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К

ние липидов, 

 

харак
ение щего лечения приводит к гибели больного 

зачастую в молодом, трудоспособном возрасте . Эхинококкоз печени (ЭП
вызывает глубокие функциональные изменения в печени, приводящие к
местным и общим осложнениям, связанным с недостаточностью её рабо
ты, что влечет за собой нарушения жизнедеятельности организма в целом 
[1,8]. Вследствие сдавливания эхинококковыми цистами ткани печени, 
развивается ишемия, приводящая к нарушению в ней обменных про-
цессов. В связи с этим исследование состояния и механизмов нарушения 
регуляции кислородзависимых процессов представляет возможность 
выяснения общих закономерностей и уточнения патогенеза токсического 
повреждения печени. 

Исходя из вышеизложенного, целью настоящей работы явилось 
изучение процессов свободнорадикального окисления липидов и белков, 
продукции оксида азота, состояния липидного спектра мембран эритро-
цитов, а также содержания иммуноглобулинов, цитокинов при эхино-
коккозе печени.  

 
 Материал и методы  
 
 Исследование проводили на больных ЭП, поступивших в стацио-

нар. Всем пациентам в период предоперационного обследования, с целью 
уточнения диагноза, размеров, локализации очаговых образований, вы-
полнялись КТ и УЗИ брюшной полости. Пробы крови брались за день до 
операции и на 3, 5, 10-й день после операции. Контролем служили доноры. 

лючевые слова: эхинококкоз печени, фосфолипиды мембран эритро-
цитов, свободнорадикальное окисле
окислительная модификация белков, оксид азота, 
иммуноглобулины, интерлейкины  

Эхинококкозы – актуальная проблема медицинской паразитологии, 
теризуются тяжелым длительным течением с прогрессивным ухуд-
м, что без надлежаш

) 
 

-
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Забор цельной крови производили натощак из периферических вен в
пробирки с ЭДТА. 

Об активности перекисного окисления липидов (ПОЛ) судили по 
количест ьдегида 
(МДА). ГП  при 
максимуме поглощени и с тиобарбитуровой 
кислотой [2

 Сод  Грисса 
(1% сульфаниламида, 0,1 % нафтилен , 2,5 % фосфорной кислоты), 
а абсорбцию р  [3]. Уровень 
окислительной модиф крови оценивали по 
содержанию карбонильных производных аминокислот в белках. Метод 
о
белков могут количе  
образованием 2,4–ди  
после растворения б  37оС определяли 
при 363 нм, используя коэффициент молярной экстинкции 22х103 М/1см 
[4,10]

у

ы и обсуждение 

 ферментативной (НАДФН-зависимой) и 
неферментативной (аскорбатзависимой) системах окисления. Как показа-
ли ре

 

ву образования гидроперекисей (ГП) и малонового диал
 определяли онатом аммония по цветной реакции с тиоци

я 480 нм; МДА — по реакци
], количество белка — по оури [11].  
ержание оксида азота определяли с помощью реактива

 Л

диамина
аствора измеряли при длине волны 546 нм

икации белков в сыворотке 

снован на том, что конечные продукты свободнорадикального окисления 
ственно реагировать с 2,4–динитрофенилгидразином с 
нитрофенилгидразонов. Карбонильные производные 
елкового осадка в 8 М мочевине при

. Мембраны эритроцитов выделяли по методу Либермана [9].  
 Экстракцию липидов осуществляли по методу Фолча в модифи-

кации Карагезяна [5]. Фракционирование индивидуальных фосфолипидов 
проводили методом одномерной хроматографии в тонком слое силикагеля 
(«Мерк», Германия) в системе растворителей хлороформ:метанол:аммиак 
в соотношении 65:35:5. Минерализацию липидного фосфора осуществля-
ли в среде серной и азотной кислот с последующим расчетом количества 
неорганического фосфора. 

Для определения концентрации цитокинов в периферической крови 
использовали коммерческий набор для ELISA (Diaclone, France).  

 Имм ноглобулины определяли на автоматическом биохимическом 
анализаторе COBAS INTEGRA 400 PLUS турбидиметрическим методом 
исследования. 

Статистическую обработку данных проводили с использованием 
компьютерной программы “SigmaPlot 11.0” с использованием специаль-
ных руководств по медицинской и биологической статистике.  

