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ОБЗОРНЫЕ СТАТЬИ

УДК 618.14-002

Хронический эндометрит. Проблемы диагностики и патогенеза

Г.Г.Агабекян, Н.Д. Вартазарян
ЕГМУ им. М. Гераци, кафедра патологической анатомии

375025 Ереван, ул. Корюна, 2
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Хронические воспалительные заболевания внут­
ренних половых органов женщин по-прежнему явля­
ются весьма актуальной проблемой, что определяется 
высокой частотой заболеваемости с тенденцией к ее 
дальнейшему росту, затяжным и трудно поддающим­
ся лечению течением [1-8]. Вопрос о выделении хро­
нического эндометрита (ХЭ), имеющего значитель­
ный удельный вес среди этих заболеваний, в отдель­
ную нозологию в течение многих лет был дискута- 
бельным. Сомнения в самостоятельности такой нозо­
логической единицы были обусловлены тем обстоя­
тельством, что острый воспалительный процесс в эн­
дометрии ликвидируется чаще всего в течение 2-3 
менструальных циклов и не переходит в хроническую 
форму в связи с отторжением функционального слоя 
эндометрия. Однако многочисленными исследования­
ми было установлено распространение воспалитель­
ного процесса и на базальный слой эндометрия 
[2,4,9,10 и др]. В этой связи в настоящее время ХЭ 
выделен как отдельная нозологическая единица и 
включен в перечень “Международной классификации 
болезней и причин смерти” 10-го пересмотра (N 71.1).

Частота ХЭ, по данным разных авторов, варьирует 
в широких пределах - от 0,2 до 66,3% (в среднем 14%) 
[4]. Столь широкие пределы колебания частоты ХЭ, 
по всей вероятности, обусловлены разными критерия­
ми при постановке диагноза, использованием разнооб­
разных диагностических методов: гистероскопическо­
го, сонографического, компьютерной и магнитно- 
резонансной томографии, гистологического. При 
этом, по данным Центра контроля и предупреждения 
болезней, клинические диагностические приемы вы­
явления ХЭ неспецифичны и малочувствительны, час­
то наблюдаются ложно-положительные и ложно­
отрицательные диагнозы, что и приводит к столь раз­
норечивым сведениям о частоте ХЭ [11]. В этой связи 
рекомендуется обязательное проведение скрининга на 
протекающую бессимптомно хламидийную инфекцию 
[7].

Проведена корреляция между гистероскопическим 
аспектом ХЭ и результатами гистологического иссле­

дования биопсий эндометрия [12,13]. По данным Т.В. 
Поповой [12], гистероскопическая картина эндомет­
рия при ХЭ выглядит следующим образом: эндомет­
рий бледно-розовый, неравномерной толщины и окра­
ски, участки истонченного эндометрия с выраженным 
сосудистым рисунком чередуются с участками неиз­
мененного эндометрия. Несколько иную гистероско­
пическую картину представляют Cravello L. et al. [13]: 
области гиперемии с белой центральной точкой очаго­
вого или диффузно-рассеянного характера по всей 
полости. Однако по данным этих же авторов, корреля­
ция между гистероскопическим аспектом ХЭ и ре­
зультатами гистологического исследования биопсий 
эндометрия не превышает 35%.

Предлагаются эхографические критерии диагно­
стики ХЭ [14]. К их числу относятся: возникновение в 
зоне срединного М-эхо участка повышенной эхоген­
ности различной величины и конфигурации, внутри 
этих участков нередко выявляются зоны неправиль­
ной формы и сниженной эхогенности. Довольно часто 
в полости матки обнаруживается наличие газа, а в 
базальном слое эндометрия определяются гиперэхо­
генные образования с четкими границами - участки 
фиброза, склероза и кальциноза.

К числу основных признаков клинически манифе­
стирующего ХЭ относятся циклические и ацикличе­
ские маточные кровотечения, болевой синдром - аль- 
годисменорея, болезненные ощущения внизу живота, 
в области поясницы, заднего прохода и влагалища 
[3,4,12]. При этом необходимо отметить, что подоб­
ные клинические проявления не являются специфиче­
скими для ХЭ, они наблюдаются и при гиперпласти­
ческих процессах эндометрия, миоме матки, внутрен­
нем эндометриозе, онкологической патологии.

Намного чаще наблюдались бессимптомные фор­
мы ХЭ, что наряду с широким распространением сре­
ди женщин репродуктивного возраста придает этой 
проблеме смысл важной медицинской и социально- 
экономической значимости [5,7,11,15,16]. По данным 
Washington А.Е. et al. [15], острое воспаление обычно 
переходит в хроническое, которое, в свою очередь, 
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может осложнится внематочной беременностью и 
бесплодием. При этом риск развития внематочной 
беременности даже после одного эпизода воспаления 
возрастает в 7 раз. К числу осложнений ХЭ относятся 
также диспареуния, спаечный процесс в малом тазу, 
пиосальпинкс, тубоовариальный абсцесс. Эти ослож­
нения встречаются в 15-20% случаев и требуют опе­
ративного вмешательства, в связи с чем в США по 
поводу воспалительных заболеваний органов малого 
таза ежегодно госпитализируются 300 000 женщин 
[15].

У женщин с бессимптомным или субклеточным 
течением ХЭ средний срок беременности короче на 
две недели, а низкий вес плода встречается в 10 раз 
чаще [17]. Преждевременный разрыв плодного пузыря 
статистически значим для ХЭ, являясь фактором рис­
ка инфекционных осложнений после кесарева сечения 
[18]. В ряде случаев ХЭ может послужить причиной 
послеродового пиометрита [19,20]. Часто встречаются 
сопутствующие ХЭ мертворождения и низкий вес 
плода, высокая неонатальная заболеваемость [20], 
послеродовая и послеоперационная инфекции [21].

Учитывая это обстоятельство, предлагается прово­
дить профилактическую антибиотикотерапию для 
предупреждения послеродовой заболеваемости и 
смертности [22-24]. Это тем более важно, т.к. возмо­
жен летальный исход послеродового эндометрита, 
развивающегося после кесарева сечения [25,26].

Группу высокого риска развития ХЭ представляют 
женщины - носительницы внутриматочной спирали 
(ВМС). Имеются сообщения о тазовом актиномикозе 
у носительниц ВМС, а также о попадании спирали в 
необычные отделы тела - мочевой пузырь, брюшную 
полость [27]. Риск развития ХЭ в данном случае повы­
шается в 7-9 раз, причем при долговременном исполь­
зовании ВМС 25% женщин были вынужденно под­
вергнуты госпитализации [28]. На основании обследо­
вания 2182 пациенток, страдающих воспалительными 
заболеваниями органов таза, была доказана связь меж­
ду использованием ВМС и развитием хронического 
воспаления генитального аппарата [29]. Выявлена 
закономерность формирования острого или хрониче­
ского воспалительного процесса в эндометрии, обу­
словленная возрастом больных и длительностью но­
шения ВМС. Установлена также ведущая роль ХЭ в 
патогенезе аномальных маточных кровотечений у 
носительниц ВМС [30]. Исследования, проведенные 
И.М. Деревянко с соавт. [31], также показали высокий 
риск развития воспалительных процессов у пользова­
тельниц ВМС. Так, было показано, что ВМС вызывает 
образование пролежней и воспаление подлежащих 
тканей. Долговременное ношение ВМС осложняется 
эндометритом, миометритом, параметритом, сальпин- 
гоофоритом, тубоовариальной воспалительной ин­
фильтрацией, которая может распространяться на за­
брюшинную клетчатку и вызывать обструкцию моче­

точников. Последняя, в свою очередь; может послу­
жить причиной развития гидронефроза, острого или 
хронического пиелонефрита и образования камней в 
почках. В числе возможных осложнений авторы [31] 
приводят наблюдения, касающиеся повреждений шей­
ки матки, мочевого пузыря и формирования пузырно­
влагалищного свища.

К числу органических причин маточных кровоте­
чений относятся: заболевания генитального аппарата 
(в том числе ХЭ), ятрогенные болезни и системные 
заболевания [32]. Заболевания репродуктивных путей 
связаны с нарушениями беременности (угрожающий, 
неполный, задержанный выкидыш, эктопическая бе­
ременность, трофобластическая болезнь, плацентар­
ный полип), инфекционной патологией (эндометрит, 
сальпингит), злокачественными новообразованиями, 
эндометриозом, субмукозной миоМой и др. Ятроген­
ные факторы - нерациональное назначение половых 
гормонов, гипоталамические депрессии, антикоагу­
лянты и, что особенно важно, применение ВМС. К 
системным заболеваниям относят, прежде всего, бо­
лезни системы крови, гипотиреоз, цирроз печени. И 
только в остальных случаях, когда органическая при­
чина не обнаружена, маточные кровотечения можно 
обозначать как дисфункциональные. Если в отноше­
нии роли ВМС в развитии воспалительных заболева­
ний органов таза, и в частности ХЭ, имеется единоду­
шие исследователей, то в отношении роли оральных 
контрацептивов имеются противоречивые точки зре­
ния. Так, по мнению Henry-Suchet J. [33], эстроген­
прогестероновая контрацептия обусловливает преоб­
ладание хламидий в нижних отделах полового тракта, 
в то время как верхние отделы вовлекаются в хрони­
ческий воспалительный процесс значительно реже и 
при этом воспалительная реакция в них выражена 
слабо. По данным же Ness R. В. et al. [34], оральные 
контрацептивы тесным образом ассоциированы с вы­
соким риском развития воспалительных заболеваний 
верхнего отдела женского полового тракта. Тем не 
менее, авторы этих противоположных точек зрения на 
роль оральных контрацептивов оказались единодуш­
ными в отношении того, что оральные контрацептивы 
стимулируют хламидиозную инфекцию нижних отде­
лов женского полового тракта, и значительно чаще 
именно на фоне их применения развивается нераспо­
знанный, “немой” ХЭ [33,34].

Наиболее часто “немое” течение ХЭ проявляется 
необъяснимым бесплодием, привычным невынашива­
нием беременности [35,36]. ХЭ является серьезным 
препятствием для осуществления экстракорпорально­
го оплодотворения [37]. Под наблюдением этих авто­
ров находилось 18 женщин с повторными неудачны­
ми и необъяснимыми попытками экстракорпорально­
го оплодотворения. При этом у 15 пациенток беремен­
ность не наступала, а у 3 прерывалась спонтанным 
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выкидышем. Гистероскопическое исследование и био­
псия эндометрия показали у этих женщин наличие 
ХЭ.

ХЭ может встречаться не только в изолированной 
форме либо в качестве одной из составляющих воспа­
лительных заболеваний женских половых органов, но 
и в форме, ассоциированной с невоспалительными 
заболеваниями тела и шейки матки - полипы церви­
кального канала, гиперпластические процессы (в том 
числе полипы эндометрия), гипоплазия эндометрия, 
внутренний эндометриоз и миома матки [2,38-41].

Большой интерес представляет морфологический 
аспект ХЭ, ибо, учитывая скудную, неспецифическую 
клиническую симптоматику и зачастую “немое” тече­
ние, основной упор делается на гистологическом ис­
следовании биопсий эндометрия - единственном ин­
формативным и достоверным на сегодняшний день 
методом диагностики ХЭ. В нормальном эндометрии 
у женщин репродуктивного возраста выявляются диф­
фузная, мелкоочаговая, лимфоцитарная инфильтра­
ция, разрозненные лимфоидные клетки, плазмоциты, 
макрофаги и нейтрофилы [42,43]. Обнаружены также 
фолликулоподобные лимфоидные скопления, локали­
зованные преимущественно в базальном слое эндо­
метрия, аналогичные таковым в других слизистых 
оболочках [9,10,44-47]. Иммуногистохимическими 
исследованиями доказано, что в нормально функцио­
нирующем эндометрии присутствуют Т-лимфоциты, 
большие гранулярные лимфоциты и макрофаги, В- 
лимфоциты представлены единичными экземплярами 
[46,48]. Большие гранулярные лимфоциты представ­
ляют собой особую субпопуляцию NK клеток, число 
которых увеличивается в секреторной фазе менстру­
ального цикла [46,49,50]. Содержание Т-лимфоцитов 
и макрофагов в эндометрии здоровых фертильных 
женщин неоднозначно, по данным разных авторов: 
так, по мнению одних [47,48], Т-лимфоциты составля­
ют 4% от клеточных элементов стромы, а макрофаги - 
5%. По данным других [46], преобладают Т- 
лимфоциты, а макрофаги составляют незначительный 
процент. Кроме того, показано преобладание Т- 
хелперов над Т-супрессорами в пролиферативной фа­
зе и преобладание Т-супрессоров в конце секреторной 
фазы [51,52]. При этом соотношение CD4/CD8 в сек­
реторной фазе менструального цикла составляет 
1,6/5,0 [53]. Установлено, что при ХЭ в пролифератив­
ной фазе менструального цикла увеличивается коли­
чество Т-супрессоров, а на поверхности железистого 
эпителия происходит накопление IgG [8]. Этими же 
авторами показано, что при ХЭ в строме развивается 
плотное распределение коллагенов I и Щ типов во­
круг эндометриальных желез и сосудов с образовани­
ем своеобразных муфт, т.е. формируется периглацду- 
лярный и периваскулярный склероз эндометрия. По­
давляющее большинство исследователей к числу важ­
ных критериев (а то и единственному) морфологиче­

ской диагностики ХЭ относят наличие плазматиче­
ских клеток в биоптатах эндометрия [1,3,7,9,10,54- 
56]. Предлагается даже по числу плазмоцитов разли­
чать от 0 до Ш степени выраженности ХЭ [56].

Дифференциально-диагностическим признаком 
ХЭ в отличие от лимфомы эндометрия является поли­
морфоклеточный инфильтрат, состоящий из различно­
го количества лимфоцитов, плазмоцитов и макрофа­
гов [3]. При этом грануляционная ткань в эндометрии 
развивается крайне редко, несмотря на выраженное 
хроническое течение. Авторы указывают на два важ­
ных момента, которые должны настроить патолога на 
поиск плазмоцитов: 1) трудность определения дня 
менструального цикла (гистологически), что обуслов­
лено широким диапазоном созревания желез или де­
синхронизацией между стромой и железами; 2) стро­
мальные клетки подвергаются характерной веретено­
образной трансформации и расположены тесно. Из­
редка возможно повышение пролиферативной актив­
ности железистого эпителия с формированием много- 
рядности. Однако, по данным этих же исследователей, 
при уреаплазменном ХЭ инфильтрат обычно состоит 
только из лимфоцитов, а плазматические клетки и 
гранулоциты встречаются крайне редко либо вовсе не 
определяются.

Придавая важное значение плазматическим клет- 
. кам в качестве маркерного теста ХЭ, предлагается 

новый метод их выявления при помощи обнаружения 
специфического для плазмоцитов клеточно­
поверхностного протеогликана - синдекана-1 [57].

В исследованиях, проведенных группой авторов 
[58], определяли количество плазмоцитов и степень 
пролиферативной активности железистого эпителия. 
Было установлено, что при ХЭ количество плазмоци­
тов выше, чем в интактном пролиферативном эндо­
метрии. Тем не менее, встречались случаи ХЭ без 
плазматических клеток и, наоборот, в интактном про­
лиферативном эндометрии выявлялись плазматиче­
ские клетки. Пролиферативная активность железисто­
го эпителия при ХЭ оказалась ниже, чем в эндометрии 
той же пролиферативной фазы менструального цикла. 
Авторы приходят к заключению - диагноз ХЭ должен 
основываться на общей морфологической картине, а 
поиск плазмоцитов должен относиться к числу вспо­
могательных методов.

В последние годы стали появляться исследования, 
посвященные участию макрофагов в реализации вос­
палительного процесса при ХЭ. Ряд авторов, придавая 
популяции макрофагов в составе воспалительного 
инфильтрата важное значение, выделяют понятие мак­
рофагальный (гистиоцитарный) ХЭ [59-62].

Установлена важная роль системных цитокинов в 
регуляции воспалительных реакций и межклеточных 
взаимодействий в эндометрии [63]. Так, по данным 
ряда авторов [63-65], в ткани эндометрия при 
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воздействии специфических антигенов происходит 
дифференцировка Т-хедперов на 2 субпопуляции: ТЫ 
и Th2. При этом ТЫ продуцируют преимущественно 
провоспалительные цитокины - интерлейкины -1 и -2, 
интерферон-у, фактор некроза опухолей-а, которые 
обеспечивают рост и дифференцировку Т- и В- 
лимфоцитов, естественных киллеров, противовирус­
ный и антибактериальный эффекты. ТЬ2 продуцирует 
интерлейкины-4, -5 и -10, ответственные за гумораль­
ные реакции, гемопоэз, ангиогенез [63,66]. В промыв­
ных водах полости матки при пиометре уровень ин­
терлейкина-8 (хемотаксического фактора нейтрофи­
лов) значительно выше, чем у здоровых женщин [67]. 
Количество макрофагов CD68+ в эндометрии весьма 
высокое у носительниц ВМС с ХЭ, у бесплодных и 
низкофертильных женщин [61]. Установлено также^ 
что ранними проявлениями воспалительной реакции 
эндометрия на внутренний эндометриоз были 27 Е10+ 
макрофаги и CD4+ лимфоциты, в то время как с позд­
ней воспалительной реакцией были связаны RM3/1+, 
25F9+ макрофаги и CD8+ лимфоциты [68]. При ХЭ в 
эндометрии обнаружены угнетение синтеза секретор­
ного IgA и существенное повышение представитель­
ства IgG продуцирующих клеток; в стенках кровенос­
ных сосудов и в строме появляются немногочислен­
ные плазмоциты, продуцирующие IgM, в эндотелии 
капилляров и венул выявляются фиксированные им­

мунные комплексы, в составе которых постоянно при­
сутствуют IgG и Сз - фракция комплемента [69]. По­
скольку продукция секреторного IgA зависит от уров­
ня эстрогенов, то в менопаузе количество секреторно­
го IgA уменьшается, что может проявиться повторным 
инфицированием эндометрия и соответственно маточ­
ными кровотечениями воспалительного генеза, кото­
рые часто принимаются за проявления рака тела матки 
[70]. В последние годы установлена роль NO в качест­
ве модуляторного трансмиттера, принимающего уча­
стие в реакциях, регулирующих иммунный ответ мо- 
нонуклеаров [71].

Таким образом, приведенный выше обзор литера­
турных данных свидетельствует об актуальности про­
блемы ХЭ, заболеваемость которым продолжает на­
растать. Увеличивается число больных со смазанной 
клинической симптоматикой и “немым” течением, что 
сопровождается развитием бесплодия, привычного 
невынашивания беременности, послеродовыми и по­
слеоперационными осложнениями, неонатальной па­
тологией. Клинические и неинвазивные методы диаг­
ностики ХЭ малоинформативны. Морфологические 
же критерии диагностики ХЭ не полностью отработа­
ны и далеки от совершенства. В патогенезе ХЭ уста­
новлена неоспоримая связь с дефектом иммунной сис­
темы, однако этот вопрос требует дальнейших серьез­
ных и многоплановых исследований.

Поступила 15.07.03

Խրոնիկական էնդոմԽրրիտ. ախտորոշման եւ ախտածագման խնդիրները

Գ.Գ. Աղաբեկյան, Ն.Դ. Վւսրդազարյան

Գրականության տվյալները վկայում են խրոնի­
կական էնդոմետրիտի (Խէ) խնդրի հրատապության 
մասին, որի հիվանդացությունը շարունակում է աճել, 
ավելանում է «համր» ընթացքով ձևերի և սղված կլի­
նիկական ախաանիշներ ունեցող հիվանդների 
քանակը, ինչը հանգեցնում է չբերության, հղիության 
սովորութային կրհլախախտի, հետծննդաբերական և 
հեւովիրահատական բարդությունների, նեոնատալ 

ախտաբանության: Խէ-ի ախտորոշման կլինիկական 
և ոչ ինվագիվ մեթոդները քիչ տեղեկատվական են, 
իսկ ’Ախտորոշման ձևաբանական չափանիշները 
վերջնականորեն մշակված և կատարելագործված չեն: 
Խէ-ի ախտածագման մեջ կարևոր դեր է հատկացվում 
իմանային համակարգի անբավարարությանը, 
սակայն այս խնդիրը պահանջում է հետագա լուրջ և 
բազմակողմանի հետազոտություններ:

Chronic endometritis. Problems of diagnostics and pathogenesis

G.GAgabekyan, N.D.Vartazaryan

The paper deals with the problem of chronic endo­
metritis, the morbidity of which is continuing to rise. The 
number of patients with chronic endometritis with 
smudged clinical symptomatics and obscure course is 
rising leading to infertility, habitual abortion, postnatal 
and postoperative complications, neonatal pathologies 

development Clinical and non-invasive methods of diag­
nostics of chronic endometritis are little informative while 
morphological criteria of diagnostics are not fully elabo­
rated and are far from perfection. Although the defect in 
immune response plays an important role, further re­
search in this direction is needed.
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Новые возможности прогнозирования, диагностики, 
терапии и профилактики сахарного диабета!типа

Д.Г. Думанян, С.А. Нерсесян, А.Х. Авакян
Национальный институт здравоохранения МЭРА

375051, Ереван, пр. Комитаса, 49/4

Ключевые слова: сахарный диабет, предиабет, аутоиммунные заболевания, генетическая 
предрасположенность, инсулин, проинсулин, Р-клетки, иммунотерапия, 
профилактика

Сахарный диабет (СД) - системное гетерогенное 
заболевание, обусловленное абсолютным (I тип) или 
относительным (П тип) дефицитом инсулина, который 
вначале вызывает нарушение углеводного обмена, а 
затем - обмена веществ всех видов, что в конечном 
счете приводит к поражению всех функциональных 
систем организма [3,14,16,23,40,41].

СД I типа - аутоиммунное заболевание, которое 
может быть индуцировано вирусной инфекцией, а 
также рядом других острых или хронических стрес- 
сорных факторов внешней среды, действующих на 
фоне определенной генетической предрасположенно­
сти. В ответ на изменение структуры поверхностных 
антигенов (АГ) Р-клеток развивается аутоиммунный 
процесс, что проявляется воспалительной инфильтра­
цией панкреатических островков иммунокомпетент­
ными клетками (инсулит) и приводит к деструкции 
измененных Р-клеток. Гибель примерно 75% р-клеток 
приводит к снижению толерантности к глюкозе. Раз­
рушение 80-90% функционально способных Р-клеток 
приводит к клинической манифестации СД I типа [15, 
28,31,33, 38, 39].

СД I типа страдают примерно 0.25% людей в воз­
расте до 20 лет. Дети составляют более 54% всех 
больных СД I типа. Эта форма СД обозначается как 
юношеский или инсулинзависимый СД (ИЗСД). По 
данным Комитета экспертов ВОЗ (1999), продолжи­
тельность жизни при развитии диабета в детском воз­
расте составляет около 30 лет (50 % нормы). Помимо 
высокой распространенности, СД I типа является од­
ной из частых причин инвалидизации и летальности, 
что обусловлено сосудистыми осложнениями, к кото­
рым относятся ретинопатия, нефропатия, инфаркт 
миокарда, инсульт и гангрена нижних конечностей.

Рост заболеваемости СД I типа, ранняя инвалиди­
зация, снижение качества жизни и ее продолжитель­
ности требуют решений, направленных на возмож­
ность прогнозирования, диагностики и терапии докли­

нических стадий этой грозной формы сахарного диа­
бета.

Многочисленными проспективными исследования­
ми установлена генетическая предрасположенность к 
СД I типа, причем она связана с определенными АГ 
системы HLA [17, 18, 26]. Убедительно доказано, что 
расово-этнический, а также географические факторы 
играют важную роль, влияя на частоту встречаемости 
АГ HLA и их сочетаний при СД I типа, предопреде­
ляя, таким образом, генетическую детерминирован­
ность к этой тяжелой болезни [1, 2, 18]. В настоящее 
время не вызывает сомнений, что предрасположен­
ность к развитию СД I типа с высокой степенью 
риска сочетается с гаплотипами HLA: DR3 
(DRBP0301 - DQAl*0501 - DQB 1*020) и DR4 
(DRBP0401, 02, 05 - DQA1*O3O1-DQB1*O3O2). В то 
же время протективное действие высокой степени к 
развитию СД I типа сочетается с гаплотипами HLA: 
DR2 (DRB1*15O1 - DQAl*0102 - DQBl*0602) и DR5 
(DRBl*1101 -DQAl*0102-DQBl*0301) [3, 5].

Следует подчеркнуть, что для развития заболева­
ния необходимо наличие аллелей генов HLA, предрас­
положенных к развитию СД I типа, но их присутствие 
еще не является достаточным для развития диабета. 
Предрасположенность к СД Г типа не только опосре­
дуется определенными аллелями системы HLA, но и 
обязательно сочетается со многими другими генами.

Как показали недавние исследования, идентифици­
ровано более 15 различных локусов, расположенных 
на хромосомах и обуславливающих непосредственно 
предрасположенность к СД I типа Հ13, 19, 34, 35]. 
Современные данные свидетельствуют о том, что на­
личие аллелей Ш класса сочетается с низкой экспрес­
сией проинсулина в поджелудочной железе, тогда как 
в вилочковой железе при этом отмечается высокий 
уровень экспрессии проинсулина [24, 25, 36]. В свете 
новых результатов было сделано предположение, что 
пептиды проинсулина/ инсулина могут выступать в 

Медицинская наука Армении №3 2003



10

роли аутоантигенов, комплексируясь в вилочковой 
железе с иммунокомпетентными клетками системы 
НТ.А и приводя к толерантности проинсулинреактив- 
ных Т-клеток. Следовательно, проинсулин может вы­
ступать в роли первичного антигена при СД I типа 
[17]. Следствие такого взаимодействия - наличие про- 
инсулинреактивных Т-клеток, которые являются 
очень высоким фактором риска развития СД I типа у 
родственников 1-й степени родства. Однако было до­
казано, что у больных СД I типа отмечается снижение 
содержания IL-2 в крови, значит, нормальная секре­
ция этого цитокина является своеобразной защитой и 
профилактическим фактором от возможного иниции­
рования аутоиммунного процесса в поджелудочной 
железе [12,41].

Огромный интерес представляют исследования по' 
изучению роли аутоиммунитета в развитии СД I типа 
на самых ранних стадиях, т. е. на стадиях предиабета. 
Изучалось содержание различных аутоантител к ГАД 
(глутаматдекарбоксилаза), инсулину, антигенам 
ICA512 (тирозинфосфагаза), 1А-2₽ (фогрин) в сыво­
ротке крови [4,10,11,20,27,29, 30]. Большое научное 
и практическое значение имеет проспективное иссле­
дование DAISY (Denver Diabetes Autoimmunity Study 
in the Young), в котором проводилось многолетнее 
мониторирование аутоантител к ГАД, инсулину, 
ICA512 или 1А-2₽ и цитоплазматическим антителам 
(ICA). У 12000 родственников 1-й степени родства 
(возраст от 2 до 40 лет) определялись антитела ICA и 
IAA (инсулин), а у 6000 из них - также к ГАД и IA - 
2р, ICA512. У лиц с наличием аутоантител каждые 6 
месяцев проводились повторные исследования, а в 
случае их отсутствия - каждый год. Авторами иссле­
дования DAISY первое появление аутоантител за­
фиксировано в самом молодом (1,1 года) и в самом 
пожилом возрасте (60,9 лет); т.е. различные виды 
аутоантител появлялись последовательно, а не одно­
временно, как считалось раньше. Значит, гумораль­
ный аутоиммунитет к АГ островкам поджелудочной 
железы развивается постепенно в течение от несколь­
ких месяцев до нескольких лет [43].

Фундаментальные работы последних лет подтвер­
ждают следующее: клеточный и гуморальный ответ к 
инсулинпродуцирующим клеткам тесно связан с раз­
витием СД I типа [19, 30]. Уже на стадии предиабета 
очень часто обнаруживаются различные аутоантите­
ла (IA -2Р, ICA, ГАД) к АГ островка поджелудочной 
железы. Они совершенно справедливо считаются 
маркерами деструкции թ-клеток и, следовательно, 
являются наиболее чувствительными маркерами СД I 
типа [29, 37]. Более того, недавно была произведена 
стандартизация методов определения антител на 
основе коммерческих наборов последнего поколе­
ния. Проведена уникальная работа - благодаря выра­
ботке высочайшей чувствительности и специфично­
сти стало возможным прогнозирование на 98% риска 
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манифестации СД I типа. Таким образом, наличие 
аутоантител в сыворотке крови является своео раз 
ным маркером предрасположенности индивидуума к 
развитию СД Гтипа, и проведение их мониторинга 
позволяет установить соответствующий возраст, в 
котором происходит инициация иммунных процес­
сов, приводящих к диабету [20, 30, 37].

Другим значительным прорывом в понимании 
механизмов деструкции р-клеток поджелудочной 
железы явилось изучение биологической значимости 
оксида азота, который является относительно неста­
бильным свободным радикалом с периодом полужиз­
ни всего несколько секунд. Исследованиями послед­
них лет показано, что именно оксиду азота, который 
образуется в островках и р-клетках поджелудочной 
железы, принадлежит важная роль в механизмах раз­
рушения и гибели թ-клеток, что и приводит к их рез­
кому количественному уменьшению и развитию кли­
нического СД I типа [6,12,15].

Кроме оксида азота, важное место в механизмах 
деструкции Р-клеток отводится простагландинам ост­
ровка поджелудочной железы и провоспалительным 
цитокинам (IA ֊1թ, IL-6, у - интерферон, а - ФИО ) [8, 
9].

Таким образом, согласно самым современным дан­
ным, механизм деструкции Р-клеток и патогенез СД I 
типа можно представить как последовательность взаи­
модействия значительного количества внешних фак­
торов (острых или хронических стрессорных, вирусы 
и др.), которые- у предрасположенных лиц 
(генетические нарушения генов системы HLA, Fas и 
FasL и др.) вызывают активирование иммунокомпе­
тентных клеток, повышение образования различных 
цитокинов (IA-1P, а-ФНО, IL-6, у-интерферон), про­
стагландинов, оксида азота и др., сочетанное дейст­
вие которых приводит к деструкции, уменьшению 
количества р - клеток и развитию аутоиммунного 
диабета [7, 8, 21,22,42].

В то же время, как показали исследования послед­
них лет, у лиц с генетической предрасположенностью 
к развитию СД I типа (HLA-DR3 или DR4, или DR3/ 
DR4), но еще без иммунологических признаков 
(отсутствие аутоантител) развития заболевания в 
сыворотке крови выявляется очень высокая концен­
трация Լ-селектина и ICAM -1 (внутриклеточные ад­
гезивные молекулы I типа), которые осуществляют 
защитную функцию, препятствуя активированию 
аутоиммунных Т-лимфоцитов. То есть, обладая им­
муномодулирующим свойством, они могут быть по­
тенциально использованы в качестве иммунотерапии 
и профилактики СД1типа [21].

Диагностика доклинических стадий СД 1 типа
• У лиц с генетической предрасположенно­

стью (по системе HLA) чрезвычайно важно 
проведение орального глюкозотолерантного 
теста (ОПТ) с интерпретацией согласно 



докладу консультантов ВОЗ, 2000.
• При нормальных результатах ОПТ необхо­

димо проведение нагрузочной пробы с внут­
ривенным введением глюкозы, которая ис­
ключает нервную и кишечную стимуляцию 
Р-клеток. После нагрузки исследуются реак­
тивная секреция инсулина и проинсулина.

• При патологических результатах этого тес­
та, а также при наличии в сыворотке крови 
аутоантител (IA-2P, ICA, GAD-65, проинсу- 
линреакгивных Т-клеток) СД I типа, как 
правило, манифестирует в период до одного 
года [4, 9,10].

Терапия и профилактика доклинических стадий 
СД I типа

В настоящее время предложено несколько групп 
лекарственных средств и различных воздействий, 
которые направлены на подавление гуморального 
иммунитета (IA-2P, ICA, GAD-65 и др.) и восстанов­
ление нормального иммунного ответа.

Определенную эффективность в терапии и профи­
лактике СД I типа на его доклинических стадиях по­
казали неспецифические иммуномодуляторы (плазмо- 
форез, а-интерферон, у-глобулин, трансфузия лейко­
цитов и лимфоцитов, фактор переноса и др.). С этой 
же целью применяется полуспецифическая иммуно­
терапия, которая включает использование монокло­

нальных антибластных антител к СДЗ (Т-лимфоциты), 
СД4 (Т-хелперы), Т12 (зрелые Т-лимфоциты), IL-2 
(интерйейКин-2)' и др.

Перспективным направлением является использо­
вание такт лекарственных препаратов, предохраняю­
щих Р-клетки, как антиоксиданты, ликвидаторы сво­
бодных радикалов, небольшие дозы-инсулина.

Наконец, как показали самые последние исследо­
вания, впервые установлена потенциальная возмож­
ность использования адгезивных растворимых бел­
ков и дексаметазона (путем угнетения цитокинов и 
различных эндотоксинов) в качестве иммунотерапии и 
профилактики СД I типа [6, 21].

Современный уровень исследований позволяет 
приступить к научно обоснованной разработке мето­
дов ранней диагностики заболевания и широкому про­
ведению профилактических мероприятий в рамках 
единого диабетологического центра.

Выполнение комплекса диагностических мер, со­
стоящих из генетических, иммунологических, гормо­
нальных, биохимических исследований, направлен­
ных на выявление предиабета, т.е. доклинической ста­
дии инсулинзависимого сахарного диабета, позволит 
осуществить превентивные мероприятия по предот­
вращению либо замедлению прогрессирования (в за­
висимости от стадии патологического процесса) СД I 
типа.

Поступила 30.08.03

Շաքարային I տիպի դիաբետի կանխորոշման, ախտորոշման, 
բուժման եւ կանխարգելման նոր. հնարավորությունները

Դ. Հ. Դումանյան, Ս. Ա. Ներսհսյաե, Հ. Խ. Ավագյան

Քննարկվում են հարցեր շաքարային I տիպի 
դիաբետի գենետիկակսւն նախատրամադրվածության 
վերաբերյալ: Ի ցույց է դրվել շաքարային դիաբետի I 
տիպի հանդեպ եղած խիստ նախաարամադրվա- 
ծությունը կապված էթնո-ռասայական, ինչպես և 
աշխարհագրական գործոններից: Մատնանշվել է 
կղգյակային ինքնահակամարմինների (1А-2₽, 
ICA512, GAD) դերը ինսուլինակախյալ շաքարային 

դիաբետի զարգացման մեջ: Ներկայացվել է 
ներբջջային կպումային մոլեկուլների դերը I տիպի 
նախադիաբեւոի զարգացման մեջ:

Վերլուծվել են I տիպի շաքարային դիաբետի 
նախակլինիկական փուլերի պրոֆիլակտիկային և 
բուժմանը վերաբերող հիմնախնդիրները:
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New possibilities of prognosis, monitoring, treatment and 
prevention of type I diabetes

D. H. Doumanyan, S. A. Nersesyan, H. Kh. Avagyan

The questions of genetic predisposition to type I diabe­
tes mellitus (DM) are discussed. There is found also a 
strong predisposition to type I DM dependending on the 
racial-ethnic and geographic factors. The significance of 
antiislet autoantibodies (1A-2P, ICA512, GAD) is stressed 

in the development of I DM. The role of cell adhesion 
molecules and others is shown in the development of type 
I prediabetes. The problems connected with the treatment 
and prevention of type I DM before the clinical diagnosis 
are analyzed.
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ТЕОРЕТИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА

УДК 537.531.599.320.612, 1.111

Транслокация цитохромов Ь558 из мембран эритроцитов интактной и 
облученной Х-лучами крови при их инкубировании in vitro.

Подавление этого процесса препаратами антиоксидантного действия

Р.М.Симонян, Г.М.Симонян, М.А.Бабаян, М.А.Симонян, А.А.Галоян
Институт биохимии им. ՐՃ. Бунятяна НАН РА

375014 Ереван, ул. П.Севака, 5/1

Ключевые слова: цитохромы Ь558, мембраны эритроцитов, транслокация, Х֊облучение

Цитохромы Ь558Ш, b’jsgHI, bjsglV, b’jjalV являются 
новыми структурно-функциональными элементами 
мембран эритроцитов млекопитающих и рыб [8,10]. 
Цитохромы bjjgl и Ь558П локализованы в сыворотке 
плацентарной крови женщин и сыворотке венозной 
крови млекопитающих и рыб [8, 9]. Эти цитохромы 
являются NADPH-зависимыми супероксидпродуци- 
рующими FAD-содержащими гликогемопротеинами с 
удельным содержанием, превышающим на два поряд­
ка содержание других форм цитохромов b5Jg, локали­
зованных в мембранах форменных элементов плазмы 
[11]. Последние солюбилизируются из мембран эрит­
роцитов неионными детергентами [9].Однако было 
показано, что цитохромы bs$g из мембран эритроцитов 
солюбилизируются и в результате щелочного гидро­
лиза этих мембран [6]. В сыворотке венозной крови 
здорового человека не обнаружены цитохромы bSJ8I и 
bjjgll, хотя при некоторых заболеваниях (рак крови 
[5J) наблюдается присутствие в этой сыворотке цито­
хромов Ь5581 и bssgH, что, видимо, является ответом 
адаптационных механизмов организма при соответст­
вующих проявлениях оксидативного повреждения 
крови. Причем, цитохромы Ь5581 и, особенно, Ь558П из 
сыворотки крови крыс обладают высоким противо­
действием к перекиси водорода. Более того, они за­
щищают биосистемы крови от повреждающих эффек­
тов перекиси водорода [7]. Если источником цитохро­
мов bjjgin, bjgglV и их производных являются мембра­
ны эротроцигов, ТО ИСТОЧНИК цитохромов bjsgl И bjsgll 
пока не определен. Для решения этой проблемы необ­
ходимо провести исследования in vitro, связанные с 
определением качественных и количественных харак­
теристик цитохромов Ь558 из мембран интактных эрит­
роцитов и эритроцитов цельной крови (например, по­
сле Х-облучения крови in vitro) с соответственным 
инкубированием этих биосистем в аэробных условиях 
в отсутствие и присутствии препаратов антиоксидант­

ного действия (Си,2п-супероксиддисмутаза - СОД, 
церулоплазмин - ЦП, диметилсульфоксид - ДМСО), а 
также пролинбогатого синтетического нейропептида - 
ПБП-1. Приведенные препараты оказывают опреде­
ленный протективный эффект при Х-облучении [12- 
17, 20], а ПБП-1 стабилизирует эритроцитарные мем­
браны [2]. Выявление механизмов стабилизации и 
дестабилизации эритроцитов при их оксидативном 

•повреждении различными путями и составляет цель 
работы.

Материал и методы

Для эксперимента была использована свежая до­
норская кровь человека и крыс (кровь стабилизирова­
на 2% оксалатом натрия в объемном отношении 10:1). 
Очищенные от элементов плазмы эритроциты подвер­
гали гемолизу, а эритроцитарные мембраны сначала 
промывали физиологическим раствором при pH 5,6, а 
затем 0.04 М калий-фосфатным буфером (КФБ) pH 7.4 
до полного удаления следов гемоглобина. Центрифу­
гирование смесей проводили при 6000 об/мин в тече­
ние 15 мин. Очищенные эритроцитарные мембраны 
(50 мл крови человека и крыс) смешивали с 0.04 М 
КФБ (по 50 мл).

В первой серии экспериментов были использованы 
пробы смеси эритроцитарных мембран. Применялись 
следующие пробы: контрольная проба смеси эритро­
цитов, которая не была инкубирована; другая кон­
трольная проба была инкубирована в аэробных усло­
виях при 4° в течение 6 суток; к первой опытной про­
бе (ОП-1) была добавлена 5x10՜* М СОД (это концен­
трация фермента в реакционной смеси); к ОП-2 добав­
ляли 2.5x1 О՜5 М ЦП; к ОП-3 добавляли свежую фрак­
цию ДМСО (10՜2 ЛО; к ОП-4 добавляли ПБП-1 (Ьикг) 
[12]. Аналогичным образом поступили и с мембрана­
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ми эритроцитов крыс. Подобный опыт был проведен 
при 36° со временем инкубации - 1 сутки.

Во второй серии экспериментов была использована 
цельная кровь человека или крыс без облучения и по­
сле облучения X-лучами (доза облучения - 6.14 Гр) на 
установке РУМ-П (СССР) с фильтрами 0.5 мм Си и 1 
мм А1 с инкубированием проб крови также при 4° в 
течение 6 суток. Объем крови составлял 20 мл. Были 
использованы следующие пробы крови крыс или че­
ловека: контрольная проба крови человека без инку­
бирования; контрольная проба крови с инкубировани­
ем в приведенном режиме; ОП’-1 - кровь была облу­
чена и инкубирована; ОП'-2 - это ОГГ-1, но в присут­
ствии 10՜1 2 3 4 М ДМСО; ОП'-З - это ОП'-1 в присутствии 
1 О՜7 Л/СОД.

1 - без инкубирования мембран 
эритроцитов;
2 - после инкубирования мембран 
эритроцитов в приведенных условиях;
3 - это 2 в присутствии 5x10՜* М СОД 
(ОП-1);
4 - это 2 в присутствии 2.5x1 О՜5 б М ЦП 
(ОП-2);
5 - это 2 в присутствии 10՜2 М ДМСО 
(ОП-3);
б - это 2 в присутствии 1 мкг ПБП-1 (ОП- 
4).

Объемы окисленных фракций цитох­
ромов bjjgl-IV по 50 мл. Плотность 
поглощения при 280 нм и Сорэ (при 412 
нм) изменяется аналогичным образом и не 
приводится. Аналогичные результаты 
получены при инкубировании мембран 
эритроцитов белых крыс.

В третьей серии экспериментов была инкубирова­
на очищенная от следов эритроцитов плазма крови 
человека или крыс в аналогичном режиме.

Цитохромы bssel и П из сыворотки крови получали 
после диализа сыворотки и ионообменной хромато­
графии ее супернатанта на целлюлозах КМ-52 и DE- 
52 ("Whatman”, Англия) с элюированием суммарной 
фракции цитохромов bssel и П 0.04 М КФБ [9]. После 
отделения сыворотки суммарную фракцию эритроци­
тарных мембранных цитохромов Ь558 получали путем 
ионообменной хроматографии солюбилизированных 
из эритроцитарных мембран фракции при pH 7.4-8 и 
выше также на целлюлозах КМ-52 и DE-52 [9]. Коли­
чество цитохромов bjss определяли путем нахождения 

величины плотности характерного максимального 
оптического поглощения этих цитохромов при 530 нм. 
Продуцирование супероксидных радикалов (О,) ди­
метилсульфоксидом при pH 7.4 и выше определяли 
методом обесцвечивания кумасси бриллиантового 
синего (КБС) супероксидными радикалами [18] путем 
вычисления процента обесцвечивания этого красителя 
при 588 нм.

Оптические спектры поглощения регистрировали 
на спектрофотометре “Specord UV-VIS” (Германия) с 
длиной оптического пути 1 см при 20°. В ходе получе­
ния приведенных гемопротеинов были использованы 
стеклянные колонки различных размеров (3x10, 2x15, 
1.5x15 см), а также центрифуга К-70 (Германия). Для 
проверки воспроизводимости полученных результатов 
эксперименты в приведенных сериях были повторены 
три раза. Статистическую обработку полученных ре­
зультатов осуществляли методом вариационной стати­
стики Стьюдента-Фишера.

Результаты и обсуждение

В первой серии экспериментов (ОП-1-4) в резуль­
тате инкубирования эритроцитарных мембран челове­
ка и крыс (при 4°, в течение 6 суток, pH 7.4-8) наблю­
дается отщепление суммарной фракции цитохромов 
bJsgI-IV (рис.1).

Рис.1. Оптические спектры поглощения суммарной фракции цитохромов 
bjal-IV, отщепленных из мембран эритроцитов крови человека после их 6- 
суточного инкубирования при 4° и pH 7.4-8.
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Доля суммарной фракции цитохромов Ь558 1 и II 
составляла 12.4±1.4% (р<0.02). Эта фракция цитохро­
мов в основном не отличается по физико-химическим 
характеристикам от цитохромов bjsgl и П, полученных 
из сыворотки плацентарной крови человека и веноз­
ной крови крыс. Можно предполагать, что источни­
ком цитохромов b55gl и II являются эритроцитарные 
мембраны. Под воздействием препаратов антиокси­
дантного действия - СОД, ЦП, ДМСО, а также ПБП-1 
наблюдается подавление такого отщепления цитохро­
мов b5j3 из мембран эритроцитов (рис.1). В указанном 
режиме этот выброс сильнее подавляется СОД и сла­

бее — ПБП-1. Соответственно неотщепленная доля 
цитохромов Ь5ЯШ и IV из мембран эритроцитов, а 
также их производных больше под воздействием СОД 
и меньше под воздействием ПБП-1 и в контрольной 
пробе. Особый эффект оказывает ДМСО, под воздей­
ствием которого даже без инкубирования с эритроци­
тарными мембранами количество полученных цито­
хромов Ь558Ш и IV увеличивается на 35.1±2.4% 
(Р<0.05) по сравнению с мембранами эритроцитов в 
отсутствие ДМСО. С другой стороны, ДМСО проду­
цирует Օշ՜ при повышенных значениях pH среды (pH 
выше 9), как это показано на рис. 2, при обесцве-

Рис.2. Кинетические кривые обесцвечивания КБС супероксидными радикалами, генерированными 
под воздействием 10'2М ДМСО при pH 7.4 (]), и pH 10.5 (3),2-это 3 в присутствии 1 О՜7 МСОД.

чивании красителя КБС супероксидными радикалами. 
ДМСО является энергичным продуцентом Օշ՜ в апро­
тонной среде [19] и мощным хелатором гидроксиль­
ных радикалов (ОН) [1, 18]. Под воздействием ДМСО 
с повышением pH среды (с увеличением концентра­
ции НО՜) возрастает стационарная концентрация про­
дуцированных Օշ՜. Механизм этого действия скорее 
всего связан с его ОН*- улавливающей способностью, 
как это показано в элементарном акте продуцирова­
ния Օշ՜: НО'+ О2—» ОН + Օշ՜ [18]. Улавливанием ОН 
процесс стремится вправо с увеличением выхода Օշ՜. 
Ингибирующие эффекты препаратов антиоксидантно­
го действия, действующие различными механизмами 
на процесс отщепления (рилизинг) цитохромов Ь558 из 
мембран эритроцитов, скорее всего связаны со сниже­
нием уровня активных форм кислорода (АФК), в пер­
вую очередь Օշ՜ и ОН. Механизм подавления процес­
са рилизинга ПБП-1 несколько отличается и, скорее 
всего, связан со стабилизирующим воздействием 
эритроцитарных мембран, предотвращая гемолиз 

красных клеток крови [2]. При pH 7.4-8 ДМСО, улав­
ливая ОН, уменьшает процесс рилизинга цитохромов 
Ь558 (продуцирование ДМСО Օշ՜ в этих условиях не­
значительно, рис.2). Фактически только при повышен­
ных pH под воздействием ДМСО резко увеличивается 
стационарная концентрация Օշ՜, в результате чего по­
вышается выход цитохромов Ь558П1 и IV из мембран 
эритроцитов. Наоборот, хелаторы Օշ՜ (СОД, ЦП), сни­
жая их уровень при pH 7.4-8, соответственно умень­
шают и выход цитохромов Ь558 из мембран эритроци­
тов. Можно заключить, что Օշ՜ и ОН՜ играют ключе­
вую роль в процессе рилизинга цитохромов bSS8 при 
инкубировании мембран эритроцитов в аэробных ус­
ловиях при физиологических значениях pH. Анало­
гичные результаты были получены и в экспериментах 
с мембранами эритроцитов крыс.

Во второй серии экспериментов (ОП՝-1-4) осуще­
ствляли получение цитохромов bsj8 I -IV из крови 
человека и крыс после инкубирования крови также 
при 4°, в течение 6 суток без облучения и после облу­
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чения и (6.14 Гр) крови in vitro. Повышение уровней 
цитохромов Ь3581 и П в сыворотке крови крыс и чело­
века наблюдается при инкубировании облученной X- 
лучами крови с соответствующим уменьшением доли 
отщепленных цитохромов Ь338Ш и IV из мембран 
эритроцитов (рис.З). ДМСО и СОД, как и в случае 

мембран эритроцитов, уменьшают рилизинг цитохро­
мов Ь5Я1 иП с соответствующим повышением уровня 
цитохромов Ь558Ш и IV и их производных. Сам про­
цесс увеличения рилизинга цитохромов bsssl и П на՜ 
блюдается в результате инкубирования интактной 
крови без облучения в условиях in vitro.

Рис.З. Оптические спектры поглощения суммарной фракции цито­
хромов bsssl и II, отщепленной из крови крыс после X-облучения 
(6.14 Гр) крови с дальнейшим инкубированием при pH 7.4-8 в 
течение 6 суток при 4° в аэробных условиях.

1 — суммарная фракция цитохромов Ь338, 
полученная из сыворотки крови без 
инкубирования и облучения;
2 — это 1 с инкубированием в приведенном 
режиме (ОП’-1);
3 - суммарная фракция цитохромов Ь3381 и П 
после Х-облучения (6.14 Гр) крови с 
дальнейшим инкубированием в приведен­
ных условиях (ОП'-2);
4 - это 3 в присутствии 10՜2 Л/ДМСО (ОГГ- 
3);
5 - это 3 в присутствии 1 О՜7 М СОД (ОП'-4).

Аналогичные результаты получены при 
инкубировании и облучении человеческой 
венозной крови. Фракции цитохромов Ь3381 
и II (объем 5 мл) получены из сыворотки 
крови (12 мл).

В третьей серии экспериментов была инкубирова­
на плазма крови человека и крыс при pH 7.4-8. Уро­
вень цитохромов bssg, полученных из супренатанта 
плазмы крыс (из сыворотки), до и после инкубирова­
ния, а также после облучения не изменился. В супер­
натанте плазмы крыс и человека при инкубировании 
или облучении Х-лучами цитохромы Ь5Я1 и П не об­
наруживаются, что свидетельствует о том, что сама 
сыворотка или мембраны клеток плазмы не являются 
источниками цитохромов b33g в приведенных услови­
ях (фактически не происходит рилизинга цитохромов 
Ь338 из мембран клеток плазмы). ДМСО, СОД, ЦП и 
ПБП-1, предотвращая рилизинг цитохромов Ь338 из 
мембран эритроцитов, проявляют протективный эф­
фект при лучевом поражении, в определенной степе­
ни стабилизируя мембраны эритроцитов [13, 14]. 
При повышении температуры до 36° в процессе инку­
бирования мембран эритроцитов или крови наблюда­
ется усиление процесса рилизинга приведенных ци­
тохромов. Можно констатировать, что с увеличением 
уровня АФК (Oj‘,OH) при Х-облучении и инкубиро­

вании в приведенном режиме мембран эритроцитов и 
цельной крови соответственно увеличивается рили­
зинг из этих мембран, в первую очередь, слабокис­
лых цитохромов bssgl и П, а затем и сильнокислых 
цитохромов Ь338 в окружающую среду в опытах in 
vitro. Выброс цитохромов ЬИ8 при физиологических 
значениях pH при инкубировании крови или эритро­
цитов является новым механизмом дестабилизации 
эритроцитарных мембран, структурно-функцио­
нальными элементами которых являются цитохромы 
bssgl-IV. Этот феномен является новым фактором 
оксидативного повреждения крови (мембран эритро­
цитов) с нарушением статуса анти- и прооксидантных 
металлопротеинов, что имеет место при различных 
проявлениях оксидативного стресса в клинике и экс­
перименте [13, 15]. Приведенные препараты антиок­
сидантного действия (СОД, ЦП и ДМСО), а также 
ПБП-1 могут быть рекомендованы как факторы, ста­
билизирующие эритроцитарные мембраны при окси- 
дативном повреждении крови и ее консервации.

Поступила 26.11.02
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bS58 ցիտոքըոմների արտազատումը էրիթրոցիտների թաղանթներից ել ինտակտ ու 
Х-Ճառագայթահարված արյունից' դրանց ինկուբացումից հետո in vitro եւ այդ գործոնների 

ճնշումը հակաօքսիդանտային գործողության պատրաստուկներով

Ռ.Մ.Սիմոնյան, Գ.Մ.Սիմոնյան, Մ.Ա.Բաբայան, Մ.Ա.Սիմոնյան, Ա.Ա.Գալոյան

Մարդկանց և սպիտակ առնետների էրիթրոցիտ­
ների թաղանթների ջրային-րաֆերային խառնուրդի՜ 
4°- ում, pH 7.4-8-ում 6 օր տևողությամբ աէրոր 
պայմաններում ինկուբացման հետևանքով դիտվում է 
b5J8I-IV ցիաոքրոմների դեպի լուծելի ֆազ արտազատ­
ման երևույթ: Այդ արտազատումը էապես խթանվում է 
36° ինկուբացումից հետո: Մարդկային երակային ար­
յան կամ առնետների արյան 6.14 Գրեյ դոզայով X- 
ճաոագայթահարման և նմանատիպ պայմաններում 
ինկուբացման հետևանքով Ь3581 և П ցիաոքրոմների 
գումարային ֆրակցիայի քանակը աճում է: b558I և П 
ցիտոքրոմներ անջատվում են էրիթրոցիտների թա­
ղանթներից, այլ ոչ թհ պլազմայի տարրերի 
թաղանթներից նշված պայմաններում: b5JgI-IV ցի- 
տոքրոմների արտազատումը որոշ չափով կանխվում է 

հակաօքսիդանտային գործողությամբ օժտված 
պատրաստուկների (Շս,2ո-սուպերօքսիդդիսմուտազ, 
ցերուլոպլազմին, դիմեթիլսուլֆօքսիդ), ինչպես նաև 
պրոլինով հարստացված նեյրոակտիվ պեպտիդի 
(ՊՀՊ-1) ազդեցության ներքո: Էրիթրոցիտների 
թաղանթների ֆունկցիոնալ-կաոուցվածքային նոր 
տարրերի b3Jg ցիաոքրոմների արտազատումը 
արդյունք է սուպերօքսիդ և հիդրօքսիլ ռադիկալների 
այդ թաղանթների վրա ունեցած ազդեցության: Էրիթ­
րոցիտների թաղանթներից նշված հեմոպրոաեինների 
արտազատումը հանդիսանում է այդ թաղանթների 
օքսիդատիվ վնասման նոր մեխանիզմ: Նշված 
հանգամանքները պետք է հաշվի առնել արյան 
կոնսերվացման-պահպանման ժամանակ:

The translocation of cytochromes b558 from membranes of erythrocytes and intact and X-irradiated 
blood after their incubation in vitro and the suppression of this process 

by antioxidant action preparations

R-M.Simonyan, G.M.Simonyan, MA.Babayan, M-ASimonyan, A.A.Galoyan

After incubation of the human and rat’s erythrocyte 
membranes in water-buffered mixture at 4° and pH 7.4-8 
during 6 days in aerobic conditions the releasing effect of 
the cytochromes bssgl-IV from erythrocyte membranes 
takes place. This releasing phenomenon of cytochromes 
bssg increases after incubation of erythrocyte membranes 
at 36° during 1 day in aerobic conditions. After X- 
irradiation and incubation of human and rat’s blood in 
similar conditions the total level of cytochromes b558I and 
П increases. The releasing effect of the cytochromes 
bjsgl-IV from erythrocytes membranes, but not from the 
membranes of plasma forming elements takes place. This 
releasing process of cytochromes b538 under the influence 

of antioxidant action preparations (Cu,Zn-SOD, ceru­
loplasmin and DMSO), as well as protein-rich neuroactive 
peptide (PRP-1) decreases. The releasing effect of the 
cytochromes bssgl-IV from membranes of erythrocytes 
(the cytochromes bJJ8 are new structural-functional ele­
ments for these membranes) is a result of the influence of 
O2՜ and HO on these membranes.

The phenomenon of releasing of cytochrome Ь538 from 
membranes of erythrocytes is a new mechanism of its 
oxidative damage, which should be taken into considera­
tion at conservation and preservation of the blood.
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ГАМК-ергическая система при гипокинезии 
А.А. Манукян

ЕрГМУ им. М. Гераци, кафедра фармакологии

375025 Еревн, ул. Корюна, 2

Ключевые слова՛, глутаматдекарбоксилаза, ГАМК-трансаминаза, гипокинезия

УДК 615.21:612.8

Согласно литературным данным, ГАМК- 
ергическая система проявляет защитную функцию 
при ишемии и стрессе. Известно, что при ишемиче­
ских и гипоксических состояниях повышается уровень 
возбуждающих и ингибиторных аминокислот [10, 16]. 
В основе защитного действия ингибиторных амино­
кислот, в частности ГАМК, могут лежать несколько 
механизмов: предотвращение обусловленного аспар­
татом и глутаматом возбуждения [11], понижение со­
держания катехоламинов в мозге [6], защита мозга от 
структурных и функциональных повреждений, опо­
средованных перекисным окислением липидов при 
ишемии [4, 13], антигипоксическая активность [8] и 
ряд других. Кроме того, ГАМК играет большую роль 
в механизмах устойчивого поддержания уровня кро­
воснабжения мозга при стрессе [2, 7]. Отдельные зве­
нья в цепи специфического химизма и метаболизма 
нервной ткани при ишемии могут способствовать воз­
растанию уровня эндогенных метаболитов, способных 
стимулировать функционирование коллатерального 
кровообращения, способствуя перемещению крови в 
бассейн пораженного сосуда.

Интерес к ГАМК-ергической системе объясняется 
разнообразием ее фармакологических, физиологиче­
ских и биохимических свойств. Имеются данные, 
свидетельствующие об участии ГАМК в энергетиче­
ском обмене нервной системы и ее влиянии на прони­
цаемость клеточных и митохондриальных мембран и 
ионный обмен. С помощью биохимических исследо­
ваний выявлено физиологическое действие ГАМК, 
выраженно имитирующей эффект торможения. Суще­
ствование целого ряда гомологов ГАМК, обладающих 
физиологическими эффектами, и их взаимное превра­
щение друг в друга предполагает их участие в нерв­
ных процессах. Выяснение биохимического механиз­
ма ряда судорожных состояний диктует необходи­
мость фармакологического изучения свойств ГАМК. 
Особый интерес вызывает полярность эффектов 
ГАМК, которая проявляет зависимость от исходного 
состояния организма, что предполагает регулирую­
щую роль ГАМК в нервных процессах при различных 
физиологических и патологических состояниях. Дей­
ствие ГАМК может из гиперполяризующего перейти в 
деполяризующее также на фоне действия различных 
фармакологических агентов, что, несомненно, повы­

шает интерес фармакологов к ГАМК.
Исследование уровня ГАМК и активности фермен­

тов ее обмена в мозге животных при гипокинезии (ГК) 
необходимо для оценки роли нервной регуляции при 
различных стрессовых состояниях.

Учитывая вышесказанное, интерес представляет 
изучение изменений активности глутаматдекарбокси­
лазы (ГДК) и ГАМК-трансаминазы (ГАМК-Т) - фер­
ментов, участвующих в метаболизме ГАМК на фоне 
пониженного мозгового кровотока при ГК, а также 
эффектов ГАМК-миметиков и витамина Е на возни­
кающие при ГК изменения гомеостаза и их влияния на 
активность ферментов метаболизма ГАМК.

Цель настоящего исследования состоит в изучении 
в условиях ГК влияния ГАМК-миметиков и витамина 
Е на активность ферментов метаболизма ГАМК, ло- 

' кальный мозговой кровоток (ЛМК) и на уровень сред­
них молекул (СМ) в плазме крови крыс.

Материал и методы

Опыты проводились на 270 беспородных белых 
крысах-самцах массой 180-200 г. Животные были 
разделены на 3 группы (по 90 крыс в каждой) соответ­
ственно исследуемым срокам ПС (15-, 30- и 45-е сут.). 
В свою очередь, в состав каждой группы входило 6 
подгрупп по 15 крыс в каждой. Первую подгруппу 
составляли крысы свободного контроля (СК), вторую 
- животные гипокинетического контроля (ГКК). Жи­
вотные остальных 4 подгрупп на протяжении всего 
эксперимента получали в/б следующие препараты 2 
раза в день: Ш подгруппа получала ГАМК (10 мг/кг), 
IV - пирролидон-2 (П) (20 мг/кг), V - пироглутамино­
вую кислоту (ПК) (20 мг/кг), VI - витамин Е (1 мг/кг). 
По истечении исследуемых сроков ГК животных заби­
вали и кровь каждых 3 крыс из подгруппы собирали в 
одну пробирку. Таким образом, из каждой подгруппы 
кровь собирали в 5 пробирок по 10 мл в каждой. Кры­
сам ГКК в/б вводили физраствор. В плазме крови 
крыс определяли содержание СМ по методу [3].

Для определения активности ферментов, участ­
вующих в метаболизме ГАМК, эксперименты прово­
дились на 90 белых крысах-самцах массой 180-200 г. 
Животные были подразделены на 3 группы по 30 в 
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каждой, соответственно исследуемым срокам ГК (15, 
30 и 45 суток.). Каждая группа состояла из 6 подгрупп 
по 5 крыс в каждой. Крыс групп СК, ГКК и животных 
тех групп, которым вводили в/б ГАМК, витамин Е, П 
и ПК, по истечении срока ГК забивали, извлекали 
мозг и после гомогенизации коры мозга определяли 
активность ГДК по методу [5] и ГАМК-Т по методу 
[91-

Активность ГДК определяли по количеству ГАМК, 
образующейся при инкубации гомогената мозга с глу­
таминовой кислотой. Инкубационная смесь содержала 
в 2 ли калийфосфатного буфера, pH 6,4: ткань мозга 
50 мг, глутаминовую кислоту - 13,5 мкмоль, пиридок­
сальфосфат - 2.5 мкмоль. Контролем служили пробы 
со всеми добавками, сразу же инактивированные 0.8 N 
НС1О4. Прирост ГАМК определяли методом высоко­
эффективной жидкостной хроматографии (ВЭЖХ). 
Активность ГДК выражали в мкмоль ГАМК на 1 г 
ткани.

Об активности фермента ГАМК-Т судили по при­
росту в опытной пробе глутаминовой кислоты мето­
дом ВЭЖХ. Инкубационная смесь (1,2 мл) состояла из 
1 мл гомогената (400 мг свежей ткани) в трис- 
ацетатном буфере pH 8.2, 0.1 мл 0.2% раствора пири­
доксальфосфата, 0.05 мл (40 мкмоль) ГАМК и 0.05 мл 

(40 мкмоль) а-кетоглутаровой кислоты. Пробы инку­
бировали 1 час при 37°С. После инкубации белки оса­
ждали 0.8 N НСЮ4. Активность фермента выражали в 
мкмоль глутаминовой кислоты на 1 г ткани.

За два дня до забоя крыс под нембуталовым нарко­
зом измеряли ЛМК методом лазерной допплер- 
флоуметрии в теменной области.

Данные выражали как средние значения M±SD. 
Различия между данными анализировали с помощью 
непараметрического Т-теста, используя статистиче­
скую программу Microsoft Excel. Значения р<0.05 
были признаны статистически достоверными.

Результаты и обсуждение

Необходимо отметить определенные трудности в 
интерпретации динамики изменения активности ГДК 
при ГК, так как гипокинетический стресс является 
многокомпонентным патогенетическим фактором, 
который может оказывать разнонаправленное дейст­
вие на активность фермента. Кроме того, активность 
фермента зависит от многочисленных факторов, что 
усложняет определение степени участия каждого из 
них в динамике изменения активности изучаемого

Таблица /

Изменение активности глутаматдекарбоксилазы в условиях ГК под 
воздействием ГАМК-миметиков и витамина Е

Примечание. Значения р։ получены при сравнении активности ГДК крыс групп свободного контроля и опытных групп: 
Рг - при сравнении активности ГДК крыс группы гипокинетического контроля и опытных групп

Глутаматдекарбоксилаза
15 сут. ГК 30 сут. ГК 45 сут. ГК

п= 5 п= 5 п= 5
у- аминомасляная кислота (р2 < 0.05)

231,07*19,54 —905,82*37,92
293,2±19,48%

232,94*19,35 127,94*15,52
-44,8*7,09%

229,2*20,06 ֊> 371,33*22
62,3*6,48%

пироглутаминовая кислота (р2 < С>.05)
231,07*19,54— 161,12*24,38

-30,1*5,17%
232,94*19,35 — 83,46*9,76

-64,2*1,24%
229,2*20,06— 151,36*31,26

-34,4*8,3%
пирролидон-2 (р2<0.05)

231,07*19,54 у—161,12*24,38
-30,1*5,17%

232,94*19,35 — 83,46*9,76
-64,2*1,24%

229,2*20,06 5 151,36*31,26
-34,4*8,3%

,> витамин Е (р2 <0.05)
231,07*19,54 —>136,02*15,51

-40,9*7,05%
232,94*19,35 — 83,06*15,51

-64,5*4,07%
229,2*20,06 — 258,77*31,34

12,6*4,88%
гипокинетический контроль

231,07*19,54 — 200,72*28,96
-13,3*7,38%

232,94 * 19,35 — 182,06 * 28,78
-22,3*8%

229,2 * 20,06 — 64,22 * 7,59
-72,026*1,2%

р1<0,05 pl < 0,05 pl < 0,05
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фермента. Факторами, которые могут иметь опреде­
ляющее влияние на изменение активности ГДК при 
ГК, являются гипоксия и метаболические нарушения, 
в особенности, белковый метаболизм. О значении ги­
поксии на изменение активности ГДК свидетельству­
ет факт установления линейной связи между содержа­
нием кислорода в газовой смеси и увеличением уров­
ня ГАМК [18, 19]. Кроме того, немаловажное значе­
ние может иметь и эмоциональный компонент самого 
гипокинетического стресса. Так, сравнение действия 
стресса (звукового и светового) и гипоксии выявило 
сходство в их влиянии на концентрацию ГАМК [17].

Данные наших исследований показали, что в усло­
виях ГК отмечается понижение активности ГДК и 
степень ее понижения зависит от длительности ГК. 
Как видно из табл.1, наименьшую активность фермент 
проявляет на 45-е сутки ГК (-72,026%).

Как уже отмечалось, факторами, которые могут 
привести к повышению активности ГДК, являются 
гипоксия и эмоциональный компонент гипокинетиче­
ского стресса. Гипоксия при ГК развивается вследст­
вие понижения мозгового кровотока. На 15-е сутки ГК 

ЛМК понижается на 31,37±1,34%, продолжая пони­
жаться до 30-х суток ГК (44,19±6,82%). На 45-е сутки 
ГК отмечается некоторое повышение мозгового кро­
вотока, который, однако, продолжает оставаться ни­
же контрольных показателей, составляя 25,41±5,25%. 
Как уже отмечалось, активность фермента повышает­
ся при кислых значениях pH и максимально проявля­
ется при pH 6,4. Поэтому ожидалось, что при ГК ак­
тивность фермента будет повышаться. Однако наблю­
дается иная картина. Во все сроки ГК активность фер­
мента понижена, что можно объяснить особенностями 
данного вида стресса, характеризующегося глубокими 
метаболическими нарушениями, в том числе и белко­
вого, играющего главную роль в проявлении активно­
сти ГДК. Так, животные, находившиеся на диете с 
недостатком белка, гораздо хуже реагировали на пси­
хологические опыты [15]. Концентрация ГАМК в тка­
ни мозга этих животных была снижена, так же как и 
активность ГДК. Отмечена коррелятивная связь меж­
ду недостатком белка в пище и снижением уровня 
ГАМК.

Таким образом, активность фермента при ГК мо-

Изменение уровня СМ в плазме крови крыс при ГК под действием 
ГАМК-миметиков и витамина Е (%)

Таблица 2

Средние молекулы

15 сут. ГК 30 сут. ГК 45 сут. ГК

п=15 п=15 П-15
у-аминомасляная кислота (р2 < 0.05^ • ' « .4

0.1±0.01 ֊♦ 0.138±0.01
38.098±4,26

0.104±0.008 —0.166±0.011
59,874±5,41

0.098±0.008 -»0.118±0.008
20,524±1,71

пироглутаминовая кислота (р2 < 0.05)
0.1±0.01 — 0.152±0.01

52,4±6,59
0.104±0.008—Ի 0.182±0.008

75,59±9,42
0.098±0.008 —»0.132±0.01

34,826±5.99
витамин Е (р2 < 0.05)

0.1±0.01 — 0.15 ±0.01 
49,996±5,07

0.104±0.008 —0.18±0.01
73,59± 9,31

0.098±0.008 —• 0.136±0.008
39,048±6,08

пирролидон -2 (р2 < 0.05)

0.1±0.01 — 0.144±0.01
44,138±4,91

0.104±0.008 — 0.174±0.011
67,732±8,96

0.098±0.008 -» 0.124±0.011
26,564±5,47

гипокинетический контроль

0.Н0.01 — 0.182±0.005
83.18±15.54 .

0.104±0.008->0.19±0.007
83.854±18.15

0.098± 0.008—»0.148±0.008
51.896±15.05

р 10,05 рЮ,05 р 10,05
-------

Примечание. Значения ргпрдучены при сравнении активности ГАМК-Т крыс групп свободного контроля и опытных групп: 
Рз- при сравнении активно,сти ГАМК-Т крыс группы, липокинетического контроля и опытных групп
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жет и повышаться и понижаться. Повышение может 
отмечаться под действием гипоксии и самого гипоки­
нетического стресса, а именно, его эмоционального 
компонента, а понижение - вследствие нарушения 
белкового метаболизма. Конечный эффект будет зави­
сеть от соотношения указанных факторов.

О нарушении белкового метаболизма при ГК сви­
детельствует усиление катаболизма белка, что прояв­
ляется в повышении уровня СМ в плазме. Так, отме­
чается повышение концентрации СМ на 83,18±15,54; 
83,854±18,15; 51,896±15,05% на 15-, 30- и 45-е сутки 
ГК соответственно (табл. 2).

Полученные нами данные показали, что при ГК 
отмечается изменение скорости включения аминокис­
лот в белки мозговой ткани. На 15-е сутки ГК резко 
падает скорость включения аминокислот в белки моз­
га (94,6%). Отмечается также понижение содержания 
РНК в перикарионе нейроцитов коры. На 30-е сутки 
ГК скорость включения аминокислот в белки мозго­
вой ткани несколько нарастает, оставаясь, однако, 
ниже контрольных показателей. Содержание РНК в 
перикарионе нейроцитов всех слоев коры, подкорко­
вых и гипоталамических ядер продолжало понижать­
ся. На 45- и 60-е сутки ГК скорость включения амино­
кислот оставалась ниже контрольного уровня, не­
сколько понижаясь на 45-е (8,3% по сравнению с 30- 
суточной ГК) и повышаясь на 60-е сутки ГК [1]. Та­
ким образом, исходя из общей картины синтеза и 
окислительного распада белков, можно было ожидать 
наибольшего падения активности ГДК на 15- и 30-е 
сутки ГК, так как именно в эти сроки ГК отмечается 
максимальное увеличение уровня СМ в плазме и по­
нижение скорости включения аминокислот в белки. 
Однако наблюдается иная картина. Как уже отмеча­
лось, наименьшая активность фермента отмечается на 
45-е сутки ГК, а наибольшая активность проявляется 
на 30- и 15-е сутки ГК (-22,3±8% и 13,3±7,38% соот­
ветственно). Вероятно, это объясняется динамикой 
изменения ЛМК, так как динамика изменения актив­
ности фермента соответствует динамике изменения 
ЛМК. Так, наименьший уровень ЛМК регистрируется 
на 30-е сутки и 15-е сутки ГК, следовательно, макси­
мальный сдвиг pH в кислую сторону будет отмечаться 
именно в эти сроки, что и отражается на динамике 
изменения активности фермента. Необходимо отме­
тить, что на 45-е сутки . ГК понижается воздействие 
эмоционального компонента, так как, судя по картине 
метаболических изменений, динамике сдвигов биохи­
мических показателей, ЛМК, можно судить об адапта­
ции животных к условиям гипокинетического стресса. 
Таким образом, становится понятной причина макси­
мального понижения активности фермента на 45-е 
сутки ГК, так как именно в этот срок степень воздей­
ствия факторов, повышающих активность ГДК, а 
именно гипоксии и эмоционального компонента гипо­
кинетического стресса, минимальна.
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Итак учитывая, что активность фермента при ГК 
понижается, можно прийти к заключению о домини­
ровании нарушенного белкового метаболизма в про­
явлении активности ГДК.

Активность ГАМК-Т повышается во все сроки ГК, 
причем на ЗО-е сутки отмечается резкий скачок актив­
ности фермента (363,4±2,97), после чего активность 
фермента падает, все же превышая показатель актив­
ности на 15-е сутки ГК (табл.З).

Известно, что ГАМК-ергическая нейротрансмис­
сия завершается главным образом с помощью специ­
фического высокоаффинного транспортного механиз­
ма [12,14]. После транспорта в глию или обратного 
захвата пресинаптическим окончанием ГАМК превра­
щается в полуальдегид янтарной кислоты под дейст­
вием фермента ГАМК-Т. Таким образом, угнетение 
транспорта ГАМК будет способствовать усилению 
синаптической передачи в ГАМК-ергическом синап­
се.

Полученные нами данные свидетельствуют, что в 
ранние сроки ГК (15-е сутки) интенсивность захвата 
меченой ГАМК в срезах коры снижалась на 45% [12]. 
Резкое снижение интенсивности захвата отражает кар­
тину ГАМК-ергической синаптической передачи на 
стадии терминации этого процесса при изменении 
обмена веществ. Обращает на себя внимание, что на 
30-е сутки ГК интенсивность захвата повышается, 
превышая контрольные показатели на 10%. На 45-е 
сутки ГК интенсивность захвата продолжала пони­
жаться, превышая однако показатели 15- суточной ГК.

Нетрудно заметить, что динамика изменений за­
хвата меченой ГАМК срезами коры мозга крыс в точ­
ности напоминает динамику изменений активности 
ГАМК-Т. Так, наименьшая активность фермента от­
мечается на 15- и 45-е сутки ГК (132,1 и 140,8% соот­
ветственно), когда интенсивность захвата наименьшая 
(-45 и -48% соответственно). Резкое повышение ак­
тивности фермента на 30-е сутки ГК (363,4%) совпа­
дает с резким повышением захвата меченой ГАМК с 
превышением контрольных показателей на 10% в те 
же сроки ГК. Интересно отметить, что степень при­
роста интенсивности захвата меченой ГАМК и актив­
ности фермента на 30-е сутки почти одинаковы (2,4 и 
2,7 соответственно). Различия между данными показа­
телями на 30- и 45-е сутки также выражены незначи­
тельно (интенсивность захвата меченой ГАМК на 30-е 
сутки превышает тот же показатель 45- суточной ГК в 
2,29 раза, а активность фермента - в 2,58 раза).