 
Результат
 
 ПОЛ изучалось нами в

зультаты исследования, в крови здоровых людей обнаружен опре-
деленный стационарный уровень интенсивности свободнорадикальных 
реакций. 

Изучение процесса ПОЛ при ЭП позволило обнаружить увеличение 
содержания гидроперекисей и малонового диальдегида в мембранах 
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эритроцитов (рис.1,2). Повышение их количества является одной из 
причин, приводящих к повреждению клеток гепатоцитов. 

 

 
Рис. 1. Содержание продуктов ПОЛ в мембранах эритроцитов у больных ЭП 

(аскорбатзависимое переокисление) ( n=15), * P<0,05 
Примечание:  1 – значимость отличий по сравнению с контролем;  2 – значимость отличий 

по сравнению с 1;  3 – значимость отличий по сравнению с 2;  4 – значимость отличий 
по сравнению с 3 

 
 

 

Рис 2. Содержани

Примечание:  1 – знач
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Л в мембранах эритроцитов у больных ЭП 

кисление) ( n=15), * P� 0.01 
о сравнению с контролем; 2 – значимость отличий 

тивации свободнорадикального окисления 

ерео

отличий по сравнению с 2; 4 – значимость отличий 
о сравнению с 3 

дикалы, которые образуются при эхино-
эхинококковыми цистами ткани печени.  



 113 Медицинская наука  Армении  НАН  РА    т. LIV     1 3   2014 

 В отмеченном плане важную роль играют обнаруженные нами 
изменения окисления белков. Наиболее значимым следствием окислитель-
ной модификации белков является инактивация ферментов.  

 Как показали результаты исследования (рис.3), у пациентов с ЭП 
наблюдается тенденция к повышению интенсивности окислительной 
модификации белков при длине волны 270нм и 363нм, что свидетель-
ствует о статистически значимом увеличении алифатических альдегид- и 
кетон-динитрофенилгидразонов.  

Полученные данные свидетельствуют об увеличении интенсивности 
процесса окислительной деструкции белков под влиянием ЭП. Выяв-
ленное нами повышение интенсивности окислительной модификации бел-
ков плазмы крови исследуемых больных фактически отражает общую 
направленность свободнорадикальных процессов и, в частности, окис-
ления белков во всем организме, в том числе и печеночной ткани. 

 

 

 
 

Рис. 3. Окислительная модификация белков плазмы крови у пациентов с ЭП 
(n=15);  270нм–алифатический альдегид-динитрофенилгидразон,  
363 нм – алифатический кетон-динитрофенилгидразон, * P� 0.01 

Примечание:  1 – значимость отличий по сравнению с контролем: 2 – значимость отличий 
по сравнению с 1;  3 – значимость отличий по сравнению с 2; 4 – значимость отличий 

по сравнению с 3 
 

-

клет
ных тканей поддерживаются относительно постоянных 
величин и заметно нарушаются при различных внешних воздействиях. В 
этом аспекте заслуживает внимания изучение состава фосфолипидов (ФЛ) 
мембр

 Хорошо известно, что любой патологический процесс сопровож
дается морфологическими и функциональными изменениями в структуре 

очных мембран. Содержание и состав мембранных липидов нормаль-
в пределах 

ан эритроцитов при ЭП. 
Результаты исследований показали уменьшение содержания фос-

фатидилхолинов (ФХ) при параллельном увеличении количества лизо-
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фосф

ые являются 
предш

икацией этих липидов. Исследование 
СФМ

Таблица 1 
Содержание ФЛ (% от общего количества ФЛ) в мембранах эритроцитов 

больных ЭП (n=15) 
 

Больные эхинококкозом 

атидилхолинов (ЛФХ) до операции. Исследование ФС и ФЭ также 
обнаружило уменьшение их содержания в эритроцитарной мембране. 
Заслуживает внимания увеличение содержания ФИ, котор

ественниками вторичных мессенджеров, таких как инозиттри-
фосфат 1,4,5 и диглицерид в процессах трансдукции сигнала. Большую 
роль в индукции апоптоза в митохондриях играют КЛ, содержание кото-
рых заметно уменьшается в мембранах эритроцитов при эхинококкозе, что 
связано с окислительной модиф

 позволило обнаружить увеличение их содержания. Результаты 
исследования выявили, что отмеченные изменения в содержании ФЛ 
пациентов с ЭП имеют место до операции и на 3-5-й день после операции. 