Таким образом, отмеченная динамика изменений 
активности ферментов метаболизма ГАМК при ГК, а 
именно понижение активности ГДК и повышение ак­
тивности ГАМК-Т, приводит к понижению уровня 
ГАМК в мозге, что совпадает с нашими более ранни­
ми данными, согласно которым ограничение 
двигательной активности сопровождается понижени­
ем содержания ГАМК в мозговой ткани, в частности
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Изменение активности ГАМК-транс амин азы в условиях ГК под воздействием 
ГАМК-миметиков и витамина Е

Таблица 3

ГАМК-трансаминаза

15 сут. ГК 30 сут. ГК 45 сут. ГК

п=5 п=5 п=5
у- аминомасляная кислота (р2 < 0.05)

38077±141,8 — 63799±310,8
67,5±1,17%

38047±282,7—* 107960±338,1
183,7 ±1,35%

38067±391,9 -> 86477±255,8
127,1±2.55%

пироглутаминовая кислота (р2 < 0.05)

38077 ± 141,8 — 80086 ± 208,6
110,3±0,59%

38047±282,7 & 163535±398,2
329,7±2,57%

38067±391,9 —♦ 105187±281,1
176,3±2,11%

пирролидон-2 (р2<0.05)

38077±141,8 — 76801±290,2
101,6±0,91%

38047±282,7 —» 163160±428,1
328,8±2,1%

38067±391,9 -» 73490±378,5 
93±1,15%

витамин Е (р2 < 0.05)

38077±141,8 -* 82940±281,1
117,8±1,03%

38047±282,7 —» 182257±346,4 
379±3,11%

38067±391,9 — 96795±275,7
154,2±2,25%

гипокинетический контроль

38077±141,8 — 88397±419,7
132,1±0,84%

38047±282,7 —» 176313±469,3
363,4±2,97%

38067±391,9 -> 91678±279
140,8±1,75%

р 10,05 рЮ,05 рЮ,05

Примечание. Значения р։ получены при сравнении активности ГАМК-Т крыс групп свободного контроля и опытных групп: 
թշ- при сравнении активности ГАМК-Т крыс группы гипокинетического контроля и опытных групп

коре мозга и гипоталамусе [12].
Введение ГАМК-миметиков сопровождается оди­

наковой динамикой изменений активности ГАМК-Т, 
отмечаемой на 15- и 30-е сутки ГК. Активность фер­
мента в указанные сроки ГК падает ниже показателей 
гипокинетического контроля. Наибольшее понижение 
активности фермента вызывает ГАМК. На 45-е сутки 
ГК большую эффективность в понижении активности 
фермента проявляет П, а ПК даже повышает его ак­
тивность (табл. 3).

Активность ГДК под действием ГАМК-миметиков 
повышается. Резкое повышение активности на 15- и 
30-е сутки ГК вызывает ГАМК, однако на 30-е сутки 
ГК активность фермента продолжает понижаться, со­
ставляя -44,8±7,09% (табл. 1). ПК повышает актив­
ность фермента на 30- и 45-е сутки ГК, но активность 
фермента на 15-е сутки ГК под действием препарата 
продолжает понижаться. Наименьшую эффективность 
проявляет П, который повышает активность фермента 
лишь на 45-е сутки ГК. На 15- и 30-е сутки ГК актив­
ность фермента ниже показателей гипокинетического 
контроля (табл.1). Таким образом, ГАМК- миметики в 

общем повышают активность ГДК во все сроки ГК.
Динамика изменений ферментов метаболизма 

ГАМК под действием ГАМК- миметиков в условиях 
ГК свидетельствует о развитии компенсаторных меха­
низмов, направленных на устранение возникающих 
нарушений, так как указанные изменения активности 
ферментов направлены на повышение уровня ГАМК в 
ЦНС.

Эффективность ГАМК-миметиков можно объяс­
нить положительным влиянием на белковый метабо­
лизм, о чем свидетельствует уменьшение окислитель­
ного распада белков, что проявляется уменьшением 
количества СМ в плазме. Причем наиболее эффектив­
на в этом отношении ГАМК. Понижение уровня СМ 
на 15-е сутки ГК составляет 45,082% (с 83,18 до 
38,098%), на ЗО-е сутки - 23,98% (с 83,854 до 
59,874%), на 45-е сутки - 31,372% (с 51,896% до 
20,524) (см. табл. 2). Учитывая динамику изменения 
уровня СМ, становится понятной минимальная эффек­
тивность ГАМК в условиях 30- суточной ГК, так как 
изменение уровня СМ в этот срок ГК наименьшее. 
Положительное влияние ГАМК на активность фер­
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мента можно объяснить также и тем, что ГАМК в ус­
ловиях ГК приводит к нарастанию количества РНК и 
белка в клетках головного мозга и повышает скорость 
включения аминокислот в белки головного мозга [1]. 
Таким образом, уменьшение окислительного распада 
белков и усиление их синтеза могут объяснить поло­
жительную динамику изменений активности фермен­
тов метаболизма ГАМК в условиях ГК.

Витамин Е повышает активность фермента ГДК 
лишь на 45-е сутки ГК, а активность фермента ГАМК- 
Т повышается на 30- и 45-е сутки, превышая показате­
ли гипокинетического контроля. Активность фермен­
та на 15-е сутки ГК незначительно понижается 

(117,8%). Таким образом, указанная динамика измене­
ний активности ферментов метаболизма ГАМК свиде­
тельствует об отрицательной динамике изменения 
активности ферментов метаболизма ГАМК, так как 
при такой динамике изменения активности ферментов 
можно ожидать еще большего понижения содержания 
ГАМК в ЦНС при ГК.

Принимая во внимание, что в условиях ГК отмеча­
ется понижение содержания ГАМК в мозге, можно 
прийти к заключению, что назначение ГАМК-ми­
метиков в условиях ГК может способствовать разви­
тию определенных компенсаторных механизмов, на­
правленных на восстановление уровня ГАМК в мозге.

Поступила 03 08.03

ԳԱԿԹ-երգիկ համակարգը սակավաշարժության պայմաններում

Ա.Հ. Մանուկյան

Սակավաշարժաթյան պայմաններում նկատվում է 
ԳԱԿԹ-ի նյութափոխանակությանը մասնակցող ֆեր­
մենտների ակտիվության փոփոխում: ԳԱԿԹ-ի 
սինթեզին մասնակցող գլուտամւաոդեկարբոքսիլազ 
(ԳԴԿ) ֆերմենտի ակտիվությունը նվազում է, իսկ 
ԳԱԿԹ-ի տրոհմանը մասնակցող ԳԱԿԹ-տրան- 
սամինազ (ԳԱԿԹ-Տ) ֆերմենտի ակտիվությունը 
բարձրանում է սակավաշարժաթյան բոլոր շրջաննե­
րում, նպաստելով ԳԱԿԹ-ի քանակության նվազմանը 
կենտրոնական նյարդային համակարգում (ԿՆՀ): 
ԳԴԿ-ի ակտիվության նվազումը բացատրվում է սա- 
կավաշարժաթյան պայմաններում նկատվող սպիտա­
կուցային նյութափոխանակության խանգարումներով, 
ինչի մասին է վկայում միջին մոլեկուլների (ՄՄ) 

մակարդակի բարձրացումը աոնետների արյան պլազ­
մայում և սպիտակուցի սինթեզի ընկճումը: ԳԱԿԹ-Տ ֊ի 
ակտիվության բարձրացումը կարող է կապված փնել 
ԳԱԿԹ-ի հեւոզավթման փոփոխումների հետ: ԳԱԿԹ- 
ը, պիոոփղոնը և պիոոգլուտամինաթթուն նպաստում 
են ԳԱԿԹ-ի քանակության կարգավորմանը ԿՆՀ-ում, 
բարձրացնելով ԳԴԿ և նվազեցնելով ԳԱԿԹ-Տ ֆեր­
մենտների ակտիվությունը: Ե վիտամինի նշանակումը 
կարող է նպաստել սակավաշարժաթյան պայմաննե­
րում նկատվող պատկերի վատթարացմանը, քանի որ 
նկատվում է հետազոտվող ֆերմենտների ակտիվու­
թյան բացասական տեղաշարժ:

GABA system in hypokinesia

A.H. Manukyan

Changes in the activities of the enzymes participating 
in GABA metabolism are noted in hypokinesia (HK). The 
activity of glutamic acid decarboxylase (GAD), the en­
zyme synthesizing GABA, is decreased in all terms of HK 
and the activity of GABA-transaminase (GABA-T), en­
zyme converting GABA to succinic acid semi-aldehyde, 
is elevated in all periods of HK. These changes promote 
the decrease of GABA quantity in central nervous system 
(CNS). The decrease of GAD activity is explained by in­
fringement of protein metabolism observed in HK The 

increase of middle molecule (MM) content in rat blood 
plasma and the decrease of protein synthesis testify to it. 
The increase of GABA-T activity may be connected with 
the changes of GABA reuptake. GABA, pyrrolidone and 
pyroglutamic acid promote regulation of GABA quantity 
in CNS increasing GAD activity and decreasing GABA-T 
activity. Vitamin E can worsen the picture observed in 
HK, since negative dynamics of the enzyme activity 
changes is noted.
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Гипоаммониемийный эффект хлорметилированного полимера, 
покрытого полиортовинилбензойной кислотой

М.С. Мацоян, В.С. Григорян, М.И. Агаджанов
ЕрГМУ им. М. Гераци, кафедра биохимии

375025, Ереван, ул. Корюна, 2

Ключевые слова: гипераммониемия, полимерный сорбент, стирол, дивинилбензол, 
полиортовинилбензойная кислота, гемосорбция, связывание аммония, 
селективность

Основной причиной гипераммониемии служит 
нарушение процесса образования из аммиака мочеви­
ны вследствие поражения печеночной клетки при од­
новременном усиленном поступлении аммиака. Явля­
ясь высокотоксичным соединением, аммиак в виде 
иона аммония, накапливаясь в организме больного, 
приводит к развитию печеночной комы. Обладая ней­
ротоксическим действием, аммиак вызывает подавле­
ние тканевого дыхания мозга в результате выключе­
ния а-кетоглутаровой кислоты из цикла трикарбоно­
вых кислот Кребса [4, 9, 12]. У детей с врожденными 
пороками мочевой системы и нарушением орнитино­
вого цикла отмечается стойкая гипераммониемия, 
сопровождающаяся ступором [11].

В настоящее время все виды лечения печеночной 
энцефалопатии направлены на борьбу с гипераммо­
ниемией. Большие надежды возлагают на хирургиче­
ские методы детоксикации: обменные переливания 
крови, плазмофорез, гемодиализ, гемосорбция.

Первые экспериментальные и клинические попыт­
ки использования ионообменных смол показали пер­
спективность гемосорбционного метода борьбы с ги­
пераммониемией. По сводным литературным данным, 
применение гемотрансфузии привело к выздоровле­
нию 26,4% больных, гемодиализа - 30,6%, а гемосорб­
ции при печеночной коме - 31,8% больных [10].

Целью настоящей работы являлось создание нерас­
творимого полимерного сорбента на основе хлормети­
лированного сополимера стирола и дивинилбензола 
(ХМС), покрытого полиортовинилбензойной кисло­
той (ВБК), для избирательного связывания аммония 
из биологических жидкостей.

Материал и методы

Исходным материалом для получения сорбента 
служил ХМС (стирол- 98%, дивинилбензол- 2%) про­
изводства Новокемеровского химического комбината 
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АВ-17-8 (ГОСТ 20301-74). ХМС подвергли очистке 
дистиллированной водой и этанолом до чистоты, при­
годной для применения в медицине. ХМС является 
основой для получения ряда сорбентов, используемых 
нами для сорбции холевой и мочевой кислот, холесте­
рина [7,8]. Используемый ХМС относится к числу 
малотоксичных соединений, ЛД50 составляет 5-10 
тыс. мг/кг.

I Покрытие ХМС полиортовинилбензойной кисло­
той

Предварительно промытый и высушенный ХМС 
погружали в 10% раствор ВБК [6] в диэтиловом эфире 
и выдерживали в нем сутки. После этого удаляли рас­
творитель под вакуумом, отфильтровывали и сушили 
на воздухе, выдерживали 3 ч при 120°С и тщательно 
промывали горячей водой до рН=7. При этом получа­
ли сорбент, полимерное покрытие которого составля­
ло 8-10%.

II. Сорбционную активность определяли:
1) в статическом режиме при комнатной темпера­

туре из изотонического раствора хлорида натрия по 
методике[5];

2) в статическом режиме из водного раствора при 
37°С. Для этого в плоскодонную колбу, содержащую 
20 мл раствора хлорида аммония 900 мкмоль/л, поме­
щали 2 г сорбента и при непрерывном перемешивании 
посредством магнитной мешалки термостатировали 
при 37°С. Пробы отбирали через 15, 30 и 60 минут 
после начала сорбции. Затем пробы тщательно от­
фильтровывали и определяли в них аммоний по мето­
дике [3].

3) в динамическом режиме из плазмы крови. Для 
этого посредством роликового насоса через микроко­
лонку, содержащую 5 г сорбента, пропускали 100 мл 
плазмы крови со скоростью 60 мл/мин при t=20°C в 
течение часа. Концентрацию иона аммония определя­
ли по известной методике [2] реактивом Несслера. 
Остальные биохимические показатели крови до и по­
сле сорбции определяли на автоанализаторе “Olli”, 



FP-9 (фирма “КОНЕ”, Финляндия).
ИК-спектры сняты на приборе UR-10 в вазелино­

вом масле. В спектре полоса поглощения - СООН 
(сопряженная) смещена на 20 см՜’ по сравнению с ис­
ходным полимером ВБК. В области низких частот не 
обнаружено характерных частот аммония, что обу­
словлено солеобразованием за счет атома азота и - 
СООН группы ВБК.

Опыты в статическом режиме повторяли 3 раза. 
Статистическую обработку полученных результатов 
осуществляли общеизвестным методом вариационной 
статистики Стьюдента-Фишера с определением крите­
рия р.

Результаты и обсуждение

Как показали результаты проведенных экспери­
ментов, полимерный сорбент может снизить концен­
трацию аммония в водном растворе на 80% по сравне­
нию с исходным. Для гемосорбционного извлечения 
микроколичеств аммония можно использовать различ­
ные полимерные иониты, однако в области реальной 
гипераммониемии используются: сульфокатионит 
КУ-23 и фосфоновокислотный катионит СФ-5 [1].

Количественную оценку сродства полимерного 
сорбента по аммонию проводили в статическом режи­
ме при комнатной температуре из изотонического 
раствора хлорида натрия (рис).

■ КУ-23 S3 СФ-5 ЕЭ исследуемый сорбент

Равновесная концентрация аммония в растворе, мкмоль/л.
Сравнительная характеристика содержания ионов аммония через час после начала сорбции

При сравнительном анализе полученных результа­
тов видно, что полимерный сорбент, покрытый ВБК, в 
области концентрации аммония в пределах 200-800 
мкмоль/л более эффективен, чем известные КУ-23 и 
СФ-5

Исходя из полученных данных, было интересно 
провести эксперимент не только в условиях реальной 
гипераммониемии, но и глубокой комы, когда уровень 

аммония в крови составляет 900-1100 мкмоль/л. Была 
определена активность сорбента по извлечению аммо­
ния при 37°С. Определяли исходное количество аммо­
ния до сорбции, остаточное содержание после сорб­
ции, а также процент снижения (табл. 1).

• Из приведенных данных видно, что полимерный 
сорбент за 30 минут снижает концентрацию аммония 
в растворе почти вдвое, а через час связывает от 67,1
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Таблица 1

Относительные изменения уровня аммония 
после сорбции по сравнению с показателями 

исходного раствора* 

♦ Все изменения в пределах достоверности

Время 
проведения 

сорбции, мин

Концентрация 
аммония, мкмоль/л Эффективность 

сорбции, %
ДО 

сорбции
после 

сорбции
Полимерный 

сорбент 
15 
15 

ХМС 
15

1200
900

900

825±11,1
610±13,2

800±8,78

31,25
32,2

11,1

Полимерный 
сорбент 

30 
30 

ХМС 
30

1200
900

900

618±12,2 
423±9,8

680±10,1

48,5 
53

24,4

Полимерный 
сорбент 

60 
60 

ХМС 
60

1200
900

900

395±7,75
167±6,41

525±6,33

67,1
81,5

41,7

до 81,5% исходного аммония. Интересно отметить, 
что ХМС сам также является гипоаммониемийным 
веществом. Способность ХМС к амминированию азо­
тосодержащих веществ, таких как имидазол, бензими­
дазол, 3(5) метилпиразол, была исследована в ранее 
опубликованных наших работах [7,8]. Эффективность 
сорбции ХМС иона аммония составляет 41,7%.

Для более детального изучения процесса сорбции 
иона аммония полимерным сорбентом, были проведе­
ны испытания в динамическом режиме. Через микро­
колонку, содержащую сорбент, пропускали плазму 
крови с введенным в нее хлоридом аммония. Концен­
трацию аммония и остальных биохимических показа­
телей определяли до и через 15, 30, 60 мин после нача­
ла сорбции (табл. 2).

Таким образом, нами было установлено, что полу­
ченный ВБК ХМС проявляет высокую активность по 
отношению к связыванию аммония, не изменяя при 
этом жизненно необходимых биохимических показа­
телей крови.

В крови человека, кроме аммония, имеются другие 
азотсодержащие соединения, такие как мочевина, 
креатинин, остаточный азот и т.д., которые с успехом 
могут конкурировать с аммонием, однако аммоний 
связывается с большей эффективностью (73,3%) по 
сравнению с мочевиной (55,8%) и остаточным азотом 
(16%) из-за более высокого (щелочного) значения его 
pH.

Таблица 2

. Динамика основных биохимических показателей плазмы крови 

в процессе сорбции ХМС

Показатель плазмы крови
Концентрация

до сорбции
после сорбции через

15 мин 30 мин 60 мин

Аммоний, мкмоль/л 900 712 508 240
Мочевина, ммоль/л 13,8 10,7 6,85 6,1
Общий белок, г/л 83,22 83,2 82,6 82,3
Общий билирубин ммоль/л 8,5 8,5 8,5 8,5
Свободный билирубин, ммоль/л 8,9 8,9 8,5 8,5
Глюкоза, ммоль/л 30,71 30,83 29,5 28,7
Холестерин, ммоль/л 4,56 4,49 4,37 4,31
Креатин, мкмоль/л 103 99,95 96,3 92,1
Остаточный азот, ммоль/л 21,4 20,1 18,3 18,0
Фосфолипиды, ммоль/л 9,34 8,88 8,23 8,21
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Исходя из полученных данных, можно заключить, 
что синтезированный полимерный сорбент может 
быть рекомендован для испытаний в качестве селек­
тивного препарата при лечении гипераммониемии и 
других патологических состояний, сопровождаемых 

избыточным накоплением аммиака и других азотсо­
держащих соединений в крови. Основными преиму­
ществами сорбента являются: высокая эффективность, 
дешевизна получения, доступность сырья, селектив­
ность.

Поступила 14.03.03

Պոլիօրտովինիլբենզոյաթթվով ծածկված քլորմեթիլացված պոլիմերի 
հիպոամոնիումային էֆեկտը

Մ.Ս. Մացոյան, ՎՍ. Գրիգորյան, Մ.Ի. Աղաջանով

Աշխատանքում քննարկված հն սաիրոլի և դիվինիլ- 
բենզոլի քլորմեթիլացված սոպոլիմերի ստեղծումը, որը 
ծածկված է պոլիօրտովինիլբհնզոյաթթվով, ամոնիումի 
իոնի ընտրողական կապման նպատակով' հիպերամո- 
նիումիայի ժամանակ: Հետազոտությունների արդյուն­
քների վերլուծությունը ցույց տվեց, որ պոլիմերը օժտ­

ված է բարձր սորբցիոն արդյունավետաթյամբ ջրա­
յին, իզոթոնիկ լուծույթներից, արյան պլազմայից ամո­
նիումի իոնի դուրս բերման համար, և հետագայում 
կարող է օգտագործվել որպես հիպերամոնիումիային 
դեղամիջոց:

Hypoammonemic effect of chlor-methylated polymers covered with polyortovinylbensoic acid
•Г

M.S. Matsoyan, V.S. Grigorian, M.I. Aghadjanov

The researches were directed to the creation of chlor­
methylated co-polymer of styrene and divinyl-benzol, 
covered with polyortovinyl-bensoic acid for selective liai­
son of ammonium ions under the hyperammoniation. The 
results of the researches showed that the polymer has high 

sorbtive property for extermination ion ammonium from 
aquatic isothonic solutions, blood plasma, and in future it 
can be used as a hypoammonemic preparation.
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Роль лимфоцитарных медиаторов в регуляции метаболизма 
катехоламинов, пентозофосфатного пути превращения углеводов 

в надпочечниках и печени крыс в норме и экстремальных 
состояниях организма

Ц.М. Суджян, Л.А. Степанян, Р.Т. Минасяну, А.Ю. Григорян

НИЦЕрГМУ им. М. Гераци

375025 Ереван, ул. Корюна, 2

Ключевые слова: лимфоцитарные медиаторы, надпочечники, печень, катехоламины, 
пентозофосфатный путь превращения углеводов

Иммунная система у высших организмов обладает 
высокой степенью автономности и способностью са­
морегулирования [1, 2]. Эти функции она реализует, 
используя биологически активные вещества (БАВ) - 
гормоны, медиаторы, образующиеся в самой иммун­
ной системе и участвующие в процессах образования 
клеток этой системы, их взаимодействия и функцио­
нирования [3, 4]. Иммуномедиаторы продуцируются 
лимфоидными клетками, моноцитами при их активи­
ровании антигеном и митогеном [5] и называются со­
ответственно лимфокинами, монокинами, интерлей­
кинами. На поверхности лимфоцитов обнаружены 
адренергические рецепторы, рецепторы, чувствитель­
ные к гистамину, инсулину, паращитовидному гормо­
ну [6]. С другой стороны, выявлено влияние лимфоки- 
нов на уровень катехоламинов, концентрацию корти­
костероидов и др. [7,8].

Наряду с 'приведенными данными в литературе 
имеются сведения о возможном продуцировании лим­
фоцитами в организме БАВ без их стимуляции [9, 10]. 
На основании проведенных в НИЦ ЕрГМУ комплекс­
ных исследований [11] было установлено, что лимфо­
циты тимуса интактных крыс при отсутствии стиму­
лирующих агентов вырабатывают широкий спектр 
БАВ липидной и белковой природы, в том числе про­
стациклин, простагландины группы Е (последние рас­
сматриваются в качестве антистрессорных факторов) 
[12]. Благодаря наличию в составе лимфоцитарных 
медиаторов БАВ становится возможной реализация 
их действия на регуляцию интегративных систем ор­
ганизма, в том числе и на функционирование эндок­
ринной системы. Известно участие этой системы в 
экстремальных состояниях организма и формирова­
нии адаптационного синдрома.

Изменения соотносительных уровней содержания 
БАВ, трансмиттеров, внутриклеточных медиаторов 

Медицинская науе Армении №3 2003

оказывают воздействие на биоэнергетические и био­
синтетические процессы в организме, в том числе и на 
обмен углеводов. Основное назначение пентозофос­
фатного пути (ПФП) метаболизма углеводов состоит в 
обеспечении тканей восстановительными эквивален­
тами, фосфорилированными сахарами. Функция ПФП 
генерирования восстановителя в форме НАДФН осо­
бенно важна для клеток, в которых интенсивно идет 
восстановительный синтез жирных кислот и стерои­
дов, к ним относятся, в частности, клетки печени и 
коры надпочечников. Для выявления участия лимфо­
цитарных медиаторов в регуляции биоэнергетических 
и биосинтетических процессов в организме в печени и 
надпочечниках крыс нами изучалась активность клю­
чевого фермента ПФП превращения углеводов - глю- 
козо-6-фосфатдегидрогеназы (Г-6-ФД) и содержание 
метаболитов этого пути - глюкозо-6-фосфата (Г-6-Ф) 
и пентоз.

В соответствии с поставленной задачей в условиях 
введения интактным животным ПЖЛ, а также при 
применении их на фоне иммобилизационного стресса 
в динамике нами были исследованы количественные 
сдвиги адреналина и норадреналина в надпочечниках 
крыс. В условиях введения интактным животным об­
щего пула ПЖЛ и его пептидной фракции — лимфоки- 
нов, а также при применении их на фоне иммобилиза­
ционного стресса в динамике были исследованы ак­
тивность Г-6-ФД, содержание Г-6-Ф и пентоз в печени 
и надпочечниках крыс.

Материал и методы

Исследования проводили на белых крысах-самцах. 
При изучении влияния лимфоцитарных медиаторов в 
условиях введения их интактным животным подопыт­
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ные крысы были подразделены на следующие группы: 
контрольную группу составляли интактные крысы и 
крысы, которым в/бр вводили среду культивирования 
тимических лимфоцитов; животным опытной группы 
в/бр вводили ПЖЛ в дозе 300 у (по белку) на 100 г 
массы. Белковые компоненты ПЖЛ - лимфокины от­
деляли из общего пула ПЖЛ посредством силикагеле­
вого фильтра Сеп-Пак (США). При применении лим- 
фокинов доза их введения соответствовала концентра­
ции ПЖЛ, используемой в опытах. Забивку животных 
проводили через 10 мин (при однократном введении 
ПЖЛ), а также спустя 6 и 24 ч (трехкратное введение 
ПЖЛ с интервалом в 3 часа) после введения лимфоци­
тарных медиаторов. Выделение и идентификацию 
общего пула тимических лимфоцитов ПЖЛ проводи­
ли по методике, предложенной А.В. Зильфяном и со- 
авт. [11].

При изучении влияния лимфоцитарных медиато­
ров в условиях стресса была применена общепринятая 
модель иммобилизационного стресса. Контрольную 
группу составили интактные крысы. У животных пер­
вой опытной группы вызывали иммобилизационный 
стресс жесткой фиксацией животных в течение 24 ч, 
во второй опытной группе за 6 ч до иммобилизации 
крысам вводили в/бр ПЖЛ, трехкратно по 1 мл с ин­
тервалом в 3 ч.

При экстракции норадреналина и адреналина из 
надпочечников крыс применяли перхлорную кислоту 
[12]. Последующие этапы определения катехоламинов 
проводили согласно методике Краута [13]. В качестве 
адсорбента использовали специально обработанную 
окись алюминия, затем адсорбированные катехолами­
ны количественно переносили в хроматографическую 
колонку размерами 1,2x10,0 см с последующим элюи­
рованием. Содержание катехоламинов определяли 
спектрофлуориметрически триоксииндоловым мето­
дом на спектрофотофлуориметре "Hitachi" MPF-4.

Выделение Г-6-ФД из печени и надпочечников 
крыс проводили методом Bessel [14]. Активность фер­
мента определяли по методу Langdon [15]. Удельную 
активность Г-6-ФД выражали числом ферментативной 
активности на мг белка. Количество белка определяли 
по методу Lowry [16]. Содержание Г-6-Ф проводили 
по методу Мешковой Н.П. и Алексахиной Н.В. [17], 
пентоз - по Dische [18]. Содержание Г-6-Ф и пентоз 
выражали в мкмоль на 1 г ткани.

Результаты и обсуждение

Изучение динамики изменения содержания катехо­
ламинов в надпочечниках при введении ПЖЛ показа­
ло, что через 10 мин после введения ПЖЛ (табл.1) в 
надпочечниках наблюдается лишь тенденция к повы­
шению уровня содержания катехоламинов. Через 6 ч 

увеличение содержания адреналина становится более 
ощутимым (р<0,05). Повышенный фон адреналина 
сохраняется и через 24 ч после введения ПЖЛ. Через 
6 и 24 ч после введения ПЖЛ содержание норадрена­
лина проявляет лишь тенденцию к повышению. Уве­
личение содержания адреналина в надпочечниках в 
условиях введения ПЖЛ свидетельствует, на наш 
взгляд, об интенсификации синтетических процессов 
в мозговом веществе, сопровождающейся выбросом 
гормона в кровь. Для проверки выдвинутого суждения 
нами в дальнейшем было изучено содержание катехо­
ламинов в надпочечниках крыс под влиянием состав­
ных компонентов общего пула ПЖЛ белковой приро­
ды. Как показали результаты проведенных нами ис­
следований (табл.1), в надпочечниках крыс под влия­
нием лимфокинов уже через 10 мин после введения 
отмечено значительное увеличение содержания адре­
налина, имеющее место после введения общего пула 
ЦЖЛ лишь через 6 ч. Таким образом, под влиянием 
лимфокинов в надпочечниках быстрее проявляется 
повышение содержания адреналина по сравнению с 
действием ПЖЛ.

Результаты дальнейших исследований показали 
(табл.2), что в надпочечниках крыс, подвергнутых 
иммобилизации, на фоне увеличения секреции катехо­
ламинов в кровь наблюдается значительное снижение 

- уровня адреналина по сравнению с контролем 
(р<0,001). Количество норадреналина при этом опре­
делялось в пределах контрольных величин. Предвари­
тельное введение иммобилизированным животным 
ПЖЛ приводит к еще большему снижению уровня 
адреналина (в 1,5 раза меньше по сравнению с данны­
ми при стрессе и в 3 раза - по сравнению с контроль­
ными данными).

В отличие от данных содержания норадреналина 
при стрессе, при предварительном введении ПЖЛ 
отмечено существенное уменьшение его количества.

. Как показали проведенные нами исследования 
(табл. 3), активность Г-6-ФД в печени крыс через 6 ч 
после введения ПЖЛ не отличалась от активности 
фермента у интактных крыс и крыс с введением в те 
же сроки среды культивирования лимфоцитов. Содер­
жание пентоз при этом также остается неизменным. 
Между тем введение ПЖЛ приводит к значительному 
снижению количества Г-б-Ф (р<0.001), который явля­
ется соединением, находящимся на пересечении не­
скольких метаболических путей обмена углеводов, и 
использование его в той или иной последовательности 
реакций - гликолиз, ПФП, глюконеогенез и др. опре­
деляется соотношением активности ферментов, кон­
курирующих за этот субстрат.

Дальнейшие исследования были посвящены изуче­
нию сдвигов тех же ингредиентов углеводного обмена 
при действии пептидной фракции ПЖЛ - лимфокинов 
и сопоставления их с влиянием общего пула ПЖЛ.
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Таблица 2Таблица I

Содержание адреналина и норадреналина в 
надпочечниках крыс после введения 

лимфоцитарных медиаторов, мкл/г ткани

Условия опыта Статистичес- Моноамины

Введение 
через

среда

кие показатели адрена­
лин

Норадре­
налин

10 мин

М±ш 
п 
Р

505*103
10

221.5*32.6
10

ПЖЛ

•о
 а н

 
В 739*35 

8 
>0.05

280.0*53.0 
8

>0.05 '

Лимфо- 
кины

М±т 
□ 
Р

1702*349 
8 

<0.02

378.0*97.0 
8 

>0.05

6 ч

среда
М±т 

п 
Р

1153*237 
б

504.5*106
6

ПЖЛ
М±т 

п 
Р

1632*204 
8 

<0.05

628.0*85.0 
8 

>0.05

24 ч
среда

а Iя* 1366*252
7

375*51 
7

ПЖЛ
М±ш 

п 
р

2106*238 
10 

<0.05

539*69 
10 

>0.05

Содержание адреналина и норадреналина в 
надпочечниках иммобилизированных крыс 

в условиях предварительного введения ПЖЛ, 
мкг/г ткани

pt - степень достоверности по сравнению с контролем.

Моноа­
мины

Статисти­
ческие 

показатели
Контроль Стресс

ПЖЛ 
тстресс

Адреналин
М±ш 

п 
Р

1846*224 
8

928*123 
б 

Pi<0.01

619*114 
8

Pi<0.001 
р2<0.001

Норадре­
налин

М±ш 
п 
Р

433*58 
8

400*86 
б 

Pi > 0.05

206±12 
8 

pt < 0.01 
Р2< 0.001

թշ- по сравнению со стрессом

При изучении влияния лимфокинов на активность 
Г-б-ФД (табл. 3) оказалось, что через 6 ч после введе­
ния в печени значительно снижена активность фер­
мента (р<0.001), в то время как введение ПЖЛ в те же 
сроки не изменяет активности Г-б-ФД.

Последующие исследования касались изучения 
сдвигов активности Г-б-ФД в надпочечниках крыс под 
влиянием лимфокинов (табл.4). Через 6 ч после введе­
ния лимфокинов в надпочечниках значительно возрас­
тает активность фермента (р<0.001).

Активность Г-б-ФД, содержание Г-б-Ф и пентоз в печени крыс после 
введения лимфоцитарных медиаторов

Таблица 3

Г-б-ФД 
ед/мг белка

Статистические 
показатели Стресс ПЖЛ Лимфокины

М±ш
'• • ' п

Р

2.70*0.19 
7

2.10±0.26 
б 

>0.05

1.34±0.13 
б 

<0.001
Г-б-Ф, 

мкмоль/г ткани
М±т

р

0.622± 0.056 
6

0.114*0.006 
б 

<0.001
-

Пентозы, 
мкмоль/г ткани

М±т 
п 
Р

0.266*0.018 
6

0.259*0.018 
6 

>0.05
— е
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Таблица 4

Активность Г-6-ФД в надпочечниках крыс 
после введения лимфокинов, ед/ мг белка

Статистические 
показатели

Среда Лимфокины

М±т 
п 
Р

3.95±0.28 
6

9.75±1.27 
б 

<0.001

• Нами были изучены активность фермента и содер­
жание Г-б-Ф и пентоз при сочетанном действии лим­
фоцитарных медиаторов и стрессора. Выбор изучения 
этих ингредиентов в печени и надпочечниках был 
продиктован необходимостью исследования метабо­
лических сдвигов в органах-мишенях, участвующих в 
индукции и развитии конкретных фаз стресс-реакции. 
Результаты проведенных исследований приведены в 
табл.5.

Таблица 5

Активность Г-6-ФД, содержание Г-6-Ф и пентоз в печени иммобилизированных крыс в условиях 
предварительного введения ПЖЛ .

Pi - степень достоверности по сравнению с контролем, pj - со средой, рз - со стрессом, р< - с ПЖЛ.

Г-б-ФД, 
ед/мг белка

Статистические 
показатели

Контроль Среда ПЖЛ Стресс ПЖЛ+ 
стресс

М±ш 
п 
Р

2.30±0.18
10

2.70±0.19 
7

р։ > 0.05

2.10±0.26' 
6

РР0.05 ...

6.10±0.38 
6

р։< 0.001

3.10±0.39 
7 

Рз<0.001 
р4<0.05

Г-б-Ф, 
мкмоль/г 

ткани

М±ш 
Ո 

р

0.570 ±0.026 
6

0.622±0.056 
6

р։ > 0.05

0.114±0.006 
6 

р2<0.001

0.347±0.037 
6 

р։<0.001

О.353±О.О6О 
6 

рз > 0.05 
Р4<0.001

Пентозы 
мкмоль/г 

ткани

М±ш
Л 
р

0.391±0.034 
6

0.266± 0.018 
6

pi <0.01

0.259±0.018 
6 

р2 > 0.05

0.261±0.028
. 6
р։ < 0.01

0.279±0.019 
6 

Рз > 0.05 
р4 > 0.05

По нашим данным, при стрессе в печени в 2,6 раза 
увеличена активность Г-6-ФД по сравнению с контро­
лем при понижении содержания Г-б-Ф и пентоз. Уве­
личение активности фермента при стрессе может вы­
звать выявленное нами снижение содержания Г-б-Ф в 
печени, а понижение содержания пентоз в наших опы­
тах наряду с активированием Г-6-ФД реакции может 
быть обусловлено активацией синтеза нуклеиновых 
кислот. В пользу этого предположения свидетельству­
ют данные литературы [19] о наличии параллелизма 
между активностью Г-б-ФД, с одной стороны, и коли­
чеством ДНК и суммарной РНК - с другой. В литера­
туре имеются также сведения, что наряду с катаболи­
ческим действием стрессовых гормонов, проявляю­
щихся в большинстве тканей, в печени могут активи­
роваться и системы синтеза белка [20]. Предваритель­
ное введение ПЖЛ животным до начала иммобилиза­
ции в наших опытах по сравнению с данными при 

стрессе приводит к уменьшению активности фермента 
почти в 2 раза (3,1±0,39 по сравнению с 6,1±О,38 ед/мг 
белка при стрессе) при отсутствии изменений содер­
жания Г-б-Ф и пентоз. Однако активность фермента и 
содержание Г-б-Ф в печени при сочетанном действии 
ПЖЛ и стрессора остаются повышенными по сравне­
нию с введением только ПЖЛ.

Нами была изучена активность Г-6-ФД в печени 
иммобилизированных крыс в условиях предваритель­
ного введения лимфокинов (табл.6). Согласно полу­
ченным нами данным, активность Г-б-ФД понижается 
почти в 4 раза по сравнению с данными у животных 
со стрессом, составляя соответственно 1,59±0,15 и 
6,1±0,38 ед/мг белка (р<0,01). Необходимо указать, 
что активность Г-6-ФД при совместном действии лим­
фокинов и стресса неотличима от показаний активно­
сти фермента при введении только лимфокинов.
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Таблица б

Активность Г- 6-ФД в печени иммобилизированных крыс в условиях предварительного 
введения лимфокинов, ед/мг белка

pi _ степень достоверности по сравнению с контролем, թշ - со средой, рз - со стрессом, р<_ с лимфокинами

Статистические 
показатели

Контроль Среда Лимфокины Стресс Лимфокины + стресс

а 2“
°-

2.30 + 0.18
10

2.70+0.19 
7 

pi>0.05

1.34+0.13 
6

ри< 0.001

6.10+0.38 
6

Pi < 0.001

1.59+0.15 
6

pi > 0.05 
р2 < 0.001 
р3< 0.001 
Рх > 0.05

Исследования по изучению активности Г-б-ФД в 
надпочечниках иммобилизированных крыс в условиях 
предварительного введения лимфокинов приведены в 
табл. 7.