К 10-му дню обнаруживалась тенденция к нормализации показа-
телей содержания ФЛ, которые, однако, не достигали величины пока-
зателей наблюдаемых доноров (табл.1). 

 

Фракции 
фосфолипидов 

Контроль 
(доноры) до опера- 

ции – 1 

3-й день 
после 
опера- 
ции – 2 

6-й день 
после 
опера- 
ции – 3 

10-й день 
после 
опера- 
ции – 4 

ЛФХ 10,0±0,5 16,7±0,8* 15,3±1,0** 13,3±1,1** 12,2±0,4 

СФМ 18,8±1,5 25,8±1,8** 24,1±1,7*** 24,3±1,1*** 22,5±2,1 

ФИ 8,6±1,2 16,6±1,5* 15,8±1,8** 14,7±1,3** 10,8±0,7 

ФХ 28,3±1,8 18,8±1,6*** 20,1±1,7*** 20,3±1,8*** 22,7±2,0 

Ф 5±1,3 С 14,3±1,4 9,6±1,1** 10,8±1,2 12,2±1,1 13,

ФЭ 8,5±0,7 6,0±0,8** 7,7±0,6 7,8±0,8 8,4±0,7 

КП 11,5±0,5 7,1±  7,4±0,8* 9,3±0,8 0,6* 7,3±0,7*

 
*P <0,001; **P <0.01; ***P <0,05  
Примечание:  1 – значимость отличий по сравнению с контролем; 2 – значимость отличий 

по сравнению с 1;  3 – значимость отличий по сравнению с 2;  4 – значимость отличий 
о сравнению с 3 

  
 Патогенез ЭП связан с развитием воспалительной реакции, что 

вызывает активацию ряда иммунопатологических защитных, а также 
гумор

п

ляет

альных и клеточных механизмов.  
 С этих позиций изучение роли медиаторов иммунного воспаления у 

больных с эхинококкозом печени представ  несомненный теоретичес-
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кий и практический интерес. С одной стороны, эти исследования поз-
воляют уточнить механизмы иммунных нарушений при эхинококкозе 
печени, а с другой – могут оказаться полезными при разработке на их 
основе дополнительн х диагностических и прогностических критериев.  

В связи с этим особый интерес представляют наши исследования, 
касающиеся определения содержания цитокинов в крови у пациентов с 
ЭП. Согласно полученным результатам, при ЭП в сыворотке крови уро-
вень ИЛ-6 и ИЛ-8 превышает норму в несколько раз (табл.2). 

 Значительный интерес вызывают исследования связи провоспа-
лительных цитокинов с оксидом азота.  

Как показали результаты исследований, у больных ЭП наблюдается 

ы

повыш

з литературных данных известно, что оксид азота продуцируется 
эндотелиальной NO-синтазой, в норме практически не обнаружи
кле с-
палительных цитокинов [7]. цитокинами и бактериаль-
ными эндотоксинами макрофаги усил в

ован инов  – важный  поддержания гомеостаза 
о н  им перп ция цитокинов, в но 
повреждение печени. У боль  п ению ми контроль-
ной ы наб я и  ур F- от : 
достоверное повышение до хирургического лечения и увеличение на 6-й 
день  опер сле он  И  позволило 
обнар ть их у ие у ов  о абл

 
Рис

 сравнению с 2; 4 – значимость отличий 

енный уровень содержания оксида азота в сыворотке крови как до 
операции, так и на 6-й день после операции по сравнению с показателями 
сыворотки крови доноров (рис.4).  

И
ваемой в 

тках. Однако синтез NO-синтазы индуцируется под действием прово
 Активи ованные р

и ают синтез NO [12 ]. 
Образ

рганизма. Од
ие циток
ако, если

 элемент
родук
о сравн

еется ги
ных с ЭП

озмож
 с лица

групп людаетс зменение овней TN � в сывор ке крови

 после ации. Ис дование к центраций Л-6 и ИЛ-8
ужи величен  пациент при ЭП до перации (т . 2) 

. 4. Содержание оксида азота в сыворотке крови больных эхинококкозом  
(в мкмоль/л), ( n=12), * P<0,05, **P>0,05 

Примечание:  1 – значимость отличий по сравнению с контролем; 2 – значимость отличий 
по сравнению с 1; 3 – значимость отличий по