По нашим данным, активность Г-6-ФД в надпочеч­
никах животных, подвергнутых стрессу, увеличивает­
ся почти вдвое. Предварительное введение лимфоки­
нов животным со стрессом приводит к значительной 
убыли активности Г-6-ФД в надпочечниках по сравне­
нию с его активностью при иммобилизации живот­
ных. В исследованиях, проведенных в НИЦ ЕрГМУ 
[21], показано, что предварительное введение иммоби­
лизированным животным лимфоцитарных медиаторов 
сопровождается тенденцией, направленной в сторону 
упорядочения структуры и функции надпочечников, 
нормализации уровня АКТГ в крови.

Таблица 7

Активность Г-б-ФД в надпочечниках 
иммобилизированных крыс в условиях 

предварительного введения лимфокинов, 
ед/мг белка

Pi - степень достоверности по сравнению с контролем, 
р2- со стрессом

Статистические 
показатели

Контроль Стресс Лимфокины 
+стресс

М±т 
а 
Р

5.47+0.21 
6

10.88+1.3
7
6 

Pi <0.01

7.0+0.59 
б

Pi < 0.05 
р2 < 0.05

Полученные нами данные указывают на наличие 
однонаправленного понижающего влияния ПЖЛ и 
лимфокинов на активность Г-б-ФД в печени и надпо­
чечниках животных, подвергнутых иммобилизаиион- 
ному стрессу.

Изучение активности Г-б-ФД - ключевого фермен­
та ПФП превращения углеводов показало, что через 6 
ч после введения лимфокинов в надпочечниках крыс 
увеличивается активность фермента.

Результаты проведенных исследований по изуче­
нию уровня катехоламинов в надпочечниках после 
введения ПЖЛ свидетельствуют, что при отсутствии 
сдвигов в содержании норадреналина по сравнению с 
контролем проявляется повышающее влияние ПЖЛ 
на уровень адреналина в надпочечниках крыс. При 
рассмотрении в динамике сдвигов в содержании адре­
налина становится очевидным, что тенденция к повы­
шению уровня адреналина в надпочечниках через 10 
мин после введения ПЖЛ четко проявляется через 6 и 
24 ч.

Как показали результаты проведенных исследова­
ний, в надпочечниках крыс под влиянием пептидной 
фракции ПЖЛ - лимфокинов уже через 10 мин после 
введения отмечено значительное увеличение содержа­
ния адреналина, имеющее место после введения обще­
го пула ПЖЛ лишь через 6 ч. Таким образом, под 
влиянием лимфокинов в надпочечниках быстрее про­
является повышение содержания адреналина по срав­
нению с действием ПЖЛ.

Известно участие Г-б-ФД в процессах стероидоге­
неза и липогенеза, интенсивно функционирующих в 
надпочечниках и печени крыс. Повышение активно­
сти Г-б-ФД способствует увеличению образования 
НАДФН, под влиянием которого активируется восста­
новительный синтез жирных кислот и стероидов в 
тканях, в частности в коре надпочечников. В литера­
туре имеются сведения [22], согласно которым в ти-
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мусе вырабатывается фактор, коррелирующий функ­
цию стероидогенеза в надпочечниках. Вместе с этим 
при введении крысам лимфокинсодержащего суперна­
танта в коре надпочечников возникают структурные 
сдвиги, приводящие к увеличению в крови содержа­
ния кортикостероидов. В исследованиях А.В. Зильфя- 
на и Р.А. Довлатян [21] при введении лимфоцитарных 
медиаторов выявлены сдвиги, свидетельствующие об 
активации процессов стероидогенеза в коре надпочеч­
ников интактных животных. На основании приведен­
ных данных литературы и полученных результатов 
наших исследований можно заключить, что увеличе­
ние активности Г-6-ФД в надпочечниках, выявленное 
нами после введения лимфокинов, индуцирует обра­
зование повышенных количеств восстановленного 
НАДФ, обеспечивая тем самым повышенную продук­
цию кортикостероидов. При введении лимфоцитар­
ных медиаторов нами выявлены определенные сдвиги 
в активности Г-6-ФД и содержании метаболитов ПФП 
превращения углеводов - Г-6-Ф и пентоз также и в 
печени. Через 6 ч после введения ПЖЛ в печени от­
сутствуют сдвиги в активности фермента и количест­
ве пентоз по сравнению с контролем при понижении 
содержания Г-6-Ф. Интенсивность использования Г-б- 
Ф в реакциях ПФП превращения углеводов в значи­
тельной мере определяется активностью ферментов, 
катализирующих начальные стадии: Г-6-Ф- и 6- 
фосфоглюконат-дегидрогеназ. Изменения содержания 
Г-6-Ф может быть обусловлено участием этого важно­
го метаболита и в других реакциях углеводного обме­
на - гликолиз, глюконеогенез и др. Наличие понижен­
ного содержания Г-6-Ф под влиянием ПЖЛ при отсут­
ствии сдвигов в активности Г-6-ФД может быть обу­
словлено как увеличением синтеза гликогена, так и 
усилением гликолиза. Наличие повышенного содер­
жания катехоламинов в крови в те же сроки введения 
ПЖЛ, выявленное нами, может свидетельствовать 
скорее об активации гликолиза.

Изучение активности фермента под влиянием лим­
фокинов в те же сроки его введения, что и ПЖЛ, вы­
явило значительное снижение в печени активности Г- 
6-ФД. Анализ приведенных данных позволяет допус­
тить, что реализующий эффект пептидной фракции в 
отношении Г-6-ФД печени проявляется лишь в усло­
виях ее изоляции от других составных компонентов 
общего пула ПЖЛ.

Экстремальные состояния приводят к нарушению 
многих интегративных систем организма, в том числе 
и энергетического обмена. В поисках эндогенно­
активных средств, способных целенаправленно воз­
действовать на интенсивность пентозного цикла в 
экстремальных условиях, правомерно исследование 
влияния лимфоцитарных медиаторов на активность Г- 
6-ФД и метаболитов этого пути в органах-мишенях 
при стрессе (печень, надпочечники).

Результаты проведенных нами исследований по­

зволили установить, что при стрессе активность Г-6- 
ФД в печени увеличена по сравнению с контролем 
при понижении содержания Г-6-Ф и пентоз. Увеличе­
ние активности фермента при стрессе может обусло­
вить снижение содержания Г-6-Ф в печени, а пониже­
ние количества пентоз может быть обусловлено сти­
мулированием синтеза нуклеиновых кислот. В пользу 
этого предположения свидетельствуют данные, что в 
отличие от большинства тканей, в которых при стрес­
се активированы катаболические процессы, в печени 
могут стимулироваться системы синтеза белка [20]. 
Предварительное введение ПЖЛ в условиях стресса 
приводит к снижению активности фермента по срав­
нению с данными при стрессе. Исследование влияния 
лимфокинов в тех же условиях опыта позволило уста­
новить значительное (в 4 раза) снижение активности 
Г-б-ФД в печени по сравнению с действием стрессора. 
Следует отметить, что при сочетанном применении 
лимфокинов и стресса уровень активности Г-6-ФД 
неотличим от показаний, выявленных нами при введе­
нии лимфокинов интактным животным.

Особый интерес представляют результаты иссле­
дований по изучению влияния предварительного вве­
дения лимфокинов на активность Г-6-ФД в надпочеч­
никах крыс в условиях действия стресса. По нашим 
данным, активность Г-6-ФД в надпочечниках живот- 

.ных, подвергнутых стрессу, возрастает почти вдвое, и 
предварительное введение лимфокинов приводит к 
существенному снижению активности фермента. Эти 
данные наряду с результатами других исследований 
об упорядочении структуры надпочечников при вве­
дении лимфокинов в условиях стресса позволяют ут­
верждать о нормализующем влиянии лимфокинов на 
метаболические сдвиги в надпочечниках при стрессе 
под влиянием лимфокинов.

Полученные данные указывают на наличие одно­
направленного понижающего влияния ПЖЛ и лимфо­
кинов на активность Г-6-ФД в печени и надпочечни­
ках животных, подвергнутых иммобилизационному 
стрессу.

По литературным данным [23], у резистентных к 
стрессу собак активность дегидрогеназ сбалансирова­
на на минимальном режиме дегидрирования. Можно 
полагать, что предварительное введение ПЖЛ, приво­
дя к предстрессовой перестройке метаболизма, спо­
собствует повышению адаптации организма и преду­
преждает развитие патологического увеличения ак­
тивности Г-б-ФД, характерного для стресса. На осно­
ве выявленных сдвигов в активности Г-б-ФД стано­
вится возможным отнести их к биохимическим тес­
там, позволяющим прогнозировать - при экстремаль­
ных условиях превалируют процессы адаптации или 
нарушения функций.

Изучение роли лимфоцитарных медиаторов в экс­
тремальных условиях в наших исследованиях выявило 
в целом нормализующее их влияние на метабол иче- 
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ские сдвиги активности Г-6-ФД, лимитирующего 
ПФП превращения углеводов

Следует отметить, что в регуляторные процессы при 
стрессе, помимо биогенных аминов, могут вовлекаться и 
такие гормоны как АКТГ, глюкокортикоиды, опиоиды. При 
изучении влияния лимфоцитарных медиаторов в условиях 
стресса [24] показано, что предварительное введение ПЖЛ 
оказывает нормализующее влияние на содержание АКТГ и 
кортикостерона в крови.

На основании проведенных исследований можно пола­
гать, что введение ПЖЛ предупреждает развитие сдвигов в 
содержании гистамина, наблюдаемых при стрессе, между 
тем введение ПЖЛ интактным животным не оказывает 
влияния на концентрацию гистамина в крови.

Полученные результаты исследований требуют дальней­
шего изучения интегративной деятельности симпато­
адреналовой системы при действии лимфоцитарных медиа­
торов в норме и экстремальных состояниях.
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Ուսումնասիրվել են ադրենալինի, նորադրենալինի, 
հիսաամինի քանակական փոփոխությունների դինա­
միկան, ինչպես նաև գլյուկոզա-6-ֆոսֆատդեհիդրոգե- 
նազի (Գ-6-ՖԴ) ակտիվությունը, գլյուկոզա -6-ֆոս- 
ֆատ(Գ-6-Ֆ), պենտոզների պարունակությունը առ­
նետների մակերիկամներում և լյարդում:

Հաստատված է ուրցագեղձային լիմֆոցիտների 
կենսագործունեության արգասիքների (ԼԿԱ), ինչպես 
նաև նրանց պեպսփդային ֆրակցիաների՛ փմֆոկին- 
ների, խթանիչ ազդեցությունը մակերիկամների փո­
խանակման պրոցեսներում: Այս եզրակացության հա­
մար հիմք են ծառայել ադրենալինի քանակական աճը 
և Գ-6-ՖԴ-ի ակտիվության բարձրացումը մակերի­
կամներում 6 ու 24-ժամյա ԼԿԱ-ի և լիմֆոկինների նե­
րարկումից 10 р հետո: Կարելի է ենթադրել, որ Գ-6- 
ՖԴ ակտիվության բարձրացումը ավելացնում է 
ՆԱԴՖՒԼի քանակները, որը նպաստում է ստերոիդնե­

րի սինթեզի ակտիվացմանը, ինչն իր հերթին խթանում 
է ադրենայինի քանակական աճը: Ստացված տվյալ­
ները ապացուցում են ուրցագեդձի և մակերիկամների 
միջև ֆունկցիոնալ կապի առկայությունը:

Հաստատված է, որ իմոբիլիզացիայի ենթարկված 
առնետներին լիմֆոցիտար միջնորդանյութերի նախ­
նական ներարկումը, ի տարբերություն սթրեսի, իջեց­
նում է կատեխոլամինների պարունակությունը մակե­
րիկամներում: Կանխվում է Գ-6-ՖԴ ակտիվության և 
Գ-6-Ֆ քանակի ախտաբանական բարձրացումը առ­
նետների լյարդում և մակերիկամներում, որը բնորոշ է 
սթրեսին: Ստացված տվյալները ցույց են տալիս սթրե- 
սային վիճակների ժամանակ էնդոկրին համակարգի 
փոխանակման տեղաշարժերի վրա լիմֆոցիտար միջ- 
նորդանյութերի կարգավորող ադապտացիոն ազդե­
ցությունը:

The role of lymphocyte mediators in the regulation of catecholamines and 
pentose phosphate cycle carbohydrates in rats’ adrenal glands, 

liver in normal and extremal conditions

C.M. Sudjyan, L.H. Stepanyan, R.T. Minasyants, A.Y. Grigoryan

Studying the participation of lymphocyte mediators 
under such circumstances as injection of the whole pool 
of the products of lymphocytes’ vital activity (PLVA) to 
intact animals and its peptide components - lymphokines, 
as well as after using them during the immobilization 
stress the metabolic changes of catecholamines 
(noradrenaline, adrenaline), pentose phosphate cycle of 
carbohydrates metabolism in rat liver and adrenal glands 
were assessed.

After the injection of PLVA increased adrenaline 
quantity was detected in rat adrenal glands. After lym­
phokines injection the same effect was revealed quicker.

In 6, 24 hrs after PLVA injection and already 10 min 
after lymphokines injection it was determined the in­
crease of glucose-6-phosphate dehydrogenase (G-6-PDH) 
activity which is the key enzyme of pentose phosphate 
cycle in adrenal glands. Based on that effect it is possible 
to conclude about the production of quantity of restored 
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NADP, which resulted in high corticosteroids level.
It was determined that die immobilization of animals 

during 24 hrs leads to decrease of noradrenaline con­
centration in adrenal glands in comparison with controls. 
The activity of G-6-PDH increased in adrenal glands and 
liver under stress conditions.

The preliminary injection of lymphocyte mediators to 
immobilized animals causes decrease of catecholamines 

concentration in adrenal glands. In rat liver and adrenal 
glands the preliminary injection of PLVA and lympho- 
kines eliminated the pathologic increase of enzymes 
activity caused by stress.

Thus, the preliminary injection of lymphocyte 
mediators under stress conditions has a normalizing effect 
on the metabolic changes in organs and testifies to the 
adaptive influence of PLVA under stress conditions.
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Морфофункциональная характеристика маточных труб беременных 
крыс при экспериментальном краш-синдроме
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За последние годы резкое ухудшение социального 
статуса населения, а также непрекращающиеся при­
родные и социальные катаклизмы создают предпо­
сылки для возникновения различных патологических 
состояний. В этом отношении синдром длительного 
раздавливания (СДР) занимает особое место, так как 
представляет собой симптомокомплекс, который раз­
вивается после декомпрессии (токсемия, острая по­
чечная, сердечная, печеночная недостаточность и др).

Необходимо отметить, что патологические процес­
сы, возникающие при краш-синдроме в системе мать- 
плацента-плод, не изучены. Морфологические изме­
нения, возникающие при данной патологии, становят­
ся причиной многих заболеваний [1]. Известно, что 
маточные трубы являются одним из наиболее распро­
страненных объектов патоморфологического исследо­
вания гинекологического материала, как и другие ор­
ганы женской репродуктивной системы обеспечивают 
нормальное течение и исход беременности [2, 3,5].

Исходя из вышеизложенного, была поставлена 
задача изучить морфологические изменения маточных 
труб при экспериментальном краш-синдроме.

Материал и методы

Объектом исследования служили 19 беспородных 
беременных крыс массой 170-190 г Эксперименталь­
ный СДР был воспроизведен на специальной установ­
ке [4].

Опытную группу составили 10 беременных крыс 
на 7-е сутки после декомпрессии, контрольную груп­
пу-9 беременных крыс, которые не подвергались 
экспериментальному краш-синдрому. Маточные тру­
бы брали от животных со сроком беременности 17-21 
сутки. Кусочки заливались в парафин и окрашивались 
гематоксилин-эозином и пикрофуксином.

Высоту и плотность эпителия эндосальпингса из­
меряли микрометром после 100 измерений на каждом 
препарате.
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Для просмотра в сканирующем электронном мик­
роскопе кусочки маточных труб контрольных и под­
опытных крыс фиксировали в 2,5 % растворе глюта­
ральдегида в какодилатном буфере (р-7,2-7,4). Для 
дегидратации кусочков использовали возрастающие 
концентрации спирта (30, 50, 70, 96, 100°). Напыле­
ние образцов серебром проведено в высоковакуумной 
установке ВУПЧК. Затем образцы изучали в скани­
рующем электронном микроскопе Tesla-301.

Результаты и обсуждение

При гистологическом исследовании маточных 
труб слизистая животных контрольной группы имела 
неровную поверхность, так как наблюдалось диффуз­
ное слущивание безреснитчатых клеток (рис. 1). В 
итоге заметно снижалась высота и плотность покров­
ного эпителия, достигая 14 мкм. Реснитчатые клетки 
имели кубическую форму и содержали округлые или 
поперечно-овальные крупные ядра.

На 7-й день после декомпрессии у подопытных 
крыс дистрофические и некротические процессы вы­
ражены сильнее. В некоторых наблюдениях обнару­
живаются некроз и петрификация слизистой маточ­
ных труб. В этих наблюдениях сосуды были резко 
расширены с участками стаза, тромбоза и сладжиро- 
ванных форменных элементов (рис.2).

При сканировании слизистой маточных труб под­
опытных животных отмечалось разобщение эпителио­
цитов, снижение количества микровилл и выпадение 
ресничек, что свидетельствует о дистрофических и 
некротических процессах, развивающихся в покров­
ном эпителии маточных труб. В сколах маточных 
труб обнаруживались расширенные сосуды с агреги­
рованными форменными элементами крови, местами 
с образованием сладж-феномена (рис. 3).
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Рис I. Эидосальпингс крысы контрольной группы.
Наблюдается дистрофия и местами некроз со 

слущиванием покровного эпителия.
Об. 20. ок. 7.

Рис 2. Эидосальпингс подопытной крысы на 7-й день после 
декомпрессии. Обширный очаг некроза с участками 
петрификации.
06.20. ок. 7.

Рис.З. Скол маточной трубы под­
опытной крысы на 7-й день 
после декомпрессии.
Видны очертания раширенных 
сосудов со сладжировапием 
форменных элементов крови. 
СЭМ х 1700.

Таким образом, в ранние сроки после эксперимен­
тального краш-синдрома в маточных трубах под­
опытных животных развиваются дисциркуляторные 

изменения в виде стаза, тромбоза и сладж-феномена, 
которые являются причиной дистрофических и нек­
ротических изменений эндосальпингса.

Поступила /5.06.03
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Փոոձարարարկան երկարատեւ ճնշման համախտանիշի դեպքում հղի առնետների 
արգանդափող էտի մորֆոֆունկցիոնալ բնութագիրը

Տ.Գ. Ավագյան

Փորձարարական երկարաաև ճնշման պայման­
ներում հյուսվածքարանական (հեմասաքսիլին-Էոգին, 
պիկրոֆուքսին), Ականավորող էլեկտրոնային 
մանրադիտակային մեթոդներով հետազոտվել են 19 
հղի սպիտակ առնետների արգանդավւողերը՜ 
հղիության 17-21 ֊րդ օերի ընթացքում:

Հետազոտության արդյունքները ցույց են տվել, որ 

փորձարարական երկարատև ճնշման համախ­
տանիշի վաղ շրջանում փորձնական խումբ կազմող 
կենդանիների արգանդափողհրում զարգանամ են 
արյան շրջանառության խանգարումներ' կանգի, 
թրոմբագոյացման և սլաջ-ֆենոմենի ձևով, որոնք 
դառնում են փողերի լորձաթաղանթի դիստրոֆիայի և 
նեկրոզի պատճառ:

Morphofunctional characteristics of pregnant rats’ ovarian tubes in 
experimental crush syndrome

T.G. Avakian

The ovarian tubes of 19 pregnant albino rats under 
influence of experimental crush syndrome were investi­
gated by histological methods (staining by hematoxylin- 
eozin, picrofuksin) and scanning electron microscope on 
the 17th-21-st days of pregnancy. The results of investiga­

tion showed that at the early stages of crush syndrome 
circulatory disturbances expressed by stasis, thrombosis 
and sladge-phenomenon take place in ovarian tubes of 
experimental animals, causing dystrophic and necrotic 
changes in the mucosa of ovarian tubes.
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Диагностика и лечение застойной сердечной не­
достаточности (ЗСН) является важной проблемой 
практической кардиологии. В настоящее время уста­
новлено, что синдром ЗСН может развиться при от­
сутствии значимого снижения систолической функ­
ции левого желудочка (ЛЖ). Ряд эпидемиологических 
исследований подтвердил почта в половине случаев 
наличие ЗСН у больных с нормальной функцией ЛЖ 
[5, 6, 15]. У многих из этих больных сердечная недос­
таточность обусловлена нарушением именно диасто­
лической функции ЛЖ [6, 7,15].

В исследовании, проведенном во Франции, среди 
госпитализированных больных с СН у 38% фракция 
выброса (ФВ) ЛЖ была выше 45%, а у 53% больных - 
выше 40% [6]. Эта данные подтвердились в недавнем 
европейском исследовании “Improvement - Heart 
Failure Study”, в котором только в 51% из 90% эхокар­
диографических заключений наблюдалась систоли­
ческая дисфункция ЛЖ. Данное обстоятельство по­
служило поводом для более детального изучения па­
тогенетических механизмов развития ЗСН, а в ряде 
случаев - пересмотра установленной точки зрения по 
отождествлению снижения систолической функции с 
развитием СН.

Следует также отметить, что устоявшееся мнение 
о том, что ФВ всегда отражает состояние систоличе­
ской функции ЛЖ, не выдерживает критики. ФВ зави­
сит от ряда важных факторов: наличия митральной 
недостаточности, тахикардии, ремоделирования серд­
ца. Значительная систолическая дисфункция ЛЖ мо­
жет иметь место При наличии значительной митраль­
ной недостаточности, несмотря на нормальную сокра­
тимость ЛЖ. ОЦенка ФВ зачастую может носить субъ­
ективный характер, если не учитывать фактор ремоде­

лирования сердца, в частности ФВ гипертрофии ЛЖ. 
В клинической практике наблюдаются весьма распро­
страненные случаи, когда нормальная ФВ наблюдает­
ся при прогрессирующей СН, митральном стенозе и 
т..д.

Какие же факторы могут привести к нарушению 
диастолической функции ЛЖ и ЗСН? Это - наруше­
ние диастолического расслабления миокарда, взаимо­
действия желудочков, "вклада" предсердной систолы, 
а также перикардиальное ограничение. Указанные 
факторы могут влиять на уровень давления между 
предсердием и желудочком. Особое значение среди 
факторов, обусловливающих диастолическое расслаб­
ление ЛЖ, придается понятию податливости 
(жесткости) ЛЖ, которая характеризуется растя­
жимостью камеры в процессе его пассивного наполне­
ния [10, 11, 14]. На податливость миокарда влияют 
такие факторы, как гипертрофия, ишемия, фиброз 
миокарда [11,13]. .

Предсердное сокращение обусловливает около 
15% объема наполнения ЛЖ [11]. Эффективность со­
кращения предсердия во многом зависит от податли­
вости ЛЖ, однако геометрия предсердия также влияет 
на сократимость предсердия. В частности, при повы­
шении частоты сердечной сократимости (ЧСС) при 
физической нагрузке "вклад" предсердия может уве­
личиваться, усиливая наполнение желудочка и, со­
гласно закону Франка-Старлинга, увеличивая удар­
ный выброс. ,

Увеличение наполдяе^рсти.предсердия и его со­
кратимости является, .одним из ранних механизмов в 
ответ на нарушение наполнения желудочка при СН. 
Дифференциация между систолической и диастоличе­
ской СН на основании клинической характеристики 
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представляет значительную трудность.
Однако артериальная гипертония с застоем в лег­

ких является классической моделью СН, проте­
кающей с диастолической дисфункцией ЛЖ. Наибо­
лее доступным и неинвазивным методом оценки диа­
столической функции ЛЖ является допплер- 
эхокардиография, которая позволяет получить кривые 
скоростей раннедиастолического и позднедиастоличе­
ского (систолы предсердия) наполнения ЛЖ, времени 
замедления раннедиастолического наполнения, изово­
люмического расслабления (isovolumic relaxation time 
-IVRT).

У здоровых людей быстрое расслабление и напол­
нение ЛЖ главным образом происходит в раннюю 
диастолу. Трансмитральный кровоток показывает от­
ношение спектра Е/А. Если Е/А > 1, то это указывает 
на более значительный трансмитральный кровоток в 
раннюю диастолу по сравнению с поздней [11].

При наличии гипертрофии, а также ишемии рас­
слабление ЛЖ замедляется , что ведет к повышению 
давления в полости ЛЖ, вследствие чего в раннюю 
диастолу наполнение ЛЖ уменьшается [10]. Это ведет 
к компенсаторному увеличению позднедиастоличе­
ского наполнения (систолы предсердия) ЛЖ.

Данный феномен при допплер-эхокардиографии 
проявляется изменением отношения спектра (Е/А<1), 
увеличением времени раннедиастолического расслаб­
ления.

Второй тип нарушения диастолической функции 
ЛЖ называется "псевдонормальным", поскольку отно­
шение спектра Е/А > 1. Данная картина наблюдается 
при повышении давления в левом предсердии, ком­
пенсирующего замедление расслабления ЛЖ. Время 
изоволюмического расслабления может быть в преде­
лах нормы, что затрудняет дифференциацию этого 
явления от нормальной характеристики трансмитраль­
ного потока:

Наличие увеличения обратного спектра потока из 
легочных вен после сокращения предсердия или ин­
версии Е/А при применении маневра Вальсальвы мо­
жет помочь диагностике данного типа нарушения диа­
столического наполнения, которое может считаться 
промежуточным между нарушением раннедиастоли­
ческого наполнения и рестриктивным типом [10,13].

Третий тип нарушения диастолического наполне­
ния называется "рестриктивным", давление в желу­
дочках повышается быстро в раннюю диастолу, и по­
следующее наполнение является минимальным, что 
вызывает увеличение отношения спектра Е/А> 2, уко­
рочение периода замедления времени раннедиастоли­
ческого наполнения и изоволюмического расслабле­
ния. Данный тип нарушения диастолической функции 
наблюдается при дальнейшем прогрессировании СН, 
когда'снижается податливость ЛЖ.

Группа исследователей СН Европейского общест­
ва кардиологов предложила следующие критерии пер­

вичной диастолической недостаточности [17]:
• наличие симптомов СН: одышка, приступы 

сердечной астмы, отек легких;
• наличие нормальной или незначительно сни­

женной систолической функции ЛЖ (ФВ > 
45%) при наличии индекса КДРЛЖ < 3,2 см 
или индекса КДОЛЖ <102 мл/м\

• наличие нарушения диастолического наполне­
ния, систолической податливости, жесткости 
ЛЖ: а) замедление времени изоволюмического 
расслабления, б) замедление времени ранне- 
диастолического наполнения 220 м/сек при Е/ 
А<1; в) сниженная податливость ЛЖ-КДДЛЖ 
>16 мл рт.ст;г) скорость кровотока легочных 
вен > 35 см/с;

• Е/А>2, уменьшение времени замедления ран­
недиастолического наполнения.

Несмотря на вышеприведенные критерии, диагно­
стика диастолической СН представляет затруднения. 
Врачи общей практики, терапевты широкого профиля 
в большинстве случаев не знакомы с концепциями 
систолической, диастолической дисфункции: в иссле­
довании IMPROVEMENT около 40% врачей не были 
осведомлены об этом.

Вместе с тем следует отметить, что не всегда толь- 
кд на основании допплер-эхокардиографии можно 
поставить диагноз диастолической СН, покольку ин­
версия Е/А<1 может также наблюдаться у здоровых 
лиц пожилого возраста [2].

Инвазивная оценка диастолической функции ЛЖ 
является менее доступной.

Исследование диастолической дисфункции и выяв­
ление данных нарушений внутрисердечной ге­
модинамики становятся более значимыми при прове­
дении направленной фармакотерапии, влияющей на 
улучшение процесса расслабления ЛЖ, податливости 
ЛЖ, снижение постнагрузки. Фармакотерапия улуч­
шения диастолической функции ЛЖ будет эффектив­
ной и обоснованной, если она влияет на следующие 
механизмы: снижение постнагрузки; улучшение диа­
столического расслабления, податливости ЛЖ путем 
уменьшения массы ЛЖ; препятствие прогрессирова­
ния фиброза миокарда.

В настоящее время становится очевидным, что 
при наличии клинических симптомов СН при нор­
мальной систолической функции ЛЖ нет необходимо­
сти применять классическую триаду фармакотерапии: 
сердечные глюкозиды, петлевые диуретики и ингиби­
торы АКФ. По данным ряда мультицентровых иссле­
дований, использование ингибиторов АКФ у больных 
с СН с сохраненной систолической функцией ЛЖ со­
провождалось тенденцией к снижению риска смерти, 
увеличением времени до повторной госпитализации, 
улучшением диастолической функции ЛЖ, уменьше­
нием массы миокарда ЛЖ [1,12].
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Бета-адреноблокаторы и антагонисты кальция ока­
зывают антиаритмическое, антигипертензивное дейст­
вие, что, влияя на процесс ремоделирования, может 
оказать благоприятное действие на диастолическую 
функцию ДЖ у больных СН с нормальной сократимо­
стью ЛЖ[3, 8].

Зачастую наблюдается влияние одновременно не­
скольких факторов - ишемии, гипертонии, фиброза и 
др. В одном из недавних исследований [9] реваскуля­
ризация миокарда у больных с застоем в малом круге 
кровообращения и нормальной ФВ не устраняла реци­
дивирующие эпизоды симптомов СН.

В настоящее время проводится ряд исследований, 
которые, возможно, позволят выявить более конкрет­
ные подходы фармакотерапии к диастолической СН с 
сохраненной систолической функцией (SENIORS, 
CHARM; PEP-CHF).

В исследовании SWEDIC (первое плацебо-контро- 

лируемое исследование по применению бета- 
блокаторов при диастолической СН) показано значи­
тельное улучшение спектра Е/А у пожилых при дли­
тельной терапии диастолической дисфункции ЛЖ 
карведилолом [3].

Таким образом, диастолическая недостаточность 
является распространенной формой течения СН. Боль­
шинство врачей общей практики не знакомы с кон­
цепцией диастолической дисфункции ЛЖ, несмотря 
на наличие теоретически обоснованной и клинически 
эффективной фармакотерапии диастолической дис­
функции ЛЖ при СН с сохраненной систолической 
функцией.

В настоящее время необходима разработка новых 
критериев диагностики диастолической дисфункции 
при СН с целью проведения более эффективной фар­
макотерапии.

Поступила 18.04.03

Ձախ փորոքի դիաստոլիկ դիսֆունկցիան սրտային անբավարարության 
ժամանակ.պաթոգենեզը, կլինիկական նշանակությունը եւ ֆարմակոթերապիայի 

հնարավորությունները

U.U. Սիսակյան

Քննարկվում են ձախ փորոքի դիասաոլիկ 
դիսֆունկցիայի նշանակությունը սրտային անբավա­
րարության զարգացման ժամանակ և նրա ազ­
դեցությանը հիվանդության կլինիկական ընթացքի 
վրա: Ներկայացված են դիասաոլիկ դիսֆունկցիայի 
ախտորոշիչ արձազանքասրտագրական ցուցանիշ- 
ները և տարբեր տեսակները: Համաձայն միջազգային 
վերջին հետազոտությունների տվյալների, ձախ 

փորոքի դիասաոլիկ դիսֆունկցիան կարևոր դեր է 
խաղում հիվանդության կլինիկական դրսևորման մեջ:

Հիմնվելով տարբեր հետազոաոթյունների տվյայ­
սերի վրա, ենթադրվում է, որ ձախ փորոքի դիասաոլիկ 
դիսֆունկցիայի արդյունավետ ֆարմակոթերապիան՜ 
սրտային անբավարարության պարագայում, 
նպաստում է կլինիկական վիճակի բարևւավմանը:

Left ventricular diastolic dysfunction in heart failure: pathogenesis, clinical significance 
and possibilities of pharmacotherapy

H. S. Sisakian

The paper reviews the pathogenetic mechanisms, the 
clinical significance of left ventricular diastolic dysfunc­
tion at heart failure and the currently available diagnostic 
methods for this disorder. According to the recent multi­
center trials of congestive heart failure left ventricular 

diastolic dysfunction influences the clinical manifestations 
of the disease. It also summarizes the previously applied 
criteria, as well as the recent proposals for uniform diag­
nostic criteria evaluation of therapeutic strategies.
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Влияние ингибиторов АПФ и их комбинаций с бета-блокаторами и 
нитратами пролонгированного действия на диастолическую функцию 

левого желудочка при хронической сердечной недостаточности 
ишемической этиологии

А.Б. Наргизян
НИИ кардиологци им. акад. Л. А. Оганесяна М3 РА

375044 Ереван, ул. П. Севака, 5

Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, диастолическая дисфункция, 
ингибиторы АПФ, нитраты пролонгированного действия, бета-блокаторы

Повторяющиеся эпизоды ишемии вызывают сни­
жение растяжимости миокарда и рост давления напол­
нения левого желудочка (ЛЖ), приводя к нарушениям 
расслабления миокарда и к диастолической дисфунк­
ции (ДЦФ) ЛЖ практически у 90% больных с ИБС [1]. 
Возможность воздействия на диастолическую функ­
цию ЛЖ у больных с хронической сердечной недоста­
точностью (ХСН) ишемической этиологии является 
важной проблемой, не нашедшей окончательного 
решения [6].

Целью настоящего исследования явилось уточне­
ние длительного влияния ингибиторов ангиотензин- 
превращаюшего фермента (ИАПФ) и их комбинаций с 
нитратами пролонгированного действия (НПД), а так­
же бета-блокаторами на диастолическую функцию 
ЛЖ при различных типах Д ЦФ у больных с ХСН ише­
мической этиологии со сниженной систолической 
функцией ЛЖ и у больных с изолированной ДЦФ на 
фоне сохранной систолической функции ЛЖ.

Материал и методы

Обследован 191 больной с ХСН ишемической 
этиологии и синусовым ритмом, в том числе 144 боль­
ных (средний возраст 62,1±2,2 г.) с систолической 
дисфункцией ЛЖ и ХСН Ш-IV функционального 
класса (ФК) по классификации NYHA и 47 больных 
(средний возраст 58,7±1,6 г.) с ХСН П ФК с изолиро­
ванной ДЦФ на фоне сохранной систолической функ­
ции ЛЖ.

Оценка клинического статуса и инструментальное 
обследование больных проводились при поступлении 
и через 3, 6 и 12 месяцев амбулаторного наблюдения.

Методами двумерной ЭхоКГ и допплер-ЭхоКГ в 

импульсно-волновом режиме на аппарате «Hewlett- 
Packard Տօոօտ-100» определялись конечные систоли­
ческий (КСО) и диастолический (КДО) объемы ЛЖ, 
фракция выброса (ФВ) ЛЖ, фракционное укорочение 
(ФУ), размер левого предсердия (ЛП), максимальная 
скорость раннего кровенаполнения (Ve), максималь­
ная скорость наполнения в систолу предсердий (Va), 
их соотношение (Ve/Va), время изоволюмического 
расслабления (ВИР), время замедления (ВЗ), время 
ускорения (ВУ), общее время наполнения (ОВН). То­
лерантность к нагрузкам определялась с использова­
нием субмаксимального нагрузочного теста - пробы 
6- минутной коридорной ходьбы. Ходьба проводилась 
повторно после 30-минутного отдыха, а дистанция, 
отражающая уровень переносимости нагрузки 
(Д6МТХ), рассчитывалась как среднее арифметиче­
ское двух измерений. Клинический статус больных 
оценивался с помощью шкалы симптомов сердечной 
недостаточности (ШССН), при которой максимально 
возможная сумма, отражающая крайне тяжелую сер­
дечную недостаточность, составляла 17 баллов [11].

Больные рандомизировались в группы ИАПФ (в 
суточной дозе: каптоприл 75-112,5 мг, эналаприл 10- 
20 мг, фозиноприл 10-20 мг или периндоприл 4 .мг), 
комбинации ИАПФ с бета-блокатором (карведилол с 
титрацией дозы до 25 мг дважды в день, бисопролол с 
титрацией дозы до 10 мг в день) и комбинации ИАПФ 
с НПД (изосорбиддинитрат в дозе 60-80 мг или изо­
сорбидмононитрат в дозе 40 мг/сут). Больные с систо­
лической дисфункцией ЛЖ получали также фиксиро­
ванные дозы диуретиков и сердечных гликозидов.

У 71 больного с систолической дисфункцией ЛЖ 
определялся рестриктивный тип ДЦФ (Ve/Va >2, ВЗ 
< 150 мсек), у 73 - гипертрофический тип ДЦФ (Ve/ 
Va < 1, ВЗ > 240 мсек).

Медицинская наука Армении №3 2003



Статистическая обработка материала выполнена с 
использованием критерия է Стьюдента. Результаты 
представлены как М ± ш.

Результаты и обсуждение

У больных с рестриктивным (Ve/Va 2,71±0,19, ВЗ 
112,7±8,1 мсек, ВИР 42,1+4,6 мсек) и гипертрофиче­
ским (Ve/Va 0,78+0,09, ВЗ 212,8+14,6 мсек, ВИР 
84,3+2,3 мсек) типами ДДФ ФВ ЛЖ (29,3±1,8% и 
33^9+1,4% соответственно) и ФУ (14,9+0,8% и 
16,5+0,9% соответственно) различались недостоверно, 
однако большая толерантность к нагрузкам (Д6МТХ 
239±8,6 м против 196+10,7 м, рс0,005) и менее выра­
женная клиническая симптоматика (ШССС 8,6+0,7 
против 10,9+0,9, р<0,05) отмечены у больных с гипер­
трофическим типом ДДФ-

Изменения изученных параметров систолической 
и диастолической функций ЛЖ под влиянием предло­
женных режимов терапии при различных типах ДДФ 
представлены в табл. 1,2,3.

Из табл. 1 видно, что при рестриктивном типе 

ддф монотерапия ИАПФ через 6 месяцев вызывала 
лишь недостоверные изменения Ve и Va, однако со­
отношение Ve/Va достоверно уменьшалось. Отмеча­
лись также достоверное повышение ВЗ и тенденция 
увеличения ВУ. Параметры систолической функции 
ЛЖ изменялись недостоверно. Вместе с тем имели 
место улучшение клинической симптоматики ХСН и 
повышение толерантности к нагрузкам, выражавшие­
ся в увеличении Д6МТХ и снижении ШССН. Через 
12 месяцев монотерапии ИАПФ параметры и диасто- 
лйческой и систолической функций ЛЖ у больных с 
рестриктивным типом ДДФ сохранялись примерно на 
том же уровне, что и через 6 месяцев терапии. При 
комбинировании ИАПФ с бета-блокатором через 6 
месяцев лечения отмечалось улучшение насосной 
функции ЛЖ с достоверным повышением ФВ ЛЖ, а 
также достоверное улучшение всех параметров диа­
столической функции ЛЖ. Изменения параметров 
гемодинамики результировались достоверным улуч­
шением клинической симптоматики и повышением 
толерантности к нагрузкам, хотя и несколько менее 
выраженными, чем при монотерапии ИАПФ. При 
комбинировании ИАПФ с бета-блокатором к 12-му

Таблица /

Динамика параметров систолической и диастолической функций ЛЖ под влиянием 
лечения у больных с рестриктивным типом ДДФ (%)

Примечание. Здесь и в табл. 2. Д% исх-6 — процентные изменения показателей через 6 месяцев по сравнению с исходными; 
Д% исх-12 - процентные изменения показателей через 12 месяцев по сравнению с исходными; Д% 6-12 - процентные 
изменения показателей через 12 месяцев по сравнению с 6-м месяцем. Достоверность различий: ♦ - р<0,05; f- рх0,01; # - 
р<0,001.

'"\ЛРежим терапии

Показатели

ИАПФ 
(п=29)

ИАПФ+НПД 
(п=23)

ИАПФ+бета-блокаторы 
(Ո=19)

Д% 
исх-б

А% 
исх-12

Д% 
6-12

Д% 
исх-6

Д% 
ИСХ-12

Д% 
6-12

Д% 

ИСХ-6
Д% 

исх-12
Д% 

6-12
ФВЛЖ +10,2 +9,6 -0,6 +25,2* +24,8* -0,3 +13* +18,9* +5,2

ФУ +8,1 +6,7 -1,2 +22* +21,3* -0,6 +12,5 +16,4 +3,5
Ve -8,6 -9 -0,4 -23,7ք -22,4ք +1,6 -13,2* -18,1* -5,3
Va +11,9 +12,6 +0,7 +39,Յք +38,8ք ֊0,4 +20,3* +32,4t +10,1

Ve/Va -21,4* -22,9* -1,9 -47# -46,6# +0,7 -28f -40,3f -17,1
ВИР +19,9 +21,4 +1,2 +71,9# +70# -1,1 +44f +67f +16
ВЗ +21* +19,2 -1,5 +36,5ք +35,9ք ֊0,5 +24,5* +48,9# +19,9*
ВУ +8 +6,8 -1,1 +13,4* +12,6* ֊0,7 +10f +17,3# +6,7
овн +7,8 +5,1 -2.5 +16,7| +16,5է -0,2 +9,2* +16,4f +6,6

Д6МТХ +21,9| +18,4* -2,9 +31,9# +31,4# -0,4 +16,8* +29,2# +10,6*
ШССН ֊30,3| -30,3* 0 -37,4# -37,4# 0 -17,8* -25,6* ֊9,6
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месяцу лечения по сравнению с исходными уровнями 
отмечалось дальнейшее нарастание благотворных 
изменений всех показателей как систолической, так и 
диастолической функций ЛЖ с существенным улуч­
шением клинической симптоматики и толерантности 
к нагрузкам. При этом ВЗ и Д6МТХ достоверно улуч­
шались и по сравнению с шестым месяцем терапии. 
При комбинировании ИАПФ с НПД через 6 месяцев 
выявлялось более выраженное улучшение насосной 
функции ЛЖ, чем при комбинировании ИАПФ с бета- 
блокатором, сравнительно более выраженные благо­
творные изменения параметров диастолической функ­

ции ЛЖ и существенное улучшение клинической сим­
птоматики и повышения толерантности к нагрузкам. 
Через 12 месяцев комбинированной терапии ИАПФ с 
НПД у больных с рестриктивным типом ДДФ все 
показатели сохранялись практически на уровне, дос­
тигнутом к шестому месяцу.

Иная динамика наблюдалась в подгруппе больных 
с гипертрофическим типом ДДФ ЛЖ, у которых отме­
чено выраженное влияние препаратов не только на 
диастолическую, но и на систолическую функцию 
ЛЖ.

Таблица 2

Динамика параметров систолической и диастолической функций ЛЖ под влиянием лечения у 
больных с гипертрофическим типом ДДФ (%)

'''\֊Режим терапии 

Показатели^\^

ИАПФ 
(п=26)

ИАПФ+НПД 
(n=25)

ИАПФ+бета-блокаторы 
(n=22)

д% 
исх-6

Д% 
исх-12

Д% 
6-12

Д% 
исх-6

Д% 
исх-12

Д% 
6-12

Д% 
исх-6

Д% 
исх-12

Д% 
6-12

ФВЛЖ -1-14,7* +12,4* -2,1 +24,Յէ +24t -0,25 +15* +20,2* +4,5
ФУ +14,5* +13,9* -0,5 +28,9է +27,7t -1 +13,4 +19,3* +5,1
Ve +32,5# +30,Յք -1.7 +36# +35,5# -0,4 +25,2t +35,4# +8,2
Va -13* -13,7* -0.7 -16t -15,9t +0,15 -11,9* -15,It ֊3,6

Ve/Va +52,6* +53,8է +0,8 +62,2t +60,8t -0,8 +40,7* +56,8* +11,4
ВИР -13, Յէ -11,Յէ +2,3 -14,8t -14t +1 -11,6* ֊14է -2,7
ВЗ ֊6,5 ֊5,3 +1.3 -8 -7,5 +0,6 -4,9 -7,8 -3,1
ВУ -19.lt -17,9t +1.5 -21,3# -20,2# +1,4 -10* -20,4# -11,6*

ОВН -8,7* -7,7 +1,1 -9,5* -8,2* +1,5 -5,2 -9,2* -4,2
Д6МТХ +33,2# +31,9# -1 +32,7# +31,9# -0,7 +18,It +32,4# +12,2*
ШССН -45,3# -45,3# 0 -47,7# -47,2# +1,1 -25,6* -47,4# -26,8»

Как видно из табл. 2, через 6 месяцев при ионоте­
рапии ИАПФ достоверно увеличились ФВ ЛЖ и ФУ, 
при комбинировании ИАПФ с НПД эти изменения 
были количественно более выраженными, хотя при 
комбинировании ИАПФ с бета-блокатором достовер­
но улучшалась только ФВ ЛЖ. Показатели диастоли­
ческой функции ЛЖ также достоверно изменялись 
через б месяцев лечения, при этом изменения были 
количественно более выраженными при комбинирова­
нии ИАПФ с НПД. Через 12 месяцев наблюдения при 
монотерапии ИАПФ имело место незначительное 
ухудшение показателей по сравнению с б-м месяцем 
терапии, при комбинировании ИАПФ с НПД показа­
тели сохранялись практически на уровне, достигнутом 
к 6-му месяцу, тогда как при комбинировании ИАПФ 
с бета-блокатором отмечалось дальнейшее улучшение 

параметров, при этом по сравнению с шестым меся­
цем достоверно улучшались ВУ, ШССН и Д6МТХ.

У больных с ДДФ на фоне сохранной систоличе­
ской функции ЛЖ (табл. 3) при монотерапии ИАПФ к 
концу третьего месяца отмечалась тенденция улучше­
ния большинства параметров диастолической функ­
ции ЛЖ, однако только отношение Ve/Va стало досто­
верно выше исходного. К концу шестого месяца ионо­
терапии ИАПФ выявлялось достоверное улучшение 
всех параметров диастолической функции ЛЖ по 
сравнению с исходными, при этом по сравнению с 
третьим месяцем терапии имело место увеличение Ve 
и Ve/Va, уменьшение ВИР, ВУ и ОВН. Через 12 
месяцев монотерапии ИАПФ показатели диастоли­
ческой функции ЛЖ сохранялись примерно на том же 
уровне, что и через 6 месяцев лечения. При
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Динамика параметров систолической и диастолической функций ЛЖ под влиянием лечения 
у больных с изолированной ДДФ (%)

Таблица 3

"''''^Режим терапии

Показатели''"\֊^

ИАПФ 
(п=16)

ИАПФ+НПД 
(п=16)

ИАПФ+бета-блокаторы 
(п=15)

исх-3 исх-6 исх-12 исх-3 исх-6 исх-12 исх-3 исх-6 исх-12

КДО -1 -3,1 -3,5 -1,1 -4,9 -5,2 -0,6 -2,6 -4

КСО -1,8 -5,3 -5 -2,1 -7,3 -7 -1,3 -4,9 -7,4

ФВЛЖ +2 +5,1 +4,3 +0,8 +5,4 +4,8 +1,2 +1,8 +3

ФУ +3,3 +6,3 +5 +2,9 +7,8 +7 +1,3 +1,6 +3,2

Ve +9,5 +33# +33,2# +16,71 + 38# +37,9# +9,7 +33,1# +40,3#

Va -6,4 -15,6J -14,5f -10,6* -20# -20,3# -6,5 ֊15, Յէ -17,7է

Ve/Va +17,6* +59,5# +58,1# +30,8# +73,1# +73,1# +16,5 +50,5# +67#

ВИР -4,8 -17,8# -17,1# -9,8* -21,5# -21,4# -5,1 -18,2# -22,7#

ВЗ -4 -9,8* -9,1* -5,9 -И,9| -12.lt -4,6 -10,9* -15,6է

ВУ -6 -21,3# -20,2# -17,3# -25,2# -25,7# ֊7,1 -21,7# -27,3#

ОВН -3,4 -11,6* -11* -7,3 -14.lt -13,9* -4,9 -11,7է -14,3#

Примечание. Д% исх-3 - процентные изменения показателей через 3 месяца по сравнению с исходными; Д% исх-б - 
процентные изменения показателей через 6 месяцев по сравнению с исходными; Д% исх-12 - процентные изменения 
показателей через 12 месяцев по сравнению с исходными. Достоверность изменений: ♦ = р<0,05; f= р<0,01; # = р<0,001.

комбинировании ИАПФ с бета-блокатором достовер­
ные изменения всех показателей наблюдались к концу 
6-го месяца терапии, а к концу 12-го месяца по срав­
нению с исходными уровнями изменения были более 
выраженными, хотя по сравнению с шестым месяцем 
не достигали статистической достоверности. При ком­
бинировании ИАПФ с НПД уже через 3 месяца тера­
пии отмечено достоверное повышение большинства 
параметров диастолической функции ЛЖ с дальней­
шим улучшением через 6 месяцев терапии, при этом 
изменения были количественно более выраженным#, 
чем при монотерапии ИАПФ или при комбинирова­
нии ИАПФ с бета-блокатором. К концу 12-го месяца 
лечения достигнутый уровень показателей практиче­
ски сохранялся. При всех режимах терапии больных с 
изолированной ДДФ ЛЖ изменения КДО ЛЖ, КСО 
ЛЖ, ФВ ЛЖ и ФУ были недостоверными.

Сравнение исходных гемодинамических парамет­
ров и клинического статуса выявило различие клини­
ческой симптоматики и толерантности к нагрузкам у 
больных с рестриктивным и гипертрофическим типом 
ДДФ ЛЖ при сопоставимой ФВ ЛЖ. Тесная взаимо­
связь между структурой диастолического наполнения 
ЛЖ и функциональным статусом больных с ХСН под­
тверждает данные, полученные в проведенных ранее 
исследованиях [4,14]. Имеется мнение, что у больных 
как с ишемической, так и дилатационной кардиомио­
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патией толерантность к нагрузкам скорее коррелирует 
с параметрами диастолической, чем систолической 
функции ЛЖ [10]. Диастолическое наполнение ЛЖ 
являлось важной детерминантой толерантности к на­
грузкам, а соотношение Ve/Va наиболее тесно корре­
лировало с максимальным потреблением кислорода. 
Рестриктивное кровенаполнение характеризуется бы­
стрым увеличением давления в ЛЖ в период раннего 
диастолического наполнения и небольшим дополни­
тельным наполнением в систолу предсердий вследст­
вие ригидности полости, а дополнительный доппле­
ровский поток венозного возврата больше в период 
диастолы, чем в период систолы. При рестриктивном 
кровенаполнении, сочетающемся с большим давлени­
ем наполнения ЛЖ, имеют место выраженный боле­
вой синдром и худший прогноз [2].

• Повышенный диастолический стресс является 
триггером гипертрофии миокарда и дезадаптационно­
го ремоделирования, а улучшение диастолического 
наполнения ЛЖ может быть одним из важнейших 
механизмов благотворного влияния ИАПФ у больных 
с ХСН [12]. ИАПФ способны улучшать процессы ак­
тивного расслабления миокарда [8], вызывать замед­
ление или даже обратное развитие ремоделирования 
ЛЖ [9,13]. Ранее также была отмечена большая эф­
фективность раннего использования ИАПФ при ХСН, 
обусловленной ДДФ ЛЖ [9]. При наличии гипертро­
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фического типа ДДФ с перераспределением трансмит­
рального допплеровского потока (ТМДП) в кровена­
полнение в систолу предсердий, изменение структуры 
диастолы в сторону периода раннего наполнения яв­
ляется одним из основных компенсаторных механиз­
мов. ИАПФ, с одной стороны, снижают преднагрузку 
и давление наполнения ЛЖ, уменьшают степень мит­
ральной регургитации, а с другой - уменьшают пост­
нагрузку, улучшают опорожнение ЛЖ и снижают диа­
столическое давление в ЛЖ [5]. На фоне терапии кап­
топрилом наблюдалось уменьшение скорости потока 
в раннюю диастолу и повышение скорости предсерд­
ного наполнения, что результировалось уменьшением 
соотношения Ve/Va, свидетельствующим об измене­
нии спектра ТМДП из рестриктивного в гипертрофи­
ческий. При этом отмечена и соответствующая дина­
мика клинического состояния больных с уменьшени­
ем ФКХСН[1].

Известна способность бета-блокаторов уменьшать 
потребность миокарда в кислороде и улучшать коро­
нарную перфузию вследствие продления диастолы. 
Каждая фаза диастолического периода имеет важное 
значение в кровенаполнении желудочков. Если ранее 
быстрое диастолическое кровенаполнение рассматри­
валось как признак адекватной диастолической функ­
ции ЛЖ, то в случаях тяжелой дисфункции быстрое 
раннее кровенаполнение сочетается с рестриктивным 
характером ДДФ [15]. Это значит, что удлинение пе­
риода раннего кровенаполнения может быть полез­
ным в коррекции ДДФ вследствие уменьшения при­
знаков рестриктивного характера ТМДП. Снижение 
максимальной скорости раннего диастолического на­
полнения и удлинение активной релаксации наблюда­
лось после внутривенного введения бета-блокаторов 
без изменения при этом пассивных диастолических 
свойств [7]. Понижение максимальной скорости ран­
него диастолического наполнения может быть призна­
ком улучшения диастолической функции ЛЖ и сни­
жения жесткости полости ЛЖ.

Нитровазодилататоры косвенно улучшают диасто­
лическую функцию ЛЖ. Как венодилататоры они 
уменьшают приток крови к правым отделам сердца. 
Кроме того, могут ослаблять ишемию миокарда или 

предупреждать ее развитие. Благодаря расслаблению 
вен уменьшается преднагрузка на сердце, что обеспе­
чивает более низкое давление наполнения и меньшее 
напряжение стенки с увеличением доставки кислоро­
да благодаря лучшему кровообращению в субэндокар­
диальных интрамуральных областях во время диасто­
лы. Также улучшается коллатеральное кровоснабже­
ние ишемических областей. У больных с сердечной 
недостаточностью I стадии и признаками диастоличе­
ской дисфункции по типу «замедленной релаксации» 
ЛЖ на фоне курсового лечения изосорбид -5- 
мононитратом и снижения преднагрузки ТМДП в 
начале диастолы относительно увеличивался и восста­
навливалось нормальное соотношение раннего и позд­
него диастолического наполнения. У бальных с ХСН 
П - ША стадии с исходно высокими значениями ко­
нечного диастолического давления в ЛЖ и давления в 
левом предсердии наблюдалось появление прогности­
чески более благоприятного типа «замедленной релак­
сации» вместо имеющего место «рестриктивного» 
типа диастолической дисфункции ЛЖ, в результате 
чего уменьшалась патологически повышенная ско­
рость раннего наполнения и увеличивалась скорость 
позднего наполнения ЛЖ [3].

Таким образом, при гипертрофическом типе ДДФ 
достоверное улучшение показателей как диастоличе­
ской, так и систолической функции ЛЖ имело место 
уже через б месяцев монотерапии ИАПФ, а комбини­
рование ИАПФ с НПД или бета-блокатором приводи­
ло к количественно более выраженным изменениям. 
При рестриктивном типе ДДФ монотерапия ИАПФ 
через 6 месяцев лечения улучшала только некоторые 
параметры диастолической функции ЛЖ (Ve/Va и 
ВЗ), но не систолической функции, а улучшение всех 
показателей диастолической и систолической функ­
ций наблюдалось только при комбинированной тера­
пии. При ДДФ ЛЖ и сохранной систолической 
функции достоверное благотворное действие ИАПФ 
и их комбинаций с НПД и бета-блокаторами проявля­
лось уже через шесть месяцев терапии с некоторым 
улучшением к концу первого года лечения при ком­
бинировании ИАПФ с бета-блокатором.

Поступила 17.03.03

Անգիոտենզին վերածող ֆերմենտի ինհիբիտորների եւ բետա-պաշարիչների ու 
երկարատեւ ներգործության նիտրատների հետ դրանց զուգակցության ազդեցությունը 

ձախ փորոքի դիաստպիկ ֆունկցիայի վրա իշեմիկ ծագման սրտային խրոնիկական 
անբավարարության ժամանակ

Ա.Բ. Նարգիզյան

Իշեմիկ ծագման խրոնիկական սրտային ծանր 
անբավարարությամբ 144 հիվանդի և առանձնակի 

դիասաոլիկ դիսֆունկցիայով 47 հիվանդի մոտ 
ուսումնասիրվել է անգիոտենզին վերածող ֆերմենտի
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ինհիբիտորների և բետա-պաշարիչների ու երկարատև 
ներգործության նիտրատների հեա դրանց զուգակ­
ցության ազդեցությունը սիաոոփկ և դիաստոփկ 
ֆունկցիայի չափանիշների վրա: Հիպերտրոֆիկ ձևի 
դիաստոփկ դիսֆունկցիայով հիվանդների մոտ 
անգիոաենզին վերածող ֆերմենտի ինհիբիտորները 
զգափորեն բարելավում էին սիաոոլիկ և դիաստոփկ 
ֆունկցիաները: Ռեստրիկաիվ ձևի դիաստոփկ 
դիսֆունկցիայով հիվանդների մոտ սիսւոոփկ և 
դիաստոփկ ֆունկցիայի չափանիշների լավացումը 

նկատվել էր միայն զուգակցված բուժման ժամանակ: 
Առանձնակի դիաստոփկ դիսֆունկցիայով հիվանդ­
ների մոտ անգիոաենզին վերածոդ ֆերմենտի 
ինհիբիաորնհրով և բետա-պաշարիչների կամ 
երկարատև ներգործության նիտրատների հետ դրանց 
զուգակցումով բուժումը վեց ամսվա ընթացքում բերում 
էր դիաստոփկ ֆունկցիայի լավացմանը, որը 12 
ամսվա ընթացքում առավել ցայտուն էր դաոնում 
անգիոաենզին վերածող ֆերմենտի ինհիբիտորների և 
բետա-պաշարիչների զուգակցման ժամանակ:

The influence of ACE inhibitors and their combinations with beta-blockers and long acting nitrates 
on the left ventricular diastolic function in chronic heart failure of ischemic origin

A.B.Nargizyan

In 144 patients with severe chronic heart failure of 
ischemic origin and in 47 patients with isolated diastolic 
dysfunction the influence of ACE inhibitors and their 
combinations with long acting nitrates and beta-blockers 
on parameters of diastolic and systoUc functions was 
evaluated. In patients with hypertrophic diastolic dysfunc­
tion ACE inhibitors significanfly improved systolic and 
diastolic functions. In patients with restrictive pattern of 
diastolic dysfunction the improvement of parameters of 

both diastolic and systolic functions was observed only in 
case of combined therapy.

In isolated diastolic dysfunction six-month therapy 
with ACE inhibitors alone and their combination with 
long acting nitrates or beta-blockers improved diastolic 
function, with further improvement of diastolic perform­
ance after 12 months of the combined ACE inhibitor and 
beta-blocker therapy.
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Возрастной профиль смертности от мозгового инсульта и острого 
инфаркта миокарда в Армении

Л.Г.Гимоян
ЕрГМУ им. М.Гераци, кафедра неврологии

375025 Ереван, ул.Корюна, 2

Ключевые слова-, инсульт, инфаркт миокарда, смертность, возраст, пол

Инфаркт миокарда (ИМ) и мозговой инсульт (МИ) 
являются главными причинами срочной госпитализа­
ции, смертности, временной и стойкой потери трудо­
способности населения многих стран мира [7, 9, 10] . 
В связи с наблюдающимся «постарением» населения 
прогнозируется дальнейший рост абсолютного числа 
смертей от сердечно-сосудистых заболеваний и увели­
чение их доли в структуре общей смертности. В боль­
шинстве стран смертность от ишемической болезни 
сердца (ИБС) превышает смертность от МИ [7, 9]. 
Данные литературы свидетельствуют, что в возрасте 
до 60 лет смертность от ИМ у мужчин значительно 
выше, чем у женщин [13].

Считается, что атеросклеротические изменения в 
сосудах женщин по сравнению с мужчинами происхо­
дят позже - примерно на 10 лет в Европейском и на 15 
лет в Среднеазиатском регионах [5]. Предполагается, 
что это связано с защитным действием женских поло­
вых гормонов, так как после наступления менопаузы 
эти различия стираются [14].

Основные факторы риска (ФР) ИМ и МИ 
(неблагоприятная наследственность; возраст; артери­
альная гипертония; дислипопротеинемия; нарушение 
толерантности к глюкозе, сахарный диабет; наличие 
признаков гиперкоагуляции крови; малоподвижный 
образ жизни; избыточная масса тела; курение; психо­
логический поведенческий тип А; стрессовые ситуа­
ции; прием гормональных контрацептивов) одни и те 
же, но некоторые из них, (гипертоническая болезнь, 
гипокинезия [1, 12]) являются более значимыми для 
МИ. Мужской пол, будучи ФР ИМ [2, 4, 6], не являет­
ся точно установленным ФР для МИ. Эпидемиологи­
ческие исследования в отношении МИ не так обстоя­
тельны и многочисленны, как при ИМ и ИБС. В лите­
ратуре последних лет все чаще имеются указания на 
то, что МИ принимает характер эпидемии среди жен­
щин [8, 9,11,14].

Целью настоящего исследования является выявле­
ние возрастных особенностей частоты развития фа­
тальных ИМ и МИ в мужской и женской популяциях 
Армении.

Материал и методы

Проведенное исследование основывается на дан­
ных Министерства статистики, анализа и государст­
венного регистра Республики Армения по абсолютно­
му числу смертей мужского и женского населения за 
1989-1999 гт. В список причин смерти, вызванных 
острым ИМ, включены все случаи, соответствующие 
рубрикам 410...0 - 410...9 МКБ, травм и причин 
смерти (DC пересмотра), а в рубрикацию причин смер­
ти от МИ включены субарахноидальное кровоизлия­
ние (СК), кровоизлияние в мозг (КМ), закупорка арте­
рий (ЗА) и острые нарушения мозгового кровообра­
щения (ОНМК), соответствующие рубрикам 433-436 
МКБ DC.

По характеру МИ дифференцируют на ишемиче­
ские и геморрагические. В рубрикацию геморрагиче­
ских инсультов (ГИ) включены СК и КМ, а ишемиче­
ских - инсультов - ЗА и ОНМК.

Другие (хронические) формы ИБС и цереброваску­
лярных заболеваний (ЦВЗ), являющиеся причинами 
смерти населения, в данное исследование не включе­
ны, так как предполагается, что в случаях острых 
форм сердечно-сосудистых заболеваний статистиче­
ская документация более достоверна и основана на 
верифицированных данных клиники, нейровизуализа­
ции и аутопсии.

Результаты и обсуждение

Ведущая роль в патогенезе ИМ принадлежит ате- 
ротромботической окклюзии коронарных артерий. 
Этиопатогенез МИ значительно сложнее [2].

Причинами развития ГИ могут быть гипертониче­
ская болезнь, амилоидная ангиопатия, внутричерепная 
аневризма, артериовенозная дисплазия, тромбоз ве­
нозных синусов твердых мозговых оболочек, васку­
лит, коагулопатия [3]. Ишемический инсульт (ИИ) 
может возникать при тромбозе (атеротромботические) 
или эмболии (тромбэмболические) интра- или экстра­
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краниальной артерии, при значительном стенозирова­
нии просвета сосуда, при резком падении артериаль­
ного давления (гемодинамические). Часто при ише­
мии или инфаркте головного мозга не удается обнару­
жить место закупорки сосуда даже среди случаев, до­
кументированных компьютерной, магнитно-резо­
нансной томографией, церебральной ангиографией и 
аутопсией. Такие случаи называют криптогенными 
инфарктами [2, 5]. Вероятно, этим можно объяснить 
большую долю ОНМК в структуре смертности от МИ.

В соответствии с литературными данными, лишь 
около 30% МИ вызваны атеросклеротическим пора­

жением магистральных артерий головы, 15-25% - 
кардиогенными эмболиями, 25% случаев составляют 
«лакунарные» инфаркты как результат гипертониче­
ских изменений сосудов мозга, примерно 10% ИИ 
могут быть вызваны гемореологическими нарушения­
ми, в частности коагулопатиями, и приблизительно в 
40% случаев причина возникновения МИ не выявлена 
[2].

Разные формы фатальных МИ и острого ИМ в за­
висимости от возраста и пола (1999 г.) представлены в 
таблице.

Таблица

Патология '"■"-■-^13 озраст
Пол^'''''՝֊՝--^ 20-44 45-54 . 55-64 65-74 75 и старше Все возрасты

МИ(все М. 36** 79** 232** 604 410*(**) 1361
формы) Ж. 27** ... 54** 241** 780 921*(**) 2023**

СК М. 5 7 11 10 5 38
Ж. 2 4 11 12 5 34

КМ М. 7 16 25 53 44 145
Ж. 5 6 20 66 73 170

ЗА М. 1 4 13 45 14 77
Ж. 2 4 19 48 38 111

ОНМК М. 23 52 183 496 347 1101
Ж. 18 40 191 654 805 1708

ГИ М. 12 23 36 63 49 183
Ж. 7 10 31 78 78 204

ИИ М. 24 56 196 541 361 1178
Ж. 20 44 210 702 843 1819

Острый ИМ м. 122*(**) 239*(**) • 478*(**) 674* 202** 1715*(**)
ж. 18* 28* 160* 349** 266** 821*(**)

* статистически достоверные различия между мужчинами и женщинами (р<0,005);
** статистически достоверные различия между МИ и ИМ (р<0,005).

На рисунке представлена структура смертности 
острых сердечно-сосудистых заболеваний (ГИ, ИИ и 
ИМ) в различных возрастных группах у мужчин и 
женщин (%).

Анализ данных, приведенных в таблице и на ри­
сунке, свидетельствует, что хотя ФР развития ИМ и 
МИ один и те же, частота распределения фатальных 
случаев ИМ и МИ различна в зависимости от возраста 
и пола. Частота фатального ИМ у мужчин в возрасте 
до 55 лет в 8 раз, в 55-64года - в 3 раза и в 65-74 года 
в 2 раза выше, чем у женщин. Вероятность смерти от 
ИМ до 55 лет у мужчин в 4 раза выше, чем от МИ, в 
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65-74 года приблизительно одинакова, а старше 75 
лет вероятность смерти от МИ у мужчин в 2 раза вы­
ше, чем от ИМ. В 1999 г. в Армении зафиксировано 
3384 случаев смерти от МИ и 2536 - от острого ИМ. 
Количество фатальных ИМ у мужчин в 2 раза больше, 
а фатальных МИ в 1,5 раза меньше, чем у женщин. 
Известно, что наследственность, этническая принад­
лежность, среда обитания, менталитет в той или иной 
степени влияют на развитие болезни. Анализ стати­
стических данных причин смерти населения Армении 
дает возможность предположить, что в Армении муж­
ской пол является ФР развития ИМ, а женский - МИ.



Соотношение (%) ГИ, ИИ, ИМ в разных возрастных группах у мужчин и женщин в Армении (1999г.)

■ ИМжен.^еГИ жен. %. вИИ жен %

У женщин в любом возрасте общее число фатальных 
МИ в 3 раза превышает число фатальных ИМ. Частота 
случаев фатальных МИ (как геморрагических, так и 
ишемических) в возрасте до 75 лет у мужчин и жен­
щин достоверно не различается. У женщин старше 75 
лет число фатальных МИ в 2,2 раза выше, чем у муж­
чин, хотя численность женского населения этого воз­
раста в 1,7 раза больше мужского. Это говорит о более 
частом развитии фатальных МИ у пожилых женщин. 
Постменопаузальный период (55-64 года) у женщин 
является более значимым ФР для развития ИМ 
(увеличение числа случаев по сравнению с предыду­
щей возрастной группой в 5 раз), чем МИ (увеличение 
в 3-4 раза). Если отсутствие достоверных различий в 

частоте развития фатальных ГИ у мужчин и женщин 
можно объяснить различным этиопатогенезом ГИ и 
ИИ, то отсутствие достоверных различий в распреде­
лении ИИ, в основе которых так же, как и при ИМ, 
лежит атеросклероз, предполагает наличие дополни­
тельных ФР МИ у женщин. Какие механизмы защи-

.щают женщину от ИМ, но не защищают ее от МИ?
Раскрытие механизмов различного распределе­

ния фатальных ИМ и инсультов в мужской и женской 
популяциях может открыть новые возможности для 
разработки эффективных методов профилактики и 
лечения.

Поступила 15.06.03

Հայաստանում ուղեղային ինսողտից եւ սրտամկանի սուր ինֆարկտից 
մահացության տարիքային պրոֆիլը

Լ Գ. Գիմոյան

Հոդվածում ներկայացված է 1998-1999թթ սրաամը- 
կանի ինֆարկտից (ՍԻ) և ուղեղային ինւաւլաից (ՈւԻ) 
մահացության վիճակագրական տվյալների վեր­
լուծությունը Հայաստանի պոպուլյացիայում: 
Պարզվել է, որ կանանց մոտ ցանկացած տարիքային 
խմբում ֆատալ ՈւԻ-ի հաճախականությունը, ինչպես 

հեմոոագիկ, այնպես էլ իշեմիկ, գերազանցում է 
ֆատալ ՍԻ-ի տոկոսը:

• Քննարկվում են նշված ախտաբանությունների 
ռիսկի գործոնները, կախված տարիքից և սեռից:
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The age profile of mortality from acute myocardial infarction and stroke in Armenia

L.G. Gimoyan

The structure of mortality from acute myocardial in­
farction (MI) and stroke (S) is analyzed based on the sta­
tistical data for the period 1998-99 in Armenia. It has 
been revealed that in all observed age groups of women 

the percentage of mortality from S is higher than that from 
MI. The risk factors of these pathologies depending on the 
age and sex, are discussed.
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Провоспалительные цитокины ИЛ-6 и ФНО-а у оперированных 
по поводу хронического калькулезного 

холецистита и язвенной болезни желудка

Г. М. Пирузян, В. А. Мкртчян

Медицинский центр "Эребуни "

375087 Ереван, ул. Титоградян, 14

Ключевые слова: хронический калькулезный .холецистит, язвенная болезнь желудка, 
цитокины, интерлейкин-6, фактор некроза опухоли-а, послеоперационные 
осложнения

За последние годы в патогенезе хирургических 
заболеваний большое значение придается цитокинам. 
В этом плане особого внимания заслуживают провос­
палительные цитокины: интерлейкин-1 (ИЛ-1), интер­
лейкин-6 (ИЛ-6), а-факгор некроза опухали (ФНО-а), 
которые являются маркерами развития воспалитель­
ных процессов.

ИЛ-6 является достоверным маркером микробной 
перетонеальной токсемии, поскольку через два часа 
после поступления полисахаридов в кровоток его уро­
вень повышается в 1000 раз [1]. Сходным образом 
повышается и уровень ФНО-а и ИЛ-1. В развитии 
послеоперационных осложнений воспалительного 
характера роль этих цитокинов во многом сходна и 
заключается в следующем: индукции клеточного 
апоптоза; генерации активных форм кислорода, NO, 
ONO2, супероксидных радикалов; обеспечении цито­
токсической функции; осуществлении клеточной де­
струкции; участии местной и системной воспалитель­
ной реакции, с чем связан синтез белков острой фазы; 
хемотаксисе клеток в очаг воспаления; активации мак­
рофагов и нейтрофилов и возникновении лихорадки; 
угнетении кроветворения; подавлении клеточного 
звена иммунитета.

Данные ряда авторов свидетельствуют, что ФНО- 
а, выделяющийся при травмах и сепсисе, является 
одним из основных медиаторов реакции острой фазы 
тканевого повреждения и часто повышается в после­
операционном периоде, усиливая выработку других 
цитокинов (ИЛ-2, -6, -8) [2, 6, 9].

Главным источником ФНО-а являются активиро­
ванные макрофаги. Кроме макрофагов, ФНО-а высво­
бождается также лимфоцитами, фибробластами, ней­
трофилами, гладкомышечными клетками, мастоцита- 
ми, одипоцитами [5, 7].

Провоспалительный цитокин ИЛ-6 продуцируется 
различными клетками организма, включая лимфоци­
ты, моноциты, фибробласты, эндотелиальные клетки, 
и является единственным цитокином, который может 
стимулировать синтез всех острофазовых протеинов, 
вовлеченных в воспалительный ответ - С-реактивного 
белка, сывороточного амилоида А, фибриногена, 1- 
химотрипсина и гаптоглобина [3,4, 8].

Для ранней идентификации воспалительного про­
цесса часто используют иммунологические тесты, 
которые позволяют с высокой точностью определить 
начало развития послеоперационных инфекционных 
осложнений, в том числе и перитонита [1].

՜ Материал и методы

Под наблюдением находились 267 больных хрони­
ческим калькулезным холециститом (ХКХ) (I группа) 
и 126 язвенной болезнью желудка (ЯБ) и двенадцати­
перстной кишки (ДПК) (П группа).

У 132 больных I группы и 60 - П группы основно­
му заболеванию сопутствовала ишемическая болезнь 
сердца.

Предметом нашего исследования стали цитокины 
ИЛ-6 и ФНО-а, которые являются представителями 
иммунологических маркеров воспаления (табл. 1 и 2).

Уровень цитокинов в плазме крови определяли 
методом ELISA на анализаторе “Stat-Fax 303 
Plus” (США) с использованием коммерческих набо­
ров. Образцы венозной крови собирали в объеме 3-5 
мл в гепаринизированные вакутинированные пробир­
ки. При этом необходимый объем составлял 1 мл.

Для постановки опыта кровь разводили 1:10 в сре­
де RPM1 1640, переносили по 100 д/ в лунки и в каж-
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дую из них добавляли по 900 ц1 среды с антибиотика­
ми (общий объем лунки 1 мл}. Затем добавляли ЛПС в 
концентрации 10 цИ лунку, маркировали и помещали 
в инкубатор. После инкубации (20 часов, 3 и 7 дней) 
получали супернатант, в котором измеряли уровень 
цитокина. .

Нормальный уровень для ФНО-а - до 20 пг/мл, для 
ИЛ-6 - до 30-40 пг/мл.