по сравнению с 3 
 

 



 116 Медицинская наука  Армении  НАН  РА    т. LIV     1 3   2014 

Таблица 2 
Содержание оксида азота и цитокинов в сыворотке крови больных ЭП 

 до и после операции 
 

3-й день 

Показатели Контроль 
До 

операции – 
1 

после 
операции – 

2 
 

6-й день 
после 

операции – 
3 

10-й день 
после 

операции – 
4 

TNF-α 10,8±2 44±3,8* 48±4,1** 54±4,6** 49±4,2** 

ИЛ-8 11,5±2,1 54,5±4,7** 62,1±5,3** 56,2±4,8 55,7±4,8 

ИЛ-6 25,15±4,7 40,37±3,5* 177,9±15,3** 137,3±11,8** 56,74±4,9** 

NO, мкмоль/л 30,32±2,2 55,84±3,6* 47,3±4,3** 40,8±0,8** 35,4±3,1** 

 
* P<0,05, ** P<0,001 
Примечание:  1 – значимость отличий по сравнению с контролем; 2 – значимость отличий 

по сравнению с 1; 3 – значимость отличий по сравнению с 2; 4 – значимость отличий 
по сравнению с 3 

 
 Таким образом, полученные нами данные позволили установить, 

что эхинококкоз печени сопровождается активированием свободноради-
кальн

-
ներից -

-
տանքի  
էլ 

հե-
տևանքով հյուսվածքում առաջանո  է իշեմիկ պրոցես, բերելով նրա-
նո -
մանը  
ո
թարումների պարզաբանման րմանը: Ուսումնասիրու-

ых реакций, приводящим к нарушению обмена белков и липидов в 
структуре клеточных мембран, продукции цитокинов, нарушением мета-
болизма, иммунного ответа, что указывает на важную роль окислительных 
процессов в патогенезе эхинококкоза. 
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ւմ
ւմ տարատեսակ նյութափոխանակային գործընթացների խաթար

: Այդ իսկ պ տակաուղղված է
ւսումնասիրել թթվածին-կախյալ պրոցեսների մեխանիզմներում խա-

ը և կարգավո

ատճառով, մեր աշխատանքը նպա
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թյունները հնարավորություն են տալիս ընդհանուր առմա
ցատ խ-
տածնության առանձնահատկությունները  հարցերի լուծումը սեր-
տորեն կապված է հիմնարար կենսա ան այնպիսի խ  
հետ վա զո տ ռադիկալային , 
սպիտակուցների րպ ոդ մ
սաթաղանթների գործունեության և այլ գործընթացների ուսում-
նասիրության հ

lecul m s l l
co
 

anginyan, G.S. Ghazaryan, L.M. Hovsepyan 

 
isease of the liver causes profound functional changes in the liver, leading to 

local 

sis of toxic liver damage. 
 Addressing these issues is closely related to the fun

biological problems, such as studyo free radical oxigen and nitrogen species, 
peroxidat iological 
membrane

Parasitic infestation mber of immune defense 
mechanisms, both humoral and cellular. The nature of the immune response 
induced by rmined by 
their morphological and biological characteristics, based on the interaction of 
many 

2. 

մբ բա-
րելու և ճշտելու լյարդի տոքսիկ խաթարման առաջացման և ա

: Այդ
բանությ
տի ազա

 մ

նդիրների
 ձևերի

ների, կեն-
, ինչպիսիք են թթ

 և ճա
ծնի և ա
երի գերօքսիդային իֆիկացու

ետ:  
 
Mo ar patho echanism  of the deve opment of  iver 

echino ccosis 

H.V. Z
 

Echinococcosis is an actual problem of medical parasitology. Hydatid
d

and general complications associated with the failure of its action which 
entails violation of life of the organism as a whole . In result of squeezing by 
hydatid cysts of the liver tissue, liver tissue ischemia occurs, leading to 
disruption of metabolic processes in it. In this regard, the study of the state and 
mechanisms of dysregulation of oxidative processes provide an opportunity to 
clarify the general laws and the pathogene

damental general 
f 

ive modifications of lipids and proteins, function of b
s, compartmentalization of biochemical reactions. 

s cause an activation of a nu

 the presence of hydatid cysts in the liver is largely dete

types of immune cells. 
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