Результаты и обсуждение

В табл. 1 приведены данные по ИЛ-6, уровень ко­
торого изучали непосредственно перед операцией, 
через 3 и 10 дней после оперативного вмешательства. 
Результаты исследований показали повышенный уро­
вень ИЛ-6 в группах больных с ХКХ и ЯБ по сравне­
нию с практически здоровыми лицами. Наиболее вы­
сокий уровень ИЛ-6 зарегистрирован у больных,

Уровень ИЛ-6 в крови больных в динамике

Таблица /

Группа 
обследованных

Число исследо- 
в алий

Уровень ИЛ-6
до операции после операции на 

3-й день
после операции на 

10-й день

I п-267
ХКХ без ИБС 

п=135
43 п—17 

60.2±5.1
п=16 

78.4±5.2
п=10 

44.3±2.2
ХКХ с ИБС 

п=132
51 п=17 

74.8±5.3
п—21

92.6±7.0
п=13

45.3±3.8

II п-126
ЯБ без ИБС 

п=66
46 п-14

64.5±4.3
п=19

76.2±6.1
п-13

48.9±3.4
ЯБ с ИБС 

п=60
44 п=18 

74.6±6.3
п=15 

94.6±7.2
п-11

48.6±3.3
Практически здоровые 20 35.1±4.2

Р Р1-2
Рзл

<0.05
>0.05

<0.05
<0.01

<0.05
>0.05

Ри - достоверность между подгруппами ХКХ
Рзи - достоверность между подгруппами ЯБ

Уровень ФНО-а в крови больных в динамике

Таблица 2

Группа 
обследованных

Число исследо- 
ваний

Уровень ФНО-а

до операции после операции на 
3-й день

после операции на 
10-й день

1п=267 ХКХ без ИБС 
п=135

51 п=18 
29.3±1.6

п—19
34.3±1.6

п=14 
21.4±1.2

ХКХ с ИБС 
п=132

57 п=21 
34.2±1.5

п=23 
39.6±1.8

п=13 
23.4±1.7

II п=126 ЯБ без ИБС 
п=66

54 п=19 
32.6±2.0

п=21
39.4±2.2

п=14 
23.8±1.4

ЯБсИБС 
п-60

63 п=23 
36.6±2.2

п=24
43.4±2.1

п=16 
24.5±1.3

Практически здоровые 20 18.6±0.7
Р Р1-2

Р^
>0.05
>0.05

>0.05
>0.05

>0.05
>0.05

Pi-2 - достоверность между подгруппами ХКХ
Ру4 - достоверность между подгруппами ЯБ
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у которых в дальнейшем развивались послеопераци­
онные осложнения. К 10-му дню исследования выяв­
лялось снижение уровня данного цитокина, не дохо­
дившего, однако, до показателей практически здоро­
вых лиц.

Сходная динамика выявлена и при изучении уров­
ня ФНО-а (табл. 2). Здесь также повышение уровня 
цитокина наблюдалось в дооперационном периоде и 
через 3 дня после хирургического вмешательства. К 
10-му дню исследования снижение уровня ФНО-а 
носило достоверный характер по сравнению с пред­
шествующими показателями.

Таким образом, изучение в динамике уровня про- 
воспалительных цитокинов позволяет своевременно 
диагностировать послеоперационные осложнения и 
судить об эффективности проведенных лечебных ме­
роприятий.

Внедрение методов по определению содержания 
провоспалительных цитокинов несколько затруднено 
(из-за дорогостоящей аппаратуры и реактивов), одна­
ко их применение достоверно повышает эффектив­
ность дооперационного прогнозирования развития 
осложнений инфекционного генеза.

Поступила. 19.03.03

Նախաբորրոքային ցիտոկիններ ինտերլեյկին-6-ը եւ ուռուցքի մեռուկացման а ֊գործոնը 
խրոնիկական քարային խոլեցիստիտի եւ ստամոքսի խոցային հիվանդության առիթով 

վիրահատված հիվանդների մոտ

Գ. Մ. Փիրուզյան, Վ U. Մկրտչյան

Հետազոտվել են խրոնիկական քարային խոլեցիս­
տիտով 267 և ստամոքսի ու տասներկումատնյա աղու 
խոցային հիվանդությամբ 132 հիվանդներ: Նրանցից 
192-ի մոտ վիրաբուժական հիվանդությունը ընթացել է 
սրտի իշեմիկ հիվանդության ֆոնի վրա: Նախա- և 
հետվիրահաաական շրջաններում հիվանդների ար­

յան շիճուկում որոշված ցիտոկիններ ինաերլեյկին-6-ի 
և ուռուցքի մեռուկացման а- գործոնի մակարդակը, 
որը գործնականորեն առողջ մարդկանց համե­
մատությամբ բարձր է, վիրահաստւթյունից 10 օր անց 
բավականին իջնում է' մնալով նորմայից քիչ բարձր:

Pre-inflammation cytokines interleukin-6 and TNF-а in patients operated for chronic calculous chole­
cystitis and ulcerous disease

G. M. Piruzyan, V. A. Mkrtchyan

Patients with chronic calculous cholecystitis (267) and 
with ulcerous disease (132) underwent exercise testing. 
Among these patients there were 192 patients with known 
IHD. In the pre- and post-intervention periods in then- 

blood plasma cytokines interleukin-6 and TNF-а levels, 
which had been higher than in healthy individuals, 10 
days after intervention lowered staying a bit higher than 
the norm.
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Факторы риска рецидивирования детского уролитиаза в Армении
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Уролитиаз является одним из наиболее распро­
страненных заболеваний мочевой системы у детей в 
Армении и характеризуется склонностью к рецидиви- 
рованию [1,8]. Считается, что частота рецидивирова­
ния у детей меньше, чем у взрослых - 4-17% [2,5,6]. 
Из многочисленных факторов, влияющих на этот по­
казатель, наиболее значимыми являются: этиология 
заболевания, метод удаления камня, наличие инфек­
ции мочевой системы, длительность катамнестическо- 
го наблюдения и др. Последний можно считать наибо­
лее важным, поскольку детский уролитиаз часто реци­
дивирует уже во взрослой жизни [7].

Целью настоящей работы явилась оценка роли 
отдельных факторов риска в рецидивировании уроли­
тиаза у детей армянской популяции.

Материал и методы

Обследовано 254 ребенка в возрасте от 1 до 15 лет 
с уролитиазом, из которых катамнестическое наблю­
дение сроком от 1 до 12 лет (в среднем 3,3±0,28 лет) 
удалось установить у 133, что было обусловлено вы­
соким уровнем миграции населения и существенными 
транспортными проблемами, затрудняющими приезд 
больных из отдаленных регионов Армении. По той же 
причине регулярность посещений часто была недоста­
точна для осуществления адекватного контроля за 
метафилакгикой. Минимальный срок наблюдения 
равнялся 1 году. В течение 2 лет наблюдали 85; 3 лет 
- 61; 4 лет-42; 5 лет-25; 6 лет-21; 7 лет - 17; 8 лет 
-16; 9 лет- 13; 10 лет- 11; 11 лет- 9; 12 и более лет 
- 7 больных.

Состав конкрементов определяли методом инфра­
красной спектроскопии с помощью спектроскопа фир­
мы Perkin Elmer (Германия) в лаборатории экспери­
ментальной урологии Университета г. Бонна, Герма­
ния (руководитель - профессор А. Гессе) и в лабора­
тории уролитиаза МК “Арабкир”. В зависимости от 
состава камней были даны соответствующие рекомен­
дации по питанию [3]. Тридцать шесть больных с ин­
фекционными камнями получили антибактериальную 
терапию с последующей длительной химиопрофилак- 
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такой. Четырем пациентам с конкрементами из цисти­
на и 12 - из мочевой кислоты проведено ощелачива­
ние мочи цитратами (0,15 г/кг/сут). В связи со слож­
ностью длительного непрерывного контроля, особен­
но за детьми из отдаленных регионов Армении, мы 
могли только условно допустить, что все рекоменда­
ции пациентами были выполнены.

Концентрацию кальция, оксалата, цитрата, моче­
вой кислоты исследовали во второй утренней порции 
мочи натощак методом ионной хроматографии в лабо­
ратории биохимии Университетской детской клиники 
г. Цюриха, Швейцария (руководитель - доктор Н. 
Блау). Данные выражали в молярном соотношении к 
креатинину мочи. Из вышеперечисленных параметров 
с помощью компьютерной программы EQUIL 3 вы­
числяли индекс сатурации оксалата кальция [10]. В 
качестве контроля использовали данные исследования 
139 здоровых детей. Статистическая обработка ре­
зультатов исследований проводилась с помощью ком­
пьютерной программы Microsoft EXCEL.

Результаты и обсуждение

Полученные нами данные свидетельствуют, что 
вероятность выявления рецидивов обусловлена дли­
тельностью наблюдения.

Частота рецидивирования в зависимости от сроков 
представлена на рис. 1. К концу наблюдения новые 
конкременты были выявлены у 24 (18%) пациентов, 
что соответствует результатам исследований с анало­
гичной длительностью наблюдения [5].

Для определения факторов риска повторного обра­
зования камней мы сравнили ряд параметров у боль­
ных с однократным эпизодом заболевания и с рециди­
вами (таблица). Возраст пациента в начале заболева­
ния и пол не играли существенной роли. Длитель­
ность наблюдения за пациентами с рецидивирующим 
уролитиазом была значительно продолжительнее 
(5,57±0,98 лет), чем у детей с единичными камнями 
(2,7±0,24 лет; р < 0,01).



Рис. 1. Частота рецидивирования детского уролитиаза в зависимости от длительности наблюдения

Таблица

Сравнительная характеристика пациентов 
с однократным

эпизодом и рецидивами уролитиаза

* р<0,05

Показатели Рецидив 
(п=24)

Без рецидива 
(п=109)

Возраст в начале 7,9±1,2 7,6±0,4
заболевания (гг) 75 71
Мальчики (%) 
Длительность 
наблюдения (гг)

5,57±0,98* 2,7±0,24

Состав первичных 
камней (%) 
Оксалат кальция 46 64
Струвит 17 20
Фосфат кальция 4 9
Ураты 16 7
Цистин 17* 0

Показатели мочи 
(моль/моль) 
Кальций/креатинин 0,61±0,09 0,5±0,04
Оксалат/креатинин 0,07±-0,01 0,078±0,006
Цитрат/креатинин 0,255±0,038 0,298±0,036
Мочевая кислота/ 
креатинин

0,45±0,08 0,43±0,04

Магний/креатинин 0,51±0,08 0,55±0,04
Фосфор/креатанин 2,85±0,58 2,85±0,21
рн 5,93±0,15 6,1±0,07
Сатурации оксалата 
кальция (Ед)

17,4±3* 11±1,16

Достоверная разница в соотношении различных 
соединений в составе первичных конкрементов в двух 
группах была зафиксирована только в отношении цис­
тина. В целом, при средней продолжительности на­
блюдения 3,3±0,28 лет вероятность рецидивирования 
в зависимости от состава конкрементов по возрастаю­
щей составила 10% у больных с камнями из фосфата 
кальция, 14% - из оксалата кальция, 15% - из струви­
та, 33% - из уратов и 100% - из цистина. Рецидиви­
рующий уролитиаз при наличии метаболических забо­
леваний неоднократно описан в литературе [7,9]. В 
наших наблюдениях у пациентов с цистинурией (4) и 
первичной гипероксалурией I типа (1) отмечены мно­
гочисленные эпизоды камнеобразования.

Следует отметить, что не у всех пациентов состав 
рецидивных камней был аналогичен таковому первич­
ных конкрементов. Так, из 3 больных с первичными 
камнями из оксалата кальция у 2 повторные камни 
были из струвита и у 1 из мочевой кислоты. У по­
следнего пациента имелся клапан задней уретры. У 
одного ребенка первичный и рецидивный конкремен­
ты состояли соответственно из урата аммония и фос­
фата кальция. Оба имели инфекционную природу. В 
одном случае у пациента с струвитным уролитиазом и 
гиперкальциурией образовался оксалатно-кальциевый 
рецидивный конкремент.

Открытым остается вопрос о роли умеренных об­
менных нарушений в образовании повторных конкре­
ментов. Исследование экскреции отдельных литоген­
ных субстанций и ингибиторов кристаллизации мочи 
не давало возможности предопределить риск рециди­
вирования уролитиаза. Единственным показателем, 
существенно различающимся в двух группах был ин­
декс сатурации оксалата кальция, который был значи-
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Открытое Дистанционная Спонтанное Экстракция
хирургическое литотрипсия отхождение

удаление

Рис. 2. Частота рсцидивирования детского уролитиаза в зависимости от метода удаления конкрементов

тельно выше у детей с рецидивными конкрементами 
(17,4±3 против р < 0,05) (таблица). Наши дан­
ные совпадают с данными литературы о возможности 
широкого использования показателя индекса сатура­
ции оксалата кальция для оценки риска развития уро­
литиаза, его рецидивов, нефрокальциноза, микрогема­
турии и других состояний, связанных с кристаллурией 
[4].

Метод удаления конкрементов также не играл су­
щественной роли в развитии рецидивов уролитиаза. 
Нами отмечена только небольшая тенденция к более 
частому образованию повторных конкрементов у па­
циентов после дистанционной литотрипсии (рис. 2).

Обратная тенденция выявлена в отношении больных, 
подвергшихся открытому оперативному вмешательст­
ву. Однако эти различия были незначительными.

Таким образом, детский уролитиаз в результате 
метаболических заболеваний (цистинурия, первичная 
гипероксалурия I типа) практически всегда имеет ре­
цидивирующее течение. Единственным показателем 
мочи, характеризующим риск повторного образования 
конкрементов является индекс сатурации оксалата 
кальция. Частота рецидивирования уролитиаза нахо­
дится в прямой зависимости от длительности катамне- 
стического наблюдения и не зависит от метода удале­
ния камней.

Поступила 18.04.0i

Հայաստանում միզաքարային հիվանդության ռեցիդիվների ռիսկի 
գործոնները երեխաների մոտ

Ն.Ա. Արիկյանց, Ա.Ա. Սարգսյաե, Ա.Ս. Բաբլոյան

Միզաքարային հիվանդության ռեցիդիվները հա­
ճախ հանդիսանում են երկարատև և շարունակական 
բուժում պահանջող խնդիր: Աշխատանքի նպատակն 
է հղել որոշել երեխաների մոտ կրկնվող միզաքարային 
հիվանդության ռիսկի գործոնները:

Հետազոտվել է 254 երեխա, որոնցից 133-ը գտնվել 
են հսկողության տակ 3,3±0,28 տարիների ընթացքում 
(1-12 տարի): Հիվանդության ռեցիդիվ դիտվել է մոտ 
18% դեպքերում և կախված չի եղել հիվանդների տա­

րիքից, սեռից և քարի հեռացման մեթոդից: Ռեցիդիվ 
են ունեցել բոլոր մեւոարոլիկ հիվանդություններով 
երեխաները (առաջնային հիպերօքսալուրիա 1-ին 
տիպի, ցիսւոինուրիա): Կրկնվող քարերի ժամանակ 
միակ ռիսկի գործոն է հանդիսացել մեզի կալցիում 
օքսալատի սատուրացիայի ինդեքսը: Հաստատվել է 
աղակի կապ հսկողության տևողության և կրկնակի 
քարերի առաջացման հաճախականության միջև:
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Risk factors for recurrence of urolithiasis in children of Armenia

N.A. Arikyants, A.A. Sarkissian, A.S. Babloyan

Urolithiasis is common in Armenian children. Stone 
recurrence is often counted as a long-term problem requir­
ing re-treatment. The aim of the study was to identify the 
risk factors for recurrence of urolithiasis in children. Out 
of 254 patients examined 133 were followed up during 
3,3±0,28 years (range 1-12 years). At the end of the study 
the renal stone recurrence rate approached 18% and did 

not depend on the age, sex of the patients and the inter­
vention performed. Recurrent stones were found in all the 
patients with metabolic diseases (e.g. primary hyperoxalu­
ria type Լ cystinuria). The only factor representing risk for 
kidney stone recurrence was the calcium oxalate satura­
tion index. There was a direct correlation between the 
duration of the follow-up and the stone recurrence rate.
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Причины развития и профилактика ранних специфических 
осложнений аорто-бедренных реконструктивных операций
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Центр хирургии сосудов РМЦ «Армения»

375078, Ереван, ул. Маркаряна, 6

Ключевые слова: аорто-бедренная реконструкция, специфические осложнения, профилактика и 
лечение осложнений

В настоящее время значительно улучшены резуль­
таты лечения окклюзионных поражений на аорто­
бедренном сегменте, однако результаты операций ещё 
далеки от совершенства, количество летальных исхо­
дов и непредвиденных ампутаций остается довольно 
высоким, что диктует необходимость изыскания более 
эффективных путей их предупреждения.

В данной работе нами проанализированы причины 
развития специфических осложнений после аортобед­
ренных реконструкций и предложены подходы для их 
предупреждения и улучшения результатов данных 
операций.

Материал и методы

Проведен клинический анализ результатов 176 
реконструктивных операций аорто-бедренного сег­
мента, выполненных нами в период с 1987 по 2002 г. в 
Центре хирургии сосудов РМЦ «Армения». Среди 
оперированных больных преобладали мужчины 
(около 95%). Средний возраст пациентов составил 
64,2 года.

Причинами поражения артериального русла в ос­
новном были: облитерирующий атеросклероз - у 153 
(87%) больных, в 18 (10,2%) наблюдениях - неспеци­
фический аортоартериит, в 5 (2,8%) - тромбоэмболия 
бифуркации аорты. Из сопутствующих заболеваний 
преобладали ИБС, сахарный диабет, хронические за­
болевания легких и почек. Некоторые больные имели 
по 2-3 сопутствующих заболевания. Для оценки ре­
гионарной гемодинамики, выбора показаний и мето­
дики хирургической реваскуляризации использова­
лись ультразвуковая допплерография, дуплексное ска­
нирование сосудов с цветным допплеровским карти­
рованием и рентгеноконтрастная ангиография.

По поводу облитерирующего заболевания П ста­
дии (по классификациям R. Fantaine и А.В. Покров­
ского) выполнено 92 (52,3%) операции, 58 (33%) вме­

шательств произведено по поводу заболевания III ста­
дии и 26 (14,7%) - в связи с IV стадией. Из них у 66 
пациентов произведено аорто-бифеморальное проте­
зирование (АБП) или шунтирование (АБШ), а у ПО 
(62 справа и 48 слева) - одностороннее аорто- или 
илео-феморальное протезирование или шунтирование. 
В качестве протеза использовались советские протезы 
фирмы «Север» и американские PTFE протезы (Gore- 
Tex и Bard).

Результаты и обсуждение

У большинства оперированных (около 87%) на­
блюдались хорошие непосредственные результаты 
операций. К ним относятся пациенты, у которых пол­
ностью сохранилась проходимость эксплантата, ис­
чезли клинические проявления заболевания и отмече­
на положительная динамика (отсутствие болей в по­
кое, уменьшение степени перемежающейся хромоты, 
отторжение некротических тканей, заживление или 
уменьшение трофических язв). Ампутации выполне­
ны 9 больным (5,1%). В раннем послеоперационном 
периоде (до выписки больного из стационара на амбу­
латорное лечение) летальность составила 7,95% (по 
данным литературы от 1,9 до 9%) [2,3,11].

Основной причиной летальных исходов и неудов­
летворительных результатов явились специфические 
осложнения (тромбозы, нагноения и кровотечения), 
развившиеся в ближайшем послеоперационном перио­
де у 36 (20,4%) больных. По данным различных авто­
ров, число специфических осложнений доходит до 
40%. Среди них наибольший удельный вес (5-25%) 
имеет тромбоз зоны реконструкции или дистально 
расположенных артерий [2,3,9,10], явившийся причи­
ной выполнения нами 20 (11,3%) (11 после АБП) по­
вторных вмешательств, в результате чего кровоток 
удалось восстановить у 14 больных, 2 больных умер­
ли из-за сочетания тромбоза с забрюшинным кровоте-
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ченисм, а у 4 (2 после АБШ) пришлось ампутировать 
конечность. В 12 наблюдениях тромбоз локализовался 
в зоне реконструкции, в б - в сосудах дистальнее 
АБШ реконструированного сегмента и в 2 - в артери­
ях контрлатеральной конечности.

Несмотря на то, что в результате использования 
современных методов диагностики и совершенствова­
ния хирургической техники достигнуты удовлетвори­
тельные результаты лечения больных с ранними рет­
ромбозами, частота этих осложнений вызывает не­
удовлетворенность. Остаются нерешенными многие 
аспекты этиологии и способы профилактики ранних 
послеоперационных тромбозов.

Наиболее частой причиной раннего послеопераци­
онного тромбоза после артериальных реконструкций 
была тактическая ошибка, связанная с неадекватной 
оценкой состояния дистального сосудистого русла 
пораженной конечности и, следовательно, с переоцен­
кой показаний к реконструктивным вмешательствам 
(10). Второй причиной тромбоза в 6 случаях явились 
технические погрешности (повреждение и отслойка 
интимы при неадекватном выполнении эндартерэкто­
мии, сужение дистального анастомоза, перегибы вет­
вей эксплантата, неполностью удаленный прокси­
мальный тромб, эмболия артерий контрлатеральной 
конечности фрагментами тромба при тромбэктомии 
из аорты и т.д.). В остальных случаях причиной тром­
ботического осложнения оказались гемокоагуляцион­
ные нарушения и стойкая артериальная гипотония во 
время операции и ближайшие часы после нее. По дан­
ным ряда авторов, помимо вышеуказанных причин, 
иногда тромбозы развиваются идиопатично. Это свя­
зано с нарушением ингимальных механизмов в зоне 
артериальной реконструкции и развивается даже в 
случаях, когда операция в техническом отношении 
выполнена безупречно и тромбогенез не может быть 
объяснен операционной травмой [5,13,15].

Учитывая вышесказанное, для профилактики ран­
него послеоперационного тромбоза необходимо тща­
тельно соблюдать все правила реконструктивных опе­
раций, начиная от выбора тактики операций и закан­
чивая послеоперационным ведением больного. Для 
определении хирургической тактики необходима (по 
возможности) более точная оценка пораженности дис­
тального артериального русла путем ангиографии. 
Выявлена зависимость между частотой ранних тром­
ботических осложнений и исходным состоянием ма­
гистрального артериального русла на голени. Чем бо­
лее выраженными были ангиографические признаки 
поражения дистального артериального русла (в том 
числе и ГБА) конечности, тем выше оказался риск 
раннего тромбоза после реконструкции. При восста­
новлении кровотока в глубокую артерию бедра мы 
считаем обязательным выделение и ревизию ее ство­
ла, так как именно здесь часто локализуются атеро­
склеротические бляшки. Несмотря на достаточно хо­

рошо разработанную технику реконструктивных опе­
раций, для профилактики тромбозов имплантируемых 
эксплантатов необходимо соблюдать: точную ориен­
тацию ветвей эксплантата по длине и оси для профи- 
лактики удлинения и перекручивания его; тщательное 
замачивание браншей протеза перед проведением их в 
забрюшинном пронстранстве; обязательное отсасыва­
ние тромбов и сгустков из просвета эксплантата перед 
формированием анастомозов с артериями; адекватное 
формирование анастомозов протеза с артериями.

Инфицирование сосудистых трансплантатов и ана­
стомозов (глубокая раневая инфекция) в реконструк­
тивной хирургии является самым грозным осложнени­
ем раннего послеоперационного периода. Она несет 
не только угрозу потери конечности, но и предопреде­
ляет высокую летальность из-за возможности возник­
новения аррозивного кровотечения. Сложность выбо­
ра хирургической тактики при данной патологии со­
пряжена с необходимостью удаления инфицирован­
ного трансплантата или его части и при возможности 
одномоментным восстановлением кровотока в конеч­
ности [8]. Число инфекционных осложнений, по дан­
ным литературы, колеблется от 2 до 10%. При этом 
частота ампутаций конечности крайне высока (до 
79%) [6-8].

В наших наблюдениях в ближайший месяц после 
первичной операции нагноение послеоперационной 
раны с инфицированием протеза было отмечено у 10 
больных (5,6%). Из них у 3 произошло инфицирова­
ние забрюшинного протеза (после подвздошно- 
бедренного шунтирования). А у остальных имелось 
нагноение дистальной части протеза. Клиническими 
особенностями раннего инфицирования протезов и 
анастомозов было наличие выраженных общих и ме­
стных признаков гнойного воспаления, склонность к 
развитию аррозивных кровотечений и сепсиса. Все 
пациенты были прооперированы после небольшой 
предоперационной подготовки, заключающейся в уси­
лении защитных свойств организма и снижении гной­
ного воспаления в области раны. При нагноении за­
брюшинного эксплантата у 3 пациентов произвели его 
полное удаление и атипичное или экстраанатомиче­
ское (перекрестное бедрено-бедренное) шунтирова­
ние. Из них двое умерли из-за гнойной интоксикации 
вследствие генерализации инфекции. При частичном 
инфицировании в зоне дистального анастомоза у 7 
больных была произведена резекция протеза или его 
бранши вне зоны инфицирования. Из них у 2 пациен­
тов при нефункционирующем протезе и компенсации 
кровообращения кровоток в конечности не восстанав­
ливался, а у 5, учитывая общее состояние и выражен­
ность гнойного процесса, было выполнено частичное 
удаление протеза и наложение промывных дренажей 
без восстановления кровотока в конечности, которое 
привело к высокой ампутации конечности из-за ост­
рой ишемии. У 2 больных имело место аррозивное 
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кровотечение, которое прекратилось после вмеша­
тельства. Таким образом, результаты лечения не были 
обнадеживающими. Во всех случаях причинами на­
гноения являлись интраоперационное инфицирование 
при длительных и травматичных операциях и отсутст­
вие достаточной предоперационной подготовки [9- 
12,14].

В профилактике гнойной инфекции мы главную 
роль отводим борьбе с внутригоспитальной инфекци­
ей, строжайшему соблюдению асептики, сокращению 
ппительности операции, использованию антибиоти­
ков, отдавая предпочтение интраоперационному при­
менению ударных доз антибиотиков широкого спек­
тра действия. При нагноении забрюшинной части 
эксплантата единственным методом лечения мы счи­
таем полное удаление протеза и обходное или экстра­
анатомическое шунтирование с широким дренирова­
нием ложа и гнойных ран в сочетании с ирригацион­
но-аспирационным методом ведения ран и направлен­
ной общей и местной антибактериальной и иммуно­
стимулирующей терапией (УФО крови, фракционный 
плазмоферез, ГБО-терапия).

Кровотечение является сравнительно редким, но 
серьезным осложнением в раннем периоде после аор­
то-бедренных реконструкций. По разным литератур­
ным данным, оно составляет 2-7% всех случаев ос­
ложнений [2,3,9]. Нами наблюдалось 6 (3,4%) случаев 
послеоперационных первичных кровотечений. У 3 из 
них оно было умеренным, проявлялось забрюшинной 
гематомой и закончилось выздоровлением. У 2 боль­
ных кровотечение в результате недостаточности швов 
дистальных анастомозов было остановлено укрепле­
нием анастомоза дополнительными швами и исполь­
зованием пластического материала. Один больной 
умер на второй день после АБШ на фоне острой сер­
дечной недостаточности. На аутопсии обнаружен мас­
сивный гемоперитонеум в результате недостаточности 
задней стенки проксимального анастомоза. В восьми 

случаях кровотечения развивались вторично, на фоне 
тромбоза (6) и инфекции эксплантата (2). После про­
ведения вторичной тромбэктомии у 4 больных крово­
течение быстро купировалось, а 2 пациента умерли в 
результате диффузного кровотечения из забрюшин­
ной клетчатки в результате применения антикоагулян­
тов после тромбэктомии. Кровотечение, вызванное 
инфицированием эксплантата, было прекращено по­
сле удаления протеза и дистальной перевязки реконст­
руированных артерий.

По нашим и литературным данным [1-4], основ­
ными причинами послеоперационных кровотечений 
являются хирургические ошибки: недостаточная гер­
метичность швов анастомозов, травма сосудов забрю­
шинной клетчатки при проведении ветвей экспланта­
тов, ранение сосудов (чаще венозных) при выделении 
аорты и артерий и другие. Имеет значение также при­
менение антикоагулянтов, однако частота подобных 
случаев большинством авторов признается небольшой 
[2,3]. В предупреждении ранних послеоперационных 
кровотечений большое внимание мы придаем даль­
нейшему совершенствованию оперативной техники, 
сокращению длительности операции, использованию 
аппарата аутогемотрансфузии для адекватного возме­
щения интраоперационной кровопотери, строгому 
контролю уровня управляемой гемодилюции, приме­
нению антикоагулянтов в малых дозах с сочетанием с 
низкомолекулярными декстранами в первые сутки 
после операций.

Таким образом, непосредственные результаты аор­
топодвздошных реконструктивных операций могут 
быть значительно улучшены путем использования 
эффективных мер профилактики специфических ос­
ложнений, направленных на дальнейшее совершенст­
вование хирургической тактики и техники оператив­
ных пособий, коррекцию системы гемостаза, борьбу с 
инфекцией.

Поступила 30.06.03

Աորտա-ազդրային հատվածի վերակառուցողական վիրահատությունների վաղ շրջանի 
բարդությունների առաջացման պատճառները եւ ղրանց կանխարգելումը

ՎՄ. Աղաբեկյահ

Չնայած աորտա-ազդրային հատվածի 176 
վերակառուցողական վիրահաաություննէտից հետո 
դրական արդյունք դիտվել է մոտավորապես 87% դեպ­
քերում, այնուամենայնիվ վիրահաւոությունների վաղ 
շրջանում առաջացող սպեցիֆիկ բարդությունների 
(վերակառուցվող հատվածի կամ ծայրամասային 
զարկերակների թրոմբոզ, արյունահոսություն և 
սինթեթիկ պրոթեզի թարախակալում) տոկոսը դեռևս 

մնում է բարձր (20.4%), պատճառ դառնալով վերջույթ­
ների անդամահատման և երբեմն էլ՛ հիվանդների 
մահվան: ՈՒստի, հրատապ է դաոնում դրանց կան­
խարգելումը և բուժումը: Աորտա-ազդրային վերակա­
ռուցողական վիրահաւոությունների անմիջական 
արդյունքները կարելի է զգալի կերպով բարելավել և 
կրճատել հետվիրահաաական մահացությունը, կիրա­
ռելով սպեցիֆիկ բարդությունների կանխարգելման 
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արդյունավետ միջոցներ' ուղղված վիրաբուժական 
տակտիկայի և տեխնիկայի հետագա կատարելա­

գործմանը, հեմոստազի կարգավորմանը, ինֆեկցիայի 
դեմ պայքարին:

Causes of the early specific complications of aorto-femoral reconstructions 
and prevention of their development

V.M. Aghabekian

Our experience of the surgical treatment of chrome 
aorto-iliac occlusions in 176 patients has shown high effi­
ciency of these interventions. Positive results were ob­
tained in 87% of the cases. The main causes of unfavor­
able outcomes were acute thrombosis of the arteries and 
reconstruction zone (11.4% ), hemorrhages (3.4%), in­

fected prosthesis (5.6%). The results of the surgical treat­
ment can be improved by prophylactic measures against 
specific complications, including the search for methods 
of improvement of operative technique and surgical tac­
tics, correction of the hemostasis system, prevention of 
infection development
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УДК 617.8-07:617.33-053.2Ներգանգային հեմատոմաների ախտորոշման եւ բուժման առանձնահատկությունները համակցված գանգուղեղային վնասվածքներով երեխաների մոտ
Մ.Մ. Մարտիրոսյան

Շտապ օգնության մանկական կլինիկական հիվանդանոց

375039, Երևան, Արտաշեսյան 46ա

Բանալի բաոեր. մանկական արավմաաիզմ, համակցված վնասվածքներ, ներգանգային 
հեմատոմաներ, ախտորոշման առանձնահատկություններ

Ներգանգային հեմատոմաները գանգուղեղային Վնասվածքների (ԳՈՒՎ) ոչ հաճախ հանդիպող սակայն սպառնաւից բարդություններից են հատկա­պես երեխաների մոտ [1,5,8]: Մեկուսացված ԳՈՒՎ-ի դեպքում ներգանգային հեմատոմաների կլինիկական ախտորոշման և վիրաբուժական տակտիկայի հար­ցերը քննարկվել և լուսաբանվել են հայրենական և արւոերկրի բազմաթիվ հեղինակների կողմից [3,4,6, 
9,10]: Երեխաների մոտ այդ նույն հարցերը հանդիսանում են քիչ ուսումնասիրված և վիճահա­րույց' պայմանավորելով նրանց արդիականությանը 
[2,4,7,10]:Ներկա հետազոտության նպատակն է երեխաների մոտ համակցված ԳՈՒՎ-րի դեպքում ներգանգային հեմատոմաների ընթացքի և ախտորոշման առանձնա­հատկությունների, դրանցից բխող վիրաբուժական տակտիկայի ուսումնասիրումը:

Նյութը և մեթոդներըԱշխատանքը հիմնվել է համակցված ԳՈՒՎ-ով 
430 երեխաների հիվանդության պատմագրերի և մահացու ելքերի դատա՜բժշկական ակտերի վերլուծության վրա, որոնք բուժվել են Երևանի Շտապ 

օգնության մանկական կլինիկական հիվանդանոցում 
(392 հիվանդ), մայրաքաղաքի և հանրապետության մարզերի տարբեր հիվանդանոցներում (38 հիվանդ ) 
1994-2001 թթ ընթացքում:Մեր նյութերում ներգանգային հեմատոմաներ հանդիպել են 19 տուժածների (4.4%)' 14 տղայի և 5 աղջկա մոտ: Տուժածների հասակային կազմը հետե- վյալն է. 1-3 տար. - 3 երեխա; 4-7ւոար. - 5; 8-11տար. 
- 7; 12-15 տար. - 3; 7 երեխա ԳՈՒՎ ստացել էին կաաաարավմայի, 9-ը' ավտո-տրանսպորտային պատահարների հետևանքով, 3 երեխա վնասվածքը ստացել էին ակնակապճի միջով գւխուղեղի մեջ սրածայր մետաղական առարկայի անցման հետևան­քով:Կլինիկա ընդունվելիս ոչ մի երեխայի մոտ գիտակցության պարզ վիճակ չի արձանագրվել: Գիտակցության թեթև շշմածություն դիտվել էր 1 տուժածի մոտ, խորը շշմածություն՛ 5, սոպորոզ վի­ճակ' 6, տարբեր խորության կոմա' 7 տուժածի մոտ: Տարբեր տեսակի հեմատոմաների մասին տվյալները ներկայացված են թիվ 1, իսկ արտագանգային վնաս­վածքների տեղակայումն ու ծանրության աստիճանը գլխուղեղի ճնշում ունեցող հիվանդների մոտ թիվ 2 աղյուսակներում:

. Աղյուսակ 1

Ներգանգային հեմատոմաների բնույթը գանգուղեղային համակցված 
ծանր վնասվածքներով տուժածների մոտ

Տեսակը Հիվանդների թիվը %' հեմատոմաներով հիվանդների ընղհանուր թվից %' համակցված ԳՈՒՎ-ով հիվանդների րնդհանուր թվիցէպիդուրալ 5 26.3 1,2Ներգանգային 4 21.1 0,9Սաբդուրալ 2 10,5 0,5Բազմակի 7 36,9 1,6Սուբղուրւպ հիդրոմա 1 5,2 0,2Ընդամենը 19 100% 4,4%

Медицинская наука Армении №3 2003



67

Մեր կողմից ստացված տվյալները համեմատելով երեխաների մոտ մեկուսացված ԳՈՒՎ-րի դեպքում տարբեր տեսակի հեմատոմաների հաճախականութ­յան և կաոուցվածքի վերաբերյալ М.А. Егунян-ի [4] կողմից կատարված հետազոտության արդյունքների հետ պարզել ենք, որ մեր դիտարկումների համաձայն, համակցված ԳՈՒՎ-ի դեպքում ներգանգային հեմա­տոմաները գրեթե 2 անգամ ավելի հաճախ են զար­գանում, ընդ որում համակցված ծանր ԳՈՒՎ-ի դեպքում հեմատոմաների ընդհանուր կաոուցվածքից բազմակի հեմատոմաները հանդիպում են 3 անգամ ավելի հաճախ (1.6%), քան մեկուսացված ԳՈՒՎ-ի ժամանակ (0,5%): Մեծահասակների մոտ, ըստ В.Д. 
Бурунсус-ի (1985) տվյալների, համակցված ԳՈՒՎ-րի դեպքում ներգանգային հեմատոմաների հաճախակա­նությունը աճում է մոտ 5 անգամ:

Աղյուսակ 2

Ներգանգային հեմատոմաներով տուժածների 
մոտ արտագանգային վնասվածքների 

տեղակայումը և ծանրության աստիճանը

Վնասվածքի տեղակայումը Վնասվածքներ Դիտարկում­ներծանր ոչ ծանր թիվ %Դիմա-ծ նոտային 1 4 5 26,3լրջան 1 1 5,3Կրծքավանդակ 1 1 2 10,5Որովայնի խոռոչ 5 2 7 36,8Վերջույթներ և կոնք Արտագանգային բազ­մակի վնասվածքներ 4 4 21,1

Ընդամենը 12 7 19% 63.2 36,8 100 100

Հիմնվելով արտագանգային վնասվածքների բնույթից կախված ներգանգային հեմատոմաների հաճախականության վերլուծության տվյալների վրա կարելի է նշել, որ ներգանգային հեմատոմաներով հիմնականում բարդանում են դիմային կմախքի և վերջույթների վնասվածքներով համակցված գանգու­ղեղային տրավմաները, ընդ որում, վերջիններիս դեպ­քում ներգանգային հեմատոմաները ավելի հաճախ են ուղեկցվել արտագանգային ծանր վնասվածքներով:
Արդյունքները և նրանց քննարկումըՀամակցված գանգուղեղային վնասվածքներով երեխաների մոտ ներգանգային հեմատոմաների կյի֊ նիկական-նյարդաբանական ախտանիշների ուսում­նասիրությունը ցույց է տվել, որ կոմպրեսիոն-դիսլո- 

կացիոն համախտանիշի զարգացումն ունի իր առանձ­նահատկությունները, որոնցով էլ պայմանավորված են ախտորոշման և բուժական տակտիկայի զգւպի դժվարությունները:• Հեղինակների մեծամասնության կարծիքով առանձնացված ներգանգային վնասվածքային հեմա­տոմաների ամհնաբնորոշ ախտանիշը հանդիսանում է գիտակցության խանգարման փուլայնությունը, այլ կերպ «լուսավոր շրջանի» առկայությունը: Երեխա­ների մոտ վերը նկարագրված ախտանիշը ներգան­գային հեմատոմաներին բնորոշողներից նույնպես ամհնասաանցքայինն է ու դիտվում է հիմնականում էպիդուրալհեմատոմաների ժամանակ [2,9]:Մեր դիտարկումների վերլուծությունը ցույց է տալիս, որ համակցված ծանր ԳՈՒՎ-ից առաջացած գլխուղեղի տրավմատիկ ճնշմամբ բոլոր հիվանդները ստացիոնար են ընդունվել գիտակցութայն խանգա­րումներով, ընդորում նրանցից 11-ը (57.9%) գտնվել են սոպորոզ կամ կոմաաոզ վիճակում: «Լուսավոր շըր- ջան» դիտվել է մեր հիվանդներից միայն 4 երեխայի մոտ (21.1%), ընդ որում 1-ի մոտ այն ունեցել է «ծա­վալուն», իսկ 3-ի մոտ՜ «ջնջված» ընթացք: «Լուսավոր շրջանի» զարգացումը տեղ է գտել էպիդուրալ հեմա­տոմայով 3, ե ներուղեղային հեմատոմայով 1 հիվանդի մոտ:Այսպիսով, գիտակցության խանգարումը համակց­՛ված ծանր ԳՈՒՎ-ի դեպքում ևս գլխուղեղի տրավ­մատիկ ճնշմանը բնորոշ ամենւսհաճախ հանդիպող ախտանշանն է, սակայն արտագանգային վնաս­վածքների առկայության դեպքում այն ունի որոշակի առանձնահատկություններ: Մեր նյութերի տվյալները վկայում են, որ վերոհիշյալ տուժածների մոտ տրավ- մայից հետո առաջացած գիտակցության առաջնային խանգարման տևողությունն ու խորությունը առաջին հերթին պայմանավորված են եդե) գլխուղեղի առաջ­նային վնասվածքի ծանրությամբ, սակայն որոշ դեպքերում նրա վրա իրենց ազդեցությունն են ունեցել արտագանգային վնասվածքները և նրանց հետ կապ­ված ախտաբանական պրոցեսները (տրավմատիկ շոկ, հիպոքսիա և այլն):Մեկուսացված ԳՈՒՎ-ի դեպքում ներգանգային հեմատոմաների կազմակերպման հավաստի ախտա­նիշ ներից է համարվում անիզոկորիան (բբերի անհա­վասարությունը): Սեր դիտարկումներում հեմատոմայի տեղակայման կողմում բբի լայնացում՜միդրիազ, հանդիպել է միայն 4 հիվանդի մաո(21.1%) և հան­դիսացել է միջին ուղեղի կողմնային ճնշման արդյունք: Առավել հաճախ հանդիպել է խիստ արտահայտված անիզոկորիան' մեկ կամ երկու բբի լայսային ռեակ­ցիայի բացակայությամբ:Պիրամիդալ անբավարարությամբ հանդես եկող գլխուղեղի օջախային ախտահարման նշաններ, սկսած անիզոռեֆլեքսիայից մինչև հեմիպարեզ, ընդհուպ մինչև հեմիպլեգիա, դիտվել են 7 տուժածների մոտ: Հարկ է նշել, որ 2 հիվանդի մոտ դեմքի շրջանի վնասվածքային այտուցը, իսկ 9 հիվանդի մոտ 
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վերջույթների վնասվածքների առկայությունը զգա- ւհորեն դժվարացրել են գանգադեղային ներվերի և շարժական ոլորտի հետազոտությանն ու ստացված տվւալների մեկնաբանումը: 14 հիվանդի մոտ հայնտաբերվել են երկկողմանի ախտաբանական ներբանային ռեֆլեքսներ: 9 հիվանդի մոտ դիտվել են ակնագնդերի լողացող շարժումներ, շլություն: Նշված ախտանիշների զարգացումը գնահատվել է որպես ուղեղաբնային համախտանիշի արտահայտություն և մեծ տեղագրական և ախտորոշիչ նշանակություն չի ունեցել:
15 հիվանդի մոտ (78,9%) երկու ստանդարտ պրոեկցիան երում կատարված ռենտգենաբանական հետազոտությամբ հայտնաբերվել են գանգոսկրերի կոտրվածքներ: Էպիդուրալ հեմատոմաներով 4 հի7 վանդների մոտ հայտնաբերվել են այդ իսկ կողմի ոսկրային վնասվածքներ: Սուբդուրալ և բազմակի հե­մատոմաների դեպքում նման օրինաչափություն չի դիտվել; այդպիսի հիվանդների մոտ հաճախ դի­տարկվել են գանգաթաղի օղակաձև կոտրվածքներ՜ անցումով դեպի գանգի հիմք և ծանր կոմաաոզ վիճակ:Բոլոր հիվանդների մոտ կատարվել է էէ- հետազոսաւթյան, որոնցից 3-ի մոտ (15.8%) ստացված արդյունքները հիմք չհն հանդիսացել ախտորոշման հաստատման համար: Գանգուղեղի ՀՇ քննություն նախքան վիրահատության կատարումը հնարավոր է եղել անցկացնել միայն 3 հիվանդի մոտ:Կլինիկական-ռենտգենաբանական և էէ-հեւոազո- ւոության տվյալների հիման վրա, հիվանդների ընդու­նումից 1-6 ժամ անց կենսական ցուցումներով վիրա­բուժական միջամտություն հաջողությամբ իրակա­նացվել է 6 տուժածի մոտ. 2-ի մոտ հեռացվել են մեկուսացված սուր էպիդուրալ հեմատոմաները, 2-ի մոտ' սուբդուրալ հեմատոման և գանգոսկրի ներհրված կոտրվածքը, մեկ հիվանդի մոտ' սուբդուրալ հիդրոմա, ևս մեկի մոտ՜ ոչ ծավալուն էպիդուրալ հեմատոմա, ներուղեղային հեմատոմայի և սալջարդի օջախի հետ:Մեկ հիվանդի մոտ' ՀՇ քննության հիման վրա սուբդուրալ հեմատոմայի հեռացում և գանգուղեղի դեկոմպրեսիա կատարվել է տրավմայից 2.5 ժամ անց, սակայն հաջորդ օրը հիվանդը մահացել է առանց գիտակցության գալու:Ենթասուր ընթացքով էպիդուրալ հեմատոմայով 2 հիվանդի մոտ վիրաբուժական բուժում հաջողությամբ իրականացվել է ըմդումումից 2-2.5 շաբաթ հետո:Մեկ հիվանդի մոտ ընդունման 3-րդ օրը, ելնելով գանգուղեղի սուր դիսլոկացիոն համախտանիշի զար­գացումից, կատարվել է շտապ տրեպանացիա, սա­կայն էպիդուրալ հեմատոմայի ոչ տիպիկ տեղակայ­ման հետևանքով վերջինս բաց է թողնվել: Ներուղեղա­յին հեմատոմաներով 3 հիվանդի մոտ անց է կացվել պահպանողական բուժում, որի արդյունավետությունը հսկվել է կլինիկական-նյարդաբանական դինամիկ հետազոտությամբ, ամենօրյա էէ- և կրկնակի ՀՇ- հեաազոսաւթյուններոփ Պետք է նշել, որ վերոհիշյալ 
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10 վիրահաւոություններից 3 դեպքում՛ (Г սուբդուրսդ հեմատոմայի, և 2 ենթասուր էպիդուրալ հեմատոմայի հեռացման) միջամտությունը կատարվել է լայնացված ֆրեզային անցքից, մսացած դեպքերում հիվանդների ծանր վիճակը, ոսկրային վնասվածքների առկայութ­յունը պայմանավորել է ռեզեկցիոն ւորեպանացիայի ընտրությունը:Մնացած 6 հիվանդի մոտ՜ գլխուղեղի ծանր սալ­ջարդի և արտագանգային ծանր վնասվածքների առկայությամբ պայմանավորված ընդհանուր ծայ­րահեղ ծանր վիճակի, ինչպես նաև ոչ հստակ կլինի­կական պատկերի և ՀՇ- քննության տվյալներ չու­նենալու հետևանքով վիրաբուժական միջամտություն չի իրականացվել, նրանք բոլորը մահացել են առաջին ժամերի և օրվա ընթացքում: Նրանց մոտ, ըստ դիա­հերձման տվյալների հայտնաբերվել են գանգի հիմի կոտրվածքներ, գլխուղեղի ջնջխման տարածուն օջախներ և տարբեր տեղակայման բազմաթիվ ներգանգային հեմատոմաներ:Այսպիսով, մեր աշխատանքի նյութերի վերլուծութ­յան հիման վրա, համակցված ԳՈՒՎ-ի դեպքում կա­րելի է նշել ներգանգային հեմատոմաների կլինիկա­կան պատկերի և նրանց նկատմամբ վիրաբուժական տակտիկայի հետևյալ առանձնահատկությունները.ա) Գանգուղեղի ճնշման համախտանիշի զարգա­ցումը արտագանգային ծանր վնասվածքների դեպ­քում, ի տարբերություն առանձնացված ԳՈՒՎ-րի, բնութագրվել է կլինիկական ընթացքի առավել սրութ­յամբ, գիտակցության խորը առաջնային խանգար- մամբ, ուղեղաբնային ֆունկցիաների դեկոմպենսա­ցիայի արագ զարգացմամբ, «լուսավոր շրջանի» տի­պիկ պատկերի հազվադեպ և «ջնջված» արտահայ­տությամբ, հաճախ երկկողմանի օջախային նևրոլո- գիական ախտանիշների առկայությամբ: Գանգուղեղի տրավմատիկ ճնշում ունեցող և արտագանգային ծանր վնասվածքներով բոլոր հիվանդները կլինիկա են ընդունվել շատ ծանր' կլինիկական դեկոմպենսա­ցիայի ֆազայում:բ) Բազմակի հեմատոմաների զգալի հաճախացում (դիտարկումների 36,9%-ը), որն ուղեղի սալջարդի օջախների և գանգի ներհրված կոտրվածքների հետ զուգակցված լինելու դեպքում պայմանավորում է ուղեղի ճնշման օջախների և գործոնների բազմա­կիությունը, որոնց արդյունքում’ հիվանդների վիճակի սրընթաց վատացումը:գ) Վերոհիշյալ հանգամնքների, ինչպես նաև ընդ­հանուր ծանր վիճակի և հաճախ ուղեկցող արտագանգային վնասվածքների հետևանքով կլինի- կական-նյարդաբանական հետազոտության և նրա արդյունքների մեկնաբանման զգալի դժվարացում, որը պայմանավորել է ախտորոշիչ տրհֆինացիայի մեթոդին առավել հաճախ դիմելու անհրաժեշտութ­յունը և վիրահաւոությունների' ռեզեկցիոն ւորեպա­նացիայի եղանակով կատարումը:
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Особенности диагностики и лечения внутричерепных гематом у детей 
с сочетанными черепно-мозговыми травмами

М.М. Мартиросян

Изучены истории болезни 430 детей с сочетанны­
ми черепно-мозговыми травмами (ЧМТ), из них у 38 
детей (8,8%) был вдавленный перелом черепа. Отме­
чается, что у половины пострадавших тяжесть общего 
состояния в большей степени обусловлена внечереп­
ными повреждениями, травматическим шоком. Диаг­
ностика вдавленного перелома черепа (ВПЧ) при со­
четанной ЧМТ не представляет особой трудности. 
Основные трудности были связаны с выбором объема 
и времени проведения операции. Последнее решалось, 
исходя из наличия синдрома сдавления головного 
мозга и необходимости профилактики инфекционных 
осложнений. Было отмечено, что при открытых мно­

гооскольчатых ВПЧ, вследствие травматической де­
компрессии головного мозга, приблизительно у 60% 
больных развитие внутричерепной гипертензии и дис­
локационных признаков задерживается. Указанное 
обстоятельство дало возможность отсрочить опера­
тивное вмешательство и “освободившееся время” ис­
пользовать для выведения больного из шокового со­
стояния, проведения неотложных диагностических и 
лечебных мероприятий, связанных с внечерепными 
повреждениями, перевода больных в специализиро­
ванную клинику. Обязательным условием указанной 
лечебной тактики являлось проведение мощной анти­
бактериальной и противовоспалительной терапии.

The peculiarities of the diagnostics and treatment of intracranial 
hematomas in children with combined cranio-cerebral injuries

M.M. Martirossyan

The case histories of 430 children with combined cra­
nio-cerebral traumas (CCT) have been studied and ana­
lyzed. In 19 children intracranial hematomas were found 
out. The extracranial injuries in the patients of this group 
resulted in deep primary disorders of consciousness, 
acuteness of the course, fast decompensation of the 
trunkal functions, a rare and weak manifestation of the 
typical picture of “light gap”, presence of often double­

sided focal neurologic symptomatics. Parallelly, a signifi­
cantly increased frequency of multiple intracranial hema­
tomas was found. All above mentioned created additional 
difficulties for clinical-neurologic examination, interpreta­
tion of the obtained data, which dictated the necessity of 
conduction of diagnostic trephination; cranial trepanation 
was mainly conducted by resection (62,5%); the mortality 
rate was rather high (31,6%).
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Выбор режимов лечебного плазмафереза по показателям 
реологических свойств крови

М.К. Бахшинян
НИЗ им. С.Х. Авдалбекяна М3 РА, кафедра клинической патофизиологии

375051 Ереван, пр. Комитаса, 49/4
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Лечебный плазмаферез (ПА) считается одной из 
самых распространенных операций экстракорпораль­
ной гемокоррекции и применяется для лечения более 
чем 100 заболеваний и состояний как терапевтическо­
го, так и хирургического профиля [3, 5, 6]. Стреми­
тельное внедрение ПА в клиническую практику, раз­
нообразие технических возможностей проведения 
этой лечебной процедуры породили множество мето­
дических приемов и вариантов плазмоизвлечения, 
интервалов между ними и продолжительности лечеб­
ного курса. Однако многие вопросы клинического 
применения ПА все еще нуждаются в изучении и 
уточнении, в частности выработка более четких кри­
териев эффективности ПА [2,4].

В доступной литературе работ, посвященных ран­
домизированному комплексному сравнительному изу­
чению реологических свойств крови (РСК) под влия­
нием различных режимов проведения лечебного ПА, 
мы не обнаружили.

Целью настоящего исследования является ком­
плексное изучение изменений РСК у больных с раз­
личными нозологическими формами для выработки 
объективных критериев при выборе режима проведе­
ния лечебного ПА.

Материал и методы

В открытое рандомизированное контролируемое 
испытание включено 139 больных с различными нозо­
логическими формами (34 пациента с синдромом дли­
тельного сдавления, 50 - с аллергическими заболева­
ниями, 42 - системными заболеваниями соединитель­
ной ткани и 13 -заболеваниями почек, печени, сосу­
дов, периферических нервов, эндокринных желез, 
гениталий), из них 46 пациентов составили контроль­
ную группу.

Исследование агрегации эритроцитов (АЭ) и агре­
гации тромбоцитов (АТ) проводилось нефелометриче­
ским методом при помощи анализатора агрегации 

(СССР). Величины коллоидно-осмотического давле­
ния (КОД) рассчитывали по формуле Beshere G. A. et 
al [1]. Концентрацию фибриногена в плазме крови 
определяли по методу Rutberg R.A. Изучение выше­
указанных показателей проводилось до и после курса 
лечебного ПА. Сеансы дискретного ПА проводили в 
отделениях гравихирургической коррекции крови, 
реанимации и гемодиализа после получения информи­
рованного согласия пациентов.

. Эксфузию крови производили в пластикатные кон­
тейнеры «Гемакон-500», «Baxter-450» или «Ravimed- 
500», содержащие гемоконсервант CPDA-1 (цитрат- 
фосфат-декстроза-аденин). После завершения эксфу­
зии вводили плазмозамещающий раствор со скоро­
стью 20-40 капель в мин. Центифугирование осущест­
влялось в режиме 1700-2000 об/мин в течение 15-20 
мин. После центрифугирования контейнер извлекали 
и помещали в плазмоэкстрактор (ПЭ-1). Аутоэритро­
цитарную массу ресуспензировали в 100-150 мл 0,9 
% физиологического раствора.

В целом было проведено 217 сеансов лечебного 
ПА. У 28 больных ПА был проведен однократно, у 27 
- дву-, у 19 - трех-, у 17 - четырех-, у 2 - пятикратно, 
ежедневно или с интервалами 1-6 дней. Для плазмо- 
замещения применяли кристаллоидные (0,9 % физио­
логический раствор, раствор Рингера, 5% глюкоза) и 
коллоидные растворы (5, 10, 20% растворы альбуми­
на, свежезамороженная плазма), а также их сочетания.

• Анализ проведенных сеансов ПА показал, что на 
долю малых объемов (МО) плазмоэксфузии (до 999 
мл плазмы) пришлось 206 сеансов ПА (94,93%), сред­
них объемов (СО) (до 1999 мл плазмы) - 11 сеансов 
ПА (5,07%). Проведение 151 сеанса ПА (69,59%) со­
провождалось плазмозамещением кристаллоидными 
растворами (КрПЗ), 6 сеансов (2,76%) - коллоидными 
растворами (КоПЗ) и 60 сеансов (27,65%) - сочетан­
ным плазмозамещением (СПЗ).

Результаты исследований были подвергнуты мате­
матической обработке методами вариационной стати­
стики с использованием парного критерия Стьюдента.
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Результаты и обсуждение

Изучение динамики состояния РСК под влиянием 
различных режимов плазмоэксфузии выявило, что у 
больных, в схему лечения которых включали ПА как в 
МО, так и СО режиме, в исходном состоянии отмеча­
лось повышение степени АЭ (169,59 и 170,81% к 
уровню нормы соответственно; р<0,001) и АТ 
( 295,45%; р<0,001 и 248,15% к уровню нормы; 

р<0,01). У больных, в комплексное лечение которых 
включали ПА в МО режиме, уровень фибриногена 
значительно превышал норму (162,23% к уровню нор­
мы; р<0,001), в то время как у больных, которым про­
водили ПА в СО режиме, наблюдалась лишь тенден­
ция к повышению уровня фибриногена (р > 0,05). 
Уровень КОД у больных, в схему лечения которых 
включали ПА как в МО, так и СО режиме, был ниже 
нормы (89,78 и 78,81% к уровню нормы соответствен­
но; р<0,01) (табл. 1, 2).

Таблица /

Показатели РСК при проведении плазмафереза в малообъемном режиме плазмоэксфузии

Примечание. Здесь и в табл. 2,3,5 * - данные, достоверно отличающиеся от нормы (р<0,05).

Этапы исследования АЭ (%) АТ (%) Фибриноген 
(мг%)

код 
(мм рт.ст.)

До курса ПА 29,17 ± 1,56* 17,55 ±1,85* 470,47 ±30,79 * 22,07 ± 0,4 ♦
После курса ПА 19,17 ±0,65 11,37 ±0,88 * 419,32 ±35,07* 20,59 ±0,41*

Достоверность различий между этапами
Р<0,001 Р<0,01 Р>0,05 Р<0,05

В результате проведенного курса лечебного ПА у 
больных, в схему лечения которых включали проведе­
ние сеансов ПА в МО режиме, степень АЭ снизилась 
до нормальных величин (р>0,05), в то время как у 
больных, которым сеансы ПА проводили в СО режи­
ме, степень АЭ хоть и снижалась, однако в конце кур­
са ПА все еще превышала уровень нормы (126,97% к 
уровню нормы; р < 0,05).

Показатели АТ у больных, которым ПА проводили 
в МО режиме, достоверно снизились, в то время как у 
больных, которым плазмоэксфузия проводилась в СО 

режиме, отмечалась лишь тенденция к снижению сте­
пени АТ. Необходимо отметить, что к концу курса 
лечебного ПА как в МО, так и в СО режиме, показате­
ли АТ все еще превышали нормальные величины 
(191,41 и 190,91% к уровню нормы соответственно; р 
< 0,001). На наш взгляд, сохранение высокой АТ к 
концу курса ПА объясняется тем, что при нахождении 
крови в экстракорпоральном контуре происходит ак­
тивация тромбоцитов, обусловленная контактом с 
большой площадью чужеродной поверхности.

Таблица 2

Показатели РСК при проведении плазмафереза в среднеобъемном режиме плазмоэксфузии

Этапы исследования АЭ (%) АТ (%) Фибриноген 
(мг%)

код 
(мм рт.ст.)

До курса ПА 29,38 ±0,87* 14,74 ±2,31 * 398,5 ± 40,21 20,08 ± 0,91 *
После курса ПА 21,84 ±1,37* 11,34 ±0,62* 269,6 ±29,09 24,08 ± 0,72

Достоверность различий между этапами

Р<0,001 Р>0,05 Р<0,05 Р<0,01

К концу курса лечебного ПА, проводимого в МО 
режиме, отмечалась тенденция к снижению уровня 
фибриногена, однако его показатели все еще превы­

шали уровень нормы (144,59 % к уровню нормы; р < 
0,01), в то время как при проведении ПА в СО режи­
ме у больных отмечалось снижение уровня фибрино­
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гена до уровня нормы (р > 0,05).
У больных, сеансы ПА которых проводили в режи­

ме МО, показатели КОД к концу курса ПА еще более 
понизились (80,81 % к уровню нормы; р < 0,05). У 
больных же, у которых ПА проводился в СО режиме, 
показатели КОД повысились и к концу курса достигли 
уровня нормы (р > 0,05). Снижение уровня КОД после 
проведенного ПА в МО режиме, на наш взгляд, связа­
но с проводимой избыточной гемодилюцией с исполь­
зованием преимущественно кристаллоидных раство­
ров. Повышение же уровня КОД в процессе ПА в ре­
жиме СО указывает на адекватность проводимой за­
местительной терапии.

До проведения курса ПА у больных, в схему лече­
ния которых включали ПА в режимах КрПЗ и СПЗ, 
отмечалось повышение степени АЭ (166,28 и 155,52% 
к уровню нормы соответственно; р < 0,001) и АТ 

(377,77 % к уровню нормы; р < 0,001 и 160,44 % к 
уровню нормы; р < 0,05). У больных же, в схему ле­
чения которых включали ПА в режиме КоПЗ, отмеча­
лась лишь тенденция к повышению показателей АЭ и 
АТ (р > 0,05). У больных, которым ПА проводился в 
режимах КрПЗ и СПЗ, в исходном состоянии отмеча­
лось повышение уровня фибриногена (158,0 % к уров­
ню нормы; р < 0,001 и131,58 % к уровню нормы; р < 
0,05). У больных же, которым ПА проводился в режи­
ме КоПЗ, отмечалась лишь тенденция к повышению 
уровня фибриногена (р > 0,05). У больных, которым 
проводился ПА в режимах КрПЗ и СПЗ, уровень КОД 
в исходном состоянии был ниже уровня нормы (88,26 
% к уровню нормы; р < 0,05 и 78,73 % к уровню нор­
мы; р < 0,001). У больных же, которым ПА проводил­
ся в режиме КоПЗ, уровень КОД находился в преде­
лах нормальных величин (р > 0,05) (табл. 3,4,5).

Таблица 3

Показатели РСК при проведении плазмафереза с кристаллоидным плазмозамещением

Этапы исследования АЭ (%) АТ (%) Фибриноген 
(л<г%)

код 
(мм рт.ст.)

До курса ПА 28,6 ±1,78* 22,44 ±2,44* 458,41 ±32,51 » 22,49 ± 0,42 *

После курса ПА 19,08 ± 0,71 11,32 ±1,17* 428,31 ±37,68* 20,89 ± 0,47 ♦

Достоверность различий между этапами

Р<0,001 Р<0,001 Р>0,05 Р<0,05

После курса лечения ПА в режимах КрПЗ и СПЗ у и СПЗ при проведении ПА, возможно, объясняется 
больных происходило достоверное снижение степени более эффективным удалением с поверхности клеток 
АЭ до практически нормальных величин (р > 0,05), в патологических продуктов обмена, крупномолекуляр- 
то время как при проведении ПА в режиме КоПЗ от- ных белковых соединений, чем в группе больных, у 
мечалась лишь тенденция к снижению степени АЭ. которых сеансы ПА сопровождались КоПЗ.
Снижение АЭ в группах больных, получавших КрПЗ

Таблица 4

Показатели РСК при проведении плазмафереза с коллоидным плазмозамещением

Этапы исследования АЭ (%) АТ (%) Фибриноген 
(мг%)

код 
(мм рт.ст.)

До курса ПА 28,16 ±4,09 11,67 ±3,08 320,9 ± 51,88 23,48 ± 2,81

После курса ПА 20,86 ±1,39 10,55 ±1,40 273,5 ±58,47 23,73 ±0,71

Достоверность различий между этапами

Р>0,05 Р>0,05 Р>0,05 Р>0,05
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Показатели РСК при проведении плазмафереза со смешанным плазмозамещением
Таблица 5

Этапы исследования АЭ (%) АТ (%) Фибриноген 
(мг%)

код 
(мм рт.ст.)

До курса ПА 26,75 ± 0,96 ♦ 9,63 ± 1,23 • 381,59 ±23,92* 20,06 ±0,61 *

После курса ПА 18,98 ± 0,79 10,53 ±0,46* 
« »

280,62 ±16,16 20,49 ± 0,74 ♦

Достоверность различий между этапами

Р<0,001 ' Р>0,05 Р<0,05 Р>0,05

К концу курса лечебного ПА в режиме КрПЗ на­
блюдалось достоверное снижение степени АТ, кото­
рая, однако, все еще превышала уровень нормы (190,57 
% к уровню нормы; р < 0,001). При ПА, проводимом в 
режиме КоПЗ отмечалась лишь тенденция к снижению 
степени АТ. Показатели же АТ при проведении ПА в 
режиме СПЗ, напротив, характеризовались тенденцией 
к повышению (177,27 % к уровню нормы; р < 0,001).

Применение ПА в режиме КрПЗ и КоПЗ сопровож­
далось лишь тенденцией к снижению уровня фибрино­
гена, при режиме же СПЗ это снижение было досто­
верным (р < 0,05).

Проведение сеансов ПА в различных режимах плаз- 
мозамещения показало, что при режиме КрПЗ показа­
тели КОД еще более снижались (81,98 % к уровню 
нормы; р < 0,001), при режимах же КоПЗ и СПЗ пока­
затели КОД практически не изменялись (р > 0,05). Та­

ким образом, сравнительный анализ показывает, что 
лишь при сеансах ПА, проводимых в режиме КоПЗ 
уровень КОД удерживается в пределах физиологиче­
ских колебаний, что свидетельствует о безопасности 
режимов удаления - замещения. При проведении же 
ПА в режимах КрПЗ и СПЗ уровень КОД остается ни­
же нормы, хоть и не достигает критических значений.

Таким образом, показатели агрегации эритроцитов 
и тромбоцитов, уровней фибриногена и коллоидно­
осмотического давления могут служить в качестве объ­
ективных критериев адекватности режимов плазмафе­
реза. При расчете объемов плазмоэксфузии следует 
учитывать динамику показателей агрегатного состоя­
ния клеток крови и уровня фибриногена, при выборе 
варианта плазмозамещения необходимо ориентиро­
ваться на показатели коллоидно-осмотического давле­
ния.

Поступила 30.05.03

Բուժական պլազմաֆերեզի ռեժիմի ընտրությունը ըստ արյան 
ռեոլոգիական հատկությունների ցուցանիշների

Մ. Կ. Բախշինյան

Պատահական բաշխմամբ վերահսկվող հետա­
զոտության նպատակն է տարբեր նոզոլոգիական 
ձևերով հիվանդների արյան ռեոլոգիական հատ­
կությունների փոփոխությունների համալիր ոաում­
նասիրությունը՜ բուժական պլազմաֆերեզի անցկաց­
ման եղանակի ընտրության ժամանակ օբյեկտիվ 
չափանիշների մշակման համար:

Էրիթրոցիտների և թրոմբոցիտների ագրեգացիայի, 
ֆիբրինոգենի և կոլոիդ-օսմոտիկ ճնշման 
մակարդակների ցուցանիշները կարող են ծառայել 

որպես պլազմաֆերեզի ռեժիմի ադեկվատության 
օբյեկտիվ չափանիշներ: Պլազմահեռացման 
ծավալների հաշվարկման ժամանակ անհրաժեշտ է 
հաշվի առնել արյան բջիջների ագրեգատային 
վիճակի և ֆիբրինոգենի մակարդակի ցուցանիշների 
դինամիկան: Պլազմափոխարինման տարբերակի 
ընտրության ժամանակ անհրաժեշտ է կողմնորոշվել 
կոլոիդ-օսմոտիկ ճնշման ցուցանիշներով:
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Selection of therapeutic plasmapheresis regimens on the basis of 
parameters of blood rheological properties

M.K. Bakhshinyan

A randomized controlled clinical trial was designed 
for investigation of hemorheological parameters changes 
in patients with different nosology, to develop objective 
criteria for plasmapheresis regimens.

The results of the trial suggest that the parameters of 
erythrocyte and thrombocyte aggregation, the levels of 
colloid osmotic pressure and fibrinogen can serve as ob­

jective criteria for the assessment of adequacy of the plas­
mapheresis regimen. It is necessary to take into account 
the dynamics of parameters of aggregational state of 
blood cells and fibrinogen level when the volume of 
plasma removal is calculated. It is also necessary to be 
guided by parameters of colloid osmotic pressure while 
chosing the variant of plasma substitution.
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Воспалительные заболевания сосудистой оболочки 
глаза встречаются довольно часто. Если причины воз­
никновения экзогенных увеитов ясны (проникающие 
ранения глазного яблока, операции, прободная язва 
роговицы), то этиология эндогенных увеитов (в даль­
нейшем термин эндогенный будет опускаться) изуче­
на недостаточно. Ряд исследований были направлены 
на выявление различных случаев увеитов, результаты 
которых показали, что передний увеит встречается в 
4 раза чаще, чем задний [5]. Несмотря на то, что в 
дифференциальной диагностике этиологических 
факторов увеитов различают инфекции, системные 
заболевания, различные синдромы, большинство слу­
чаев переднего увеита составляют увеиты, ассоцииро­
ванные с комплексным антигеном гистосовместимо­
сти HLA В-27.

Цель работы состоит в выявлении роли и места 
HLA В-27-ассоцированных увеитов как во всей кли­
нической офтальмологии, так и в ряду воспалитель­
ных состояний увеального тракта, а также в установ­
лении новых возможностей диагностики увеита в РА.

Материал и методы

В данном исследовании изучались больные (34) с 
установленным диагнозом переднего увеита. Диагноз 
HLA В-27-ассоциированного передного увеита ста­
вился на основании клинических проявлений и соче­
тания с признаками анкилозирующего спондилита 
или синдрома Рейтера, т.к. установлена прямая связь 
между этими заболеваниями, а тест, определяющий 
HLA. В-27-антиген, в Армении пока отсутствует. Та­
ким образом, диагноз HLA В-27-ассоциированного 
переднего увеита был поставлен 14 пациентам. Пред­
полагаем, что при использовании теста число больных 
с HLA В-27- ассоциированным передним увеитом 
будет больше, т.к. в некоторых случаях клинические 
проявления сопутствующих поражений позвоночника 
выражены неярко, а в некоторых случаях отсутству­
ют.

Результаты и обсуждение

HLA В-27 - это комплексный антиген I класса, 
который презентируется на поверхности всех ядросо­
держащих клеток. Аминокислоты и их последователь­
ность в составе HLA В-27 определены. Функция моле­
кул I класса частично заключается в презентации ан­
тигена Т-клеточным рецепторам на CD-8+супрессор- 
цитотаксических Т-лимфоцитах. Различные исследо­
вания помогли лучше понять патогенез HLA В-27- 
ассоциированного заболевания, однако механизм, ко­
торым HLA В-27 предрасполагает к возникновению 
заболевания, остается неясным. Если молекулы функ­
ционируют в качестве антигенпрезентирующего фак­
тора, то необходимо объяснить, почему разнообраз­
ные инфекции провоцируют воспаления глаза и ки­
шечника.

Показано, что 52% больных острым передним 
увеитом были HLA В-27-антиген позитивны [3]. HLA 
В-27 еще более ассоциативен в случаях монолатераль- 
ного острого передного увеита с внезапным началом 
[21].

Очень часто пациенты с HLA В-27- ассоциирован­
ным передним увеитом страдают также такими сис­
темными заболеваниями, как анкилозирующий спон­
дилит, синдром Рейтера, псориатический артрит, вос­
палительные кишечные заболевания или ювенильные 
формы анкилозирующего спондилита и синдрома 
Рейтера. Риск заболевания иритом в течение жизни у 
индивидуумов с HLA В-27-ассоцированными сероне­
гативными спондилоартропатиями (т.е. с анкилози­
рующим спондилитом или синдромом Рейтера) со­
ставляет 20-40% [2, 9, 12, 14, 15, 20, 28]. Согласно 
данным исследований в США, HLA В-27-ассоцииро- 
ванный передний увеит приблизительно в три раза 
чаще встречается у мужчин. В данном исследовании 
из 14 предполагаемых случаев HLA В-27-ассоцииро- 
ванного переднего увеита было 8 женщин и 6 мужчин. 
Заболевание особенно распространено среди взрослых 
в возрасте 20-40 лет, по данным зарубежных источни­
ков [22,27], и 20-50 лет в изучаемой нами группе.
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Относительно факторов риска можно сказать, что 
у большинства больных провоцирующие факторы не 
определяются. Некоторые пациенты отмечают сезон­
ность заболевания, которая имеет тенденцию к воз­
никновению в осенний период [22]. Синдром Рейтера 
может быть спровоцирован грамотрицательными ин­
фекционными агентами, включая сальмонеллы, ши- 
геллы, иерсинии, кампилобактерии и хламидии. У 
пациентов с анкилозирующим спондилитом, у кото­
рых развивается предрасполагающая инфекция, часто 
наблюдаются проявления синдрома Рейтера. У родст­
венников первой степени больных синдромом Рейтера 
вероятность заболевания этим синдромом намного 
выше. Аналогично у родственников первой степени 
больных анкилозирующим спондилитом вероятнее 
развитие данного синдрома [11]. Объяснением этого 
является то, что заболевание определяется более чем 
одним генетическим фактором в дополнение к антиге­
ну HLA В-27. Ясно и то, что факторы окружающей 
среды также способствуют развитию синдрома Рейте­
ра. а также, возможно, и анкилозирующего спондили­
та.

Страдает ли больной синдромом Рейтера или анки­
лозирующим спондилитом, клиника HLA В-27- 
ассоциированного ирита аналогична и имеет острое 
начало [21]. Возможен небольшой продромальный 
период в течение 1-2 дней в виде чувства дискомфор­
та в глазу, светочувствительности, обычно сопровож­
дающейся ограниченным покраснением, болью и мио­
зом. Внутриглазное давление в пораженном глазу 
обычно ниже чем в здоровом [6]. Приступы односто­
ронние либо альтернирующие [6, 21]. Отмечается оп­
ределенная тенденция к формированию задних сине­
хий, нередко возникает кистозный отек макулы. Эпи­
зоды обычно длятся 6-8 недель, а затем имеют тен­
денцию к рецидивам. В некоторых случах у больных 
наблюдается наличие гипопиона [4]. В редких случа­
ях у пациентов с синдромом Рейтера или с анкилози­
рующим спондилитом наблюдается билатеральный 
хронический задний увеит. Такие случаи обычно на­
блюдаются у пациентов с историей многочисленных 
случаев односторонних острых увеитов или у боль­
ных, не получавших адекватного лечения. Группа ис­
следователей изучили вероятность сочетания НТ-А В- 
27-ассоцированного переднего увеита и серонегатив­
ных спондилоартропатий. Согласно данным этого 
исследования, эта цифра доходит до 90%. Ниже при­
ведены характеристики HLA В-27- ассоциированного 
увеита

• Передний
• Внезапное начало
• Монолатеральный
• Недолгое течение (обычно менее 3 месяцев)
• Рецидивирующий, иногда в противополож­

ном глазу

• Пониженное внутриглазное давление
• Частое образование задних синехий
• Иногда присутствуют фибрин и гипопион
• Негрануломатозный
• Обычно сочетается с системным заболева­

нием суставов
Симптомы, характерные для сопутствующих HLA 

В-27-ассоциированному переднему увеиту заболева­
ний и выявленные у наших пациентов, приведены в 
табл. 1.

В данном исследовании из осложнений у 14,3% 
больных наблюдалось формирование задних синехий, 
у 21,4% - гипопион, у 7,1% - катаракта и у 14,3% - 
кистозный отек макулы. Ирит как осложнение псориа­
тического артрита или воспалительного кишечного 
заболевания встречается реже. Ирит развивается при­
близительно у 2% больных воспалительным кишеч­
ным заболеванием [1,8]. Одно исследование, однако, 
показало, что у 11,8% больных язвенным колитом 
наблюдался передний увеит, который в основном со­
четался с сакроилеитом [29]. В этой группе у 17,4% 
больных язвенным колитом был сакроилеит, а у 52% 
пациентов с сакроилеитом отмечался передний увеит, 
случаи же переднего увеита без сакроиелита встреча­
лись исключительно редко. Хотя HLA В-27- 
тестирование не проводилось в этом исследовании, 
антиген HLA В-27 является наиболее вероятным фак­
тором сочетания сакроилеита и переднего увеита.

Взаимосвязь между В-27 и иритом в сочетании с 
псориазом изучена недостаточно. Только у 7% паци­
ентов с псориатическим артритом развивается ирит 
[13]. Пациенты с псориатическим артритом, выражен­
ным сакроилеитоспондилитом, составляют группу с 
наибольшей вероятностью развития ирита.

Механизм, которым HLA В-27 предрасполагает к 
заболеванию, неизвестен, однако многочисленные

Таблица /

Клиническое проявление Число больных в %

Боли в пояснице 50
Анкилозирующий спондилит 
(уточненный диагноз)

14,3

Дактилит 7,1

Ригидность шейных мышц 2Լ4

Головные боли 14,3
Суставные боли 35,7
Спондилоартроз 7,1
Полиартрит 14,3
Псориатический артрит 7,1
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биохимические и эпидемиологические наблюдения 
помогают определить роль HLA В-27 в процессе за­
болевания. Во-первых, несомненно, что синдром Рей­
тера или реактивный артрит может быть запущен ин­
фекционным процессом [25]. Эти процессы включают 
грамнегативные дизентерии, вызванные шигеллами, 
сальмонеллами, кампилобактериями, иерсиниями и 
хламидиями.

Исследованиями по выяснению патогенеза HLA 
В-27-обусловленных заболеваний [10] была выведена 
линия HLA В-27-позитивных крыс. В этой линии 
крысы обладали и человеческим антигеном гистосов­
местимости HLA В-27, и бета-2-микроглобулином 
(кофектор, необходимый для организации HLA моле­
кул на поверхности клеток). У многих из этих крыс 
развились спонтанные заболевания, которым предше­
ствовали воспаления кишечника и диарея. Впоследст­
вии у этих крыс развивались поражения позвоночни­
ка, а также переферический артрит. Эти исследования 
показали, что сам HLA В-27- антиген, а не кофактор, 
наследуемый вместе с антигеном, обусловливает 
предрасположенность к забодеранию.

Нормальная кишечная фдора имеет критическое 
значение в развитии заболевания. Крысы, которые 
выращивались в стерильной среде, избегали пораже­
ния суставов и кишечного воспаления [26].

Некоторые наблюдения способны помочь в объяс­
нении HLA В-27-ассоциированного воспаления. Во- 
первых, колоноскопические обследования с биопсией 
показали, что у многих пациентов с синдромом Рей­
тера или анкилозирующим спондилитом обнаружи­
лось скрытое кишечное воспаление [18]. Это открытие 
является аналогичным роли инфекции в заболеваемо­
сти трансгенетических крыс. Во-вторых, HLA В-27 
обладает перекрестной реактивностью с храмнегатив- 
ными бактериями [19, 24]. Исследования показали, 
что HLA В-27 является уникальным антигеном, т.к. 
обладает множеством схожих последовательностей 
пептидов с протеинами различных грамотрицатель­
ных бактерий. Так, антитела к HLA В-27 перекрестно 
реагируют с грамотрицательными бактериями, а ан­
титела к некоторым грамотрицательным бактериям 
перекрестно реагируют с HLA В-27 [30,31]. В сустав­
ной ткани больных с реактивной артропатией также 
обнаруживаются фрагменты грамотрицательных бак­
терий. Так, у больных с синдромом Рейтера, который 
развился после соответствующего инфекционного 
процесса, в нейтрофилах суставной ткани обнаружи­
ваются фрагменты клеточной стенки соответствующе­
го инфекционного агента (сальмонелл, иерсиний, хла­
мидий и т.д.) [7].

Ниже приводятся наблюдения, свидетельствующие 
о связи кишечной патологии и HLA В-27- 
обусловленных заболеваний:

• у HLA В-27-трансгенетических крыс перед 

тем как поражаются суставы, развивается 
кишечное воспаление;

• у пациентов с синдромом Рейтера или анки­
лозирующим спондилитом обнаруживается 
скрытое кишечное воспаление;

• у пациентов с воспалительными кишечным 
заболеванием развиваются поражения глаз и 
суставов, схожие с синдромом Рейтера.

Наблюдения, свидетельствующие о связи грамот­
рицательных бактерий с HLA В-27- ассоциированны­
ми заболеваниями:

• определенные грамотрицательные бактерии, 
такие как сальмонеллы, провоцируют син­
дром Рейтера;

• у HLA В-27-трансгенетических крыс, вы­
ращенных в стерильных условиях, пораже­
ния суставов развиваются намного реже;

• антигены грамотрицательных бактерий при­
сутствуют в синовиальной жидкости паци­
ентов с постдизентерическим артритом;

• HLA В-27 обладает пептидными последо­
вательностями, гомологичными протеинам 
грамотрицательных бактерий;

• моноклонические антитела к определенным 
грамотрицательным бактериям перекрестно 

. реагируют с HLA В-27, и наобоброт;
. • эндотоксин грамотрицательных бактерий 

вызывает ирит у экспериментальных живот­
ных. ֊ ...... — - -

На основании проведенных наблюдений нами 
предлагается следующая терапия. Вначале всем боль­
ным назначалась инстиляция в конъюнктивальный 
мешок мидриатиков (атропин) для расширения зрачка 
и предупреждения образования, а в случае образова­
ния разрыва задних синехий и в качестве активной 
местной противовоспалительной терапии - закапыва­
ние кортикостероидных капель (преднизолон форте), 
что в большинстве случаев давало положительную 
динамику. В случаях, когда данного лечения оказыва­
лось недостаточно, больным назначались инъекции 
кортикостероидов в переднее субтеноновое простран­
ство. Больным, у которых при помощи FAG - иссле­
дования был выявлен кистозный отек макулы, назна­
чались также инъекции кортикостероидов в заднее 
субтеноновое пространство. Нами использовался пре­
парат кеналог. Можно использовать и дексазон, но 
при использовании дексазона, длительность действия 
которого составляет 24 часа, необходимы многочис­
ленные инъекции, тогда как длительность действия 
кеналога составляет 2 месяца, что является несомнен­
ным преимуществом. В тяжелых случаях также на­
значаются пероральные кортикостериоды. При прове­
дении соответствующего лечения положительная ди­
намика наблюдалась у всех пациентов (табл. 2).
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Таблица 2

Показатели 
визуса 

при поступ­
лении

Данные пос­
леднего 
осмотра

Длительность проводи­
мого лечения к момен­
ту последнего осмотра 

в днях

0,05 0,1 10

0,2 о,з 7

0,5 0,8 32

0,4 0,9 29

0,2 0,7 15

0,4 0,7 14

о,з 0,6 18

0,1 0,6 21

0,5 0,8 13

0,3 0,8 16

0,2 0,7 11

0,1 0,7 15

0,4 0,9 17

0,2 0,8 14

Что касается побочных эффектов, то в данной 
группе больных они наблюдались у одного больного. 
Данный пациент поступил с остротой зрения счета 
пальцев у лица и наличием гипопиона. Ему были на­
значены мидриатики, глазные капли преднизолон 
форте и инъекция кеналога в переднее субтено новое 
пространство, после чего острота зрения поднялась до 
0,5. Затем при FAG-исследовании у больного был 
обнаружен кистозный отек макулы, из-за чего больно­
му была произведена инъекция кеналога в заднее суб- 
теноновое пространство. Кистозный отек макулы рас­
сосался, а острота зрения поднялась до 0,8. Однако 
данная инъекция вызвала подъем внутриглазного дав­
ления до 32 мм.рт.ст. В настоящее время больному 
назначены глазные капли S. Timoptic 0,5 % 2х и S. 
Trusopt 2х .Больной находится под наблюдением.

На основании вышесказанного можно утверждать, 
что HLA В-27-ассоциированный передний увеит яв­
ляется весьма актуальным увеальным заболеванием в 
РА и что для наших больных наиболее характерно 
сочетание переднего увеита и анкилозирующего спон­
дилита (случай ассоциирования с псориатическим 
артритом наблюдался лишь у одной больной). Лече­
ние данных больных - капельное кортикостероидны­
ми препаратами и мидриатиками, и только в случае 
осложнений в виде кистозного отека макулы назнача­
ются инъекции кортикостероидов, в частности кенало­
га в заднее субтеноновое пространство. При тяжелом 
течении заболевания целесообразно пероральное при­
менение кортикостероидов.

Поступила 18.04.03

HLA В-27 ասոցացված ուվեիտներ

Ա.Ս. Մալայան, Ա.Վ Հովակիմյան, Շ.Գ. Ջանջուգազովա

Ս. Վ. Մալայանի անվան Ակնաբուժական կենտ­
րոնի վերջին 9 ամսվա կլինիկական տվյալները ու­
սումնասիրելուց հետո 34 հայտնաբերված ա- 
ոաջնային ուվեիտների դեպքերից, կլինիկական ար­
տահայտումների հիման վրա ախտորշվեցին HLA В- 
27 համակցված ուվեիւոի 14 դեպք:

Ախտորոշումը հիմնվում էր անկիլոզոդ սպոնդիլխոի 
և Ռ-եյւոերի համախտանիշի հետ համատեղ առկա­
յության փաստի վրա, քանի որ հաստատվում է նրանց 
մեջ եղած անմիջական կապը:

HLA В-27 համակցված առաջնային ուվեիւոի հա­
մար բնորոշ են սուր սկիզբը, ցածր ներակնային ճըն- 
շումը ախտահարված աչքում մոնոլատերությունը, 
կարճատև տևողությունը: Դիտվում են նաև ռեցիդի­
վներ, երբեմն հակառակ աչքում, հաճախակի մակու- 

լայի կիստող այտուց, հետին սինեխիաների կազ­
մավորում:

Հետազոտությանը բացահայտեց, որ HLA В-27 
համակցված առաջնային ուվեիտը հանդիսանում է 
ակտուալ ուվեալ հիվանդություն ՀՀ համար: Այստեղ 
այն ավելի հաճախ համակցվում է անկիլոզոդ սպոն- 
դիփտի հետ: Այս հիվանդության բուժումը կատար­
վում է կաթիլային եղանակով կորտիկոստեյաիդ 
պրեպարատներով և միդրիատիկներով, և միայն բար­
դությունների դեպքում (մակուլայի կիստող այտուց) 
կիրառում են կորտիկոաոերոիդների, մասնավորապես 
կենալոգի ներարկումներ հետին ասպտենոնային 
տարածություն: Ծանր ընթացքի դեպքում կիրառում են 
կորտիկոստերոիդների պերօրալ ընդունում:
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HLA associated uveitis

A.S. Malayan, A.V. Hovakimyan, ShG. Janjugazova

The study of uveitis cases at Ophthalmologic Center 
after S.V. Malayan showed 34 cases of anterior uveitis for 
the last 9 months. On the basis of the clinical features 14 
patients were diagnosed with HLA B-27 associated ante­
rior uveitis. The diagnosis was based on the fact of asso­
ciation with ankylosing spondylitis and Reiter syndrom, 
as there is a certain association of HLA B-27 related ante­
rior uveitis with seronegative spondyloarthropathies.

The typical clinical features for HLA B-27 associated 
anterior uveitis are a sudden onset, unilateral character, 
brief duration, reduced intraocular pressure. The disease 
has recurrent or alternating nature, often resulting in for­

mation of posterior synechiae. Cystoid macular edema is 
common.

Our study has shown that HLA B-27 associated ante­
rior uveitis is rather common for Armenia. We have also 
revealed that for our patients association with ankylosing 
spondylitis is more frequent. The treatment of these pa­
tients consists of corticosteroid and mydriatic eye-drops. 
We recommend periocular corticosteroid injection in 
cases when cystoid macular edema is present. Brief 
courses of oral corticosteroids can also be used sparingly 
for the most severe forms of this inflammation.
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Факторы риска флеботромбозов сетчатки: сравнительный анализ 
при различной локализации окклюзионного процесса

М.Л. Шахсуварян
Офтальмологический центр'им. С. В. Малаяна

375108 Ереван, ул. Фучика, 30

Ключевые слова: центральная вена сетчатки, ветвь центральной вены сетчатки, 
флеботромбоз, факторы риска

В современной офтальмологии, как в отечествен­
ной, так и зарубежной, лидирующее место занимают 
основные формы патологии сетчатки, обусловленные 
общими и местными нарушениями кровообращения. 
Несмотря на несомненные успехи, достигнутые за 
последние десятилетия в диагностике и лечении оф­
тальмологических заболеваний, число больных с по­
ражением сетчатки сосудистого генеза продолжает 
увеличиваться.

Большое внимание, уделяемое такому заболева­
нию, как тромбоз ретинальных вен, впервые описан­
ный Лебером в 1857 г., объясняется тем, что данный 
вид поражения составляет 60% всей острой сосуди­
стой патологии органа зрения и занимает второе ме­
сто после диабетической ретинопатии по тяжести по­
ражения сетчатки и прогнозу [1].

Несмотря на то, что заболевание известно уже бо­
лее 140 лет, в настоящее время проводятся многочис­
ленные исследования, посвященные патогенезу, кли­
нике окклюзий ретинальных вен. Однако вопросам 
эпидемиологии уделяется недостаточно внимания, 
отсутствует стандартный подход к ее изучению, в свя­
зи с чем имеющиеся сведения недостаточны и во мно­
гом носят противоречивый характер.

Так в современной офтальмологии отсутствует 
единое мнение относительно общности факторов рис­
ка при развитии тромбоза центральной вены сетчатки 
(ЦВС) и ее ветвей. По мнению E.Z. Rath с соавт. [2], 
факторы риска при тромбозе сосудистых аркад и 
тромбозе ЦВС идентичны. Однако другие авторы [4, 
5] придерживаются противоположного мнения. Дан­
ные литературы [4, 5]свидетельствуют о проведении 
исследований по выявлению возможных факторов 
риска при тромбозе ЦВС и тромбозе ветви ЦВС.

Все вышеизложенное послужило основанием для 
проведения собственных исследований по эпидемио­
логии флеботромбозов сетчатки, в частности поиска 
факторов, предрасполагающих к развитию данного 
заболевания, так называемых факторов риска.

Целью настоящей работы явилось проведение 

сравнительного анализа факторов риска при тромбозе 
сосудистых аркад и тромбозе ЦВС.

Матерная и методы

Анализу были подвергнуты данные 408 больных с 
тромбозом ЦВС и 158 больных с тромбозом ветви 
ЦВС.

Для выявления статистически достоверных разли­
чий вычислялись: отношение шансов - OR; довери­
тельные границы при надежности в 95%; показатели 
достоверности (Р).

В качестве многофакторной модели была исполь­
зована логистическая регрессия, в основе которой 
лежит теория функции правдоподобия, широко при­
меняемая в практике медицинских исследований [3].

Результаты и обсуждение

Первоначально был проведен монофакторный ана­
лиз факторов риска.

При исследованиях по половому признаку боль­
шая предрасположенность к флеботромбозу сетчатки 
независимо от локализации окклюзионного поопесса 
выявлена у больных женского пола.

Изучение влияния возрастного фактора на заболе­
ваемость тромбозом вен сетчатки показало, что воз­
раст является фактором риска развития как стволово­
го, так и тромбоза сосудистых аркад.

При изучении влияния географического фактора 
оказалось, что жизнь в городе, и в частности в столи­
це, является фактором риска как стволового тромбоза, 
так и тромбоза сосудистых аркад.

При изучении сопутствующей офтальмопатологии 
как фактора риска, представленной глаукомой, часто­
та последней при стволовом флеботромбозе и тромбо­
зе сосудистых аркад была одинаковой. Умеренно по­
вышенный офтальмотонус (27—32 мм рт. ст.) наблю-
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Рисунок. Факторы риска тромбозов вен сетчатки по данным многофакторного анализа

дался с одинаковой частотой, не зависящей от локали­
зации окклюзионного процесса.

При анализе сопутствующей соматической патоло­
гии выявлено, что гипертоническая болезнь, заболева­
ние почек, сахарный диабет являются факторами рис­
ка как тромбоза ЦВС, так и тромбоза ветви ЦВС. Дав­
ность заболевания гипертонической болезнью не от­
личалась у больных стволовым флеботромбозом и 
тромбозом сосудистых аркад.

Повышенное артериальное давление, как систоли­
ческое, так и диастолическое, сопутствовало тромбозу 
ЦВС и тромбозу ветви ЦВС с одинаковой частотой.

Анализ коагуляционного звена гемостаза выявил, 
что гиперкоагуляция является фактором риска разви­
тия тромбоза независимо от локализации окклюзион­
ного процесса.

Резюмируя все вышеизложенное по монофактор- 
ному анализу факторов риска, можно заключить, что 
факторы риска тромбоза ЦВС и тромбоза ветви ЦВС 
идентичны.

Несмотря на то, что ассоциации между факторами 
риска при тромбозе ЦВС и тромбозе ветви ЦВС имели 
одинаковый характер при монофакторном анализе, 
было принято решение проверить достоверность этого 

наблюдения в многофакторной модели с целью обна­
ружения возможных существующих причинно- 
следственных связей между различными факторами 
риска при стволовом флеботромбозе и тромбозе сосу­
дистых аркад. Многофакторное сравнение тромбоза 
ЦВС и тромбоза ветви ЦВС не выявило достоверных 
различий по ряду известных факторов риска: полу, 
возрасту, месту жительства, а также по спектру сопут­
ствующих заболеваний.

Множество других многофакторных моделей с 
использованием различных сочетаний факторов риска 
при тромбозе вен сетчатки независимо от локализации 
окклюзионного процесса, т.е. сравнение соответствен­
но случаев стволового флеботромбоза и случаев фле­
ботромбоза сосудистых аркад, были протестированы 
на предмет значимых достоверных ассоциаций.

В результате было выявлено, что факторами риска 
флеботромбозов сетчатки являются возраст, местожи­
тельство, глаукома и сопутствующие заболевания: 
гипертоническая болезнь, сахарный диабет, заболева­
ния почек (рис.).

Проведенный многофакторный анализ выявил, что 
факторы риска тромбоза ЦВС и тромбоза ветви ЦВС
идентичны.

Поступим 23.07.03
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Ցանցենու երակների խցանման ռիսկի գործոննրը. Համեմատական վերլուծություն 
խցանման պրոցեսի տարբեր տեղայնացման ժամանակ

Մ.Լ. Շահսուվարյաե

Ցանցենու կենւորանական երակի խցանման և 
ցանցենու կենտրոնական երակի ճյուղի խցանման 
ժամանակ ռիսկի գործոնների համեմատական 
վերրոծաթյան նպատակով ուսումնասիրվել է 408 
հիվանդ ցանցենու կենտրոնական երակի և 158 
հիվանդ' ցանցենու կենւորանական երակի ճյուղի 

խցանումով:
Կատարված հետազոտությունից հիմնավորվել է 

ցանցենու ֆլեբոթյամբոզի առաջացման ռիսկի 
գործոնների նույնականությունը ցանցենու խցանման 
տարբեր տեղադրությունների ժամանակ:

Retinal vein occlusion risk factors:
A comparative study for different sites of occlusion

M.L. Shahsuvaryan

A research was conducted in order to evaluate the risk 
factors for central retinal vein occlusion (CRVO) and 
branch retinal vein occlusion (BRVO) in 408 patients with 

CRVO and 158 patients with BRVO. It was concluded 
that the risk factors for CRVO and BRVO are similar.
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Термин “аутизм” впервые был предложен швей­
царским психиатром Э.Блейлером[3] в начале про­
шлого столетия и обозначал “отрыв от реальности с 
относительным или абсолютным перевесом внутрен­
ней жизни”. Однако до сих пор проблема лечения и, 
тем более, психотерапии аутистических расстройств 
остается чрезвычайно актуальной и малоизученной. 
Недостаточно разработаны и концептуальные подхо­
ды при определении психотерапевтических целей и 
мишени воздействия при лечении аутистических рас­
стройств, что обусловлено, на наш взгляд, следующи­
ми причинами:

1) наряду с высокой клинической значимостью и 
распространенностью феномена аутизма, клиническая 
идентификация его крайне затруднена;

2) спорной остается психопатологическая природа 
аутизма -- является ли этот феномен патологией функ­
ции мышления [3], аффективной сферы [19] или 
внешнего поведения [7];

3) дискуссионной представляется нозологическая 
специфичность аутизма. Одни авторы, рассматрива­
ют его почти исключительно в структуре шизофрени­
ческого дефекта, другие - в качестве “аутистических 
проявлений у невротиков” [5], “защитной скорлу­
пы” [21] или специфических конституциональных 
особенностей у здоровых людей.

В связи с этим, в последние десятилетия аутизм 
стал преимущественно оценочной категорией, и упот­
ребляется психотерапевтами и психиатрами чаще при 
описании явлений замкнутости, социальной изоляции, 
то есть сводится к поведенческому аспекту, а в зару­
бежной литературе даже наблюдается тенденция к 
отказу от употребления во “взрослой” психиатрии 
термина “аутизм”, он стал чаще ассоциироваться с 
инфантильным аутизмом - болезнью Кайнера, Аспер­
гера. Однако насущные потребности клинической 
психиатрии и психотерапии возвращают исследовате­
лей к изучению этого важнейшего и сложного фено­
мена.

Особое место в изучении проблемы занимали ис­
следования особенностей самовосприятия как одной 
из функций самосознания со времен определения ау­

тизма К. Ясперсом [17] как “утраты видения себя в 
рамках собственной реальности”. По мнению ряда 
крупных исследователей [8,16,18], ключевую роль в 
самовосприятии играет самовосприятие тела. Однако 
они не связывали проблему самовосприятия тела с 
проблемой аутизма. По мнению психиатра- 
психотерапевта Г.М.Назлояна [9], нарушение само­
восприятия тела и, особенно, лица неразрывно связано 
с формированием аутизма, основой которого является 
нарушение диалогической природы мышления. Эти 
идеи нашли практическое применение в созданном 
Г.М.Назлояном направлении в психотерапии - порт­

ретном методе. К техникам портретного метода отно­
сятся: скульптурный портрет, скульптурный авто­
портрет, бодиартгерапия, “лепка по - живому” и др. 
[Ю].

На наш взгляд, несмотря на противоречия вышеиз­
ложенных подходов, почти все авторы сходятся в мне­
нии, что аутизм тесно связан с процессами дезинте­
грации личности, следовательно, нарушениями ото­
бражающей, оценивающей и корригирующей функ­
циями самосознания. Следовательно, аутизм пред­
ставляется нам трехкомпонентной структурой, состоя­
щей из аффективного, когнитивного и поведенческого 
компонентов. При использовании данного подхода, 
все клиническое многообразие аутистических рас­
стройств в зависимости от преобладания того или 
иного компонента поддается систематизации и более 
четкой клинической идентификации. При таком под­
ходе, аутистические расстройства, выявляемые при 
различных нозологиях, можно дифференцировать не 
только количественно (по степени выраженности), но 
и качественно (по ведущему характеру когнитивного, 
аффективного или поведенческого компонента в кли­
нической картине каждого конкретного клинического 
случая). Об этом мы подробно упоминали в предыду­
щих публикациях [1]. Используя наиболее ценные, на 
наш взгляд, теоретические и практические идеи 
Г.М.Назлояна, мы, в отличие от него, предполагаем, 
что аутизм - это, скорее всего, нарушение самовос­
приятия как функции самосознания, что приводит к 
дезинтеграции всей психической деятельности, в том 
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числе и нарушению диалогической природы мышле­
ния Поскольку самовосприятие тела - основа само­
восприятия вообще, то нарушения самовосприятия 
тела играют важнейшую, возможно, ключевую роль в 
формировании аутизма. Телесное “Я” уникально по­
тому, что имеет отношение как к внутренней, так и к 
внешней реальности, то есть является своеобразным 
“стыком” между внешним и внутренним миром. Ком­
плекс переживаний, мнений, оценок и поведенческих 
паттернов, связанных со своим телесным Я — важ­
нейшая часть структуры личности, интегрированная 
часть самосознания, один из наиболее ранних иденти- 
фикатов личности. Совершенно специфическую роль 
в самовосприятии тела играет самовосприятие лица. 
Эта точка зрения совпадает с точкой зрения не только 
Г.М.Назлояна, но и других психиатров [9-12,15]. Рас­
стройство самовосприятия тела ведет к нарушению 
связи между внутренним и внешним “Я”, нарушению 
двоичной структуры личности с последующей дезин­
теграцией ее и нарушением субъект-объектных отно­
шений. По нашим представлениям, так же как и ау­
тизм, самовосприятие тела можно представить в трех­
компонентной структуре (по аналогии с “Я- 
концепцией” Э.Бернса[4]) - когнитивный, аффектив­
ный, поведенческий аспекты.

Все вышеизложенное позволяет в новом свете 
увидеть и оценить психотерапевтические техники 
скульптурного автопортрета (АП) и бодиарттерапии 
(БАТ) как наиболее соответствующих, по нашим со­
ображениям, практической реализации вышеизложен­
ных идей - восстановлению адекватного самовосприя­
тия, реконструкции здоровой рефлексии, восстановле­
нию субъект-объектных отношений, двоичной приро­
ды самосознания. Эти техники имеют конкретную 
психотерапевтическую цель - восстановление адек­
ватного самовосприятия через реконструкцию само­
восприятия телесного “Я” во всех трех аспектах: ког­
нитивном, аффективном и поведенческом. Психотера­
певтический процесс непосредственно обращен к лич­
ности и лицу пациента и, вследствие этого, широко 
применим в психотерапевтической практике. Так же 
как и другие техники портретного метода, АП и БАТ 
представляют собой определенный ритуал, который 
сам по себе имеет лечебное значение [2,6]. С другой 
стороны, АП и БАТ в отличие от техники портрета 
являются, по существу, артгерапевтическими техника­
ми со всеми свойственными артгерапии лечебными 
факторами воздействия [14].

Как БАТ, и так и скульптурный АП использова­
лись в структуре арттерапии [13,20], однако в русле 
концепции восстановления адекватного самовосприя­
тия как части самосознания эти техники используются 
впервые.

Целью нашего исследования стало описание опыта 
применения психотерапевтических техник АП и БАТ 
у больных шизофренией и неврозами.

Материал и методы

Обследовались 37 больных двух нозологических 
групп (10 пациентов, страдающих неврозоподобной 
формой шизофрении, и 27 - различными формами 
неврозов). Отбор пациентов проводился из числа ле­
чившихся стационарно в РБН (1996-1998гг.) и амбу­
латорно посещающих ГПНД (1998-2002). Критериями 
для отбора пациентов были:

- возраст пациентов (18-65 лет);
- верифицированный диагноз пациентов вышеука­

занных нозологических групп;
- наличие минимального уровня контакта;
- свободный выбор и желание пациента лечиться 

портретным методом;
. - для больных шизофренией - отсутствие острых 

психотических расстройств.
Пол, образование, наличие склонности к изобра­

зительному творчеству, специфика клинической кар­
тины, ведущий психопатологический синдром, дли­
тельность заболевания, возраст начала заболевания и 
др. не учитывались при отборе.

Курс лечения в технике БАТ составил 12-36 про­
цедур. Курс сочетанного лечения АП и БАТ составил 
от 24 (один этап) до 96 посещений (4 этапа с переры­
вами по 2-3 месяца). С 1996 по 1998 г. работа велась в 
специально оборудованном кабинете-мастерской в 
РБН, а с 1998 по 2002 г. на нашей кафедре также в 
специально оборудованном кабинете-мастерской. У 
пациентов, получавших психофармакотерапию, дозы 
препаратов не увеличивались в течение лечения. В 
случае необходимости при снижении доз и отмене 
препаратов в процессе лечения и после него пациенты 
консультировались лечащими врачами диспансера, 
старшими сотрудниками кафедры и РБН.

Оценка результатов проведенного лечения прово­
дилась клиническим методом как в процессе лечения, 
так и после него (катамнез от 6 месяцев до 6 лет). 
Оценивалась динамика аутистических расстройств в 
контексте вышеприведенной трехкомпонентной 
структуры, то есть учитывалась динамика всех трех 
аспектов аутизма: аффективного, когнитивного и по­
веденческого. Кроме того, для объективизации ре­
зультатов лечения больные обследовались по опрос­
нику “Методика исследования социально-психоло­
гической адаптации К.Роджерса и Р.Даймонда” до и 
после лечения. Полученные коэффициенты были под­
вергнуты вариационному анализу. Полученные сред­
неарифметические величины коэффициентов опрос­
ника были сравнены с использованием формулы для 
парных результатов при помощи է-критерия Стью­
дента.
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Результаты и обсуждение

Опыт работы в технике АП и БАТ на протяжении 
более б лет позволил точнее определить как теорети­
ческие, так и практические подходы в психотерапии 
аутистических расстройств. Как БАТ так и скульптур­
ный АП основываются на главном принципе - восста­
новление адекватного самовосприятия через реконст­
рукцию телесного “Я”, способствование восстановле­
нию интегративных функций самосознания. Однако и 
АП и БАТ имеют свои специфические особенности. 
Рассмотрим отличительные особенности техники АП.

1. Пациент занимает активную позицию в процессе 
лечения, в психотерапевтическом процессе работает 
майевтический принцип самостоятельного “рождения 
истины”. Таким образом, пациенту возвращается от­
ветственность за свои действия и поступки, высказы­
вания и, что самое главное, за результат лечения. Кро­
ме того, работа над АП, по признанию многих пациен­
тов, сопровождается своеобразным освобождением от 
роли больного.

2. Трансформируется форма диалога “врач- 
больной”, приобретающего черты равного сотрудни­
чества, и в этом случае идея неумения лепить замеща­
ет собой идею болезни, которая в данном контексте 
трансформируется в идею “неумения” быть здоровым. 
Это положение часто подтверждается высказывания­
ми пациентов на первых же занятиях. Преодоление 
творческой проблемы способствует преодолению про­
блем, связанных с душевной болезнью. А врач пред­
ставляется не столько “спасителем”, сколько 
“проводником” в поисках себя.

3. Видоизменяется форма групповой работы. Кон­
куренция между пациентами идет уже не только и не 
столько за степень привлечения внимания врача, а, 
наоборот, лидерство достигается заслуженным трудом 
и степенью самостоятельности работы. У врача появ­
ляется хороший помощник в работе, так как лидер, 
развиваясь и как скульптор и как личность, “тянет за 
собой остальных”. Значительно облегчается работа с 
трансфером и контртрансфером, поскольку АП стано­
вится своеобразным громоотводом неотреагирован- 
ных эмоций с обеих сторон.

4. В АП открываются дополнительные возможно­
сти для диагностических и прогностических заключе­
ний за счет длительного (2-6 часов) наблюдения за 
пациентом, находящимся в условиях спонтанного са­
мовыражения и, по существу, трудового процесса. 
Кроме того, значительную клиническую ценность 
представляют созданные образы - отношение пациен­
та к своему пластилиновому двойнику. В полной мере 
реализуется индивидуальный подход при клиниче­
ском исследовании пациентов.

5. В АП, в отличие от портрета, реализуется реа­
билитационный принцип - опора на сохранные струк­

туры психики. Этот принцип, по нашим наблюдени­
ям, чаще работал в случаях больных шизофренией. За 
счет стимуляции творческого начала личности реали­
зуются здоровые защитные механизмы. Неоднократно 
наблюдаемые в работе отношения взаимопомощи и 
взаимовыручки между пациентами определялись 
именно развитием личностного и творческого потен­
циала, позитивными переживаниями, связанными с 
творческим процессом. Это своеобразный тренинг, 
где пациент постепенно учиться усидчивости, терпе­
нию, трудолюбию, развивается гибкость мышления, 
преодолевается его стереотипность, вязкость, улучша­
ется координация движений, способность к ручному 
труду. В сфере эмоций работа над АП способствует 
развитию самоконтроля, форма проявления эмоций 
также приводится к социально приемлемым нормам.

6. В отличие от других форм арттерапии, более 
четко определено завершение лечения - оно совпадает 
с завершением работы над АП. Причем, по нашему 
мнению, решение о завершении портрета, а следова­
тельно, ответственность за решение о завершении 
лечения полностью лежит на самом пациенте, и здесь 
мы расходимся с позицией Г.М.Назлояна, считающе­
го, что АП должен быть завершен психотерапевтом. 
По нашим наблюдениям, по окончании портрета па­
циенты отмечают чувство завершения работы, особое 
'“радостно-просветленное” и в то же время грустное, 

взволнованное состояние, знакомое каждому худож­
нику при окончании произведения.

БАТ также имеет только ей присущие особенно­
сти. <

1. Праздничная, карнавальная атмосфера, связан­
ная с самим ритуалом раскрашивания лица, почти 
мгновенно переводит пациента из будничного состоя­
ния в состояние празднично-карнавальное. Это, по 
словам пациентов, часто сопровождается ощущением 
свободы, повышением настроения, вместе с тем, вы­
зывает состояние приятной сонливости и ощущения 
полусна-полубодрствования. Об этом свидетельству­
ют: углубление и замедление ритма дыхания, уреже- 
ние пульса, своеобразная “отрешенность” при полном 
сохранении контакта с врачом. По нашим наблюдени­
ям, в состоянии грима повышается внушаемость. В 
нашей работе БАТ разрушающего, “карнавального” 
стиля чаще применялась для самостоятельного лече­
ния, а подчеркивающая, выделяющая черты лица, 
“созидающая”, “конструирующая”, как правило, - в 
комбинации с АП. Конструирующая БАТ, наоборот, 
создает состояние большей сосредоточенности, бод­
рости, “ясности восприятия” (по выражению пациен­
тов), уравновешенности, способствует созданию “ра­
бочего настроя”.

2. Постоянный тактильный контакт, большая ин­
тимность в работе с пациентами, техническая просто­
та, быстрота изменения образа, игровая природа 
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исполнения способствуют успешному преодолению 
психологического барьера, формируется новая форма 
диалога “гример-актер”. В комбинации с АП БАТ 
используется чаще на начальных этапах создания АП, 
чтобы “вовлечь” пациента в творческий процесс, сни­
зить напряжение и неуверенность перед предстоящей 
работой, облегчить контакт с пациентом, создать оп­
тимальные условия для работы.

3. Процессу БАТ свойственна двойственность в 
смысле активности в позициях врача и пациента. В 
начале, когда образ создается, психотерапевт берет 
всю инициативу на себя, поскольку является творцом 
образа, который рождается спонтанно, хотя источни­
ком вдохновения служит личность самого пациента, а 
не фантазия художника(как в случае чистого, нелечеб-. 
ного бодиарта). Затем, после окончания работы, начи­
нается обсуждение созданного образа - передача ини­
циативы в лечебном процессе пациенту. Обычно раз­
говор идет на темы сходства и отличия образа и моде­
ли, обсуждается характер образа, его привычки, поло­
жительные и отрицательные качества, отношение к 
людям, предположительное отношение людей к 
“новому” лицу и многие другие вопросы в русле про­
блем данного пациента. Надо сказать, что зачастую 
такая иносказательность позволяет наименее травма­
тично говорить о самых интимных переживаниях. 
Обсуждение образа одновременно и проективно (то 
есть это другое лицо, на которое проецируются все 
чувства и переживания), и максимально личностно, т. 
е. пациент “защищен” маской и именно поэтому мак­
симально открыт.

4. Специфически изменяется внутригрупповая ди­
намика - восприятие друг друга в новых образах ведет 
к разрушению стереотипного представления пациен­
тов друг о друге и, как следствие, к разрушению его 
собственного представления о себе (эффект 
“рикошета”), то есть мнение “другого” значительно 
облегчает процессы идентификации ("созидательное 
разрушение”). Зачастую в обсуждение нового образа 
вовлекается вся группа. Кроме того, обстановка кар­
навала-праздника и совместный опыт перевоплоще­
ния консолидирует группу и облегчает коммуникацию 
пациентов с самыми разными привычками, характе­
ром, темпераментом и уровнем образованности.

5. В наиболее успешных и эффективных случаях 
процедуры БАТ пациенты признаются, что этот новый 
образ отражает их внутреннее состояние, т. е. 
“болезнь как бы выходит наружу, превращаясь из не­
видимки во что-то реальное, ощутимое”. В этих слу­
чаях снятие грима сопровождается чувством избавле­
ния от болезненных переживаний, ощущением легко­
сти и повышенного настроения. В других случаях, 
наоборот, лицо в гриме воспринимается как 
“идеальное “Я”, “Я-здоровое”. Интересно, что неред­
ко это ощущение сохраняется и после снятия грима. 
Многочисленные процедуры БАТ способствуют за-

Медицинская науга Армении №3 2003

Таблица

Больные при 
поступлении

Первичные Повторные
Всего

Методы 
печения

БАТ БАТ+АП БАТ+АП+ПФТ

Выздоров­
ление

5(2ист.,
1депр., 

2невраст.)

2(1невр., 
1фоб.)

4 (2депр., 
2фоб.)

И

Значительное 
улучшение

3 ист. 1ист. 9(2ипох., 
1д.,2фоб.,4ш.)

13

Незначитель­
ное улучше­
ние

1ист. —f 8(4ш.,2ипох., 
2ист.)

9

Без 
результата

1ист. — 3(2ш., 1ист.) 4

Всего 10 3 24 37

креплению позитивных изменений. В некоторых слу­
чаях несколько циклов процедур БАТ (по 12 занятий 
каждый) привели к выздоровлению.

В таблице приведены краткие статистически дос­
товерные данные о результатах лечения АП и БАТ 
больных двух нозологических групп (10 пациентов, 
страдающих неврозоподобной формой шизофрении, и 
27 - различными формами неврозов).

В группу “выздоровление” включены больные, у 
которых клинически отмечались не только полная 
редукция и исчезновение симптомов болезни, а в слу­
чаях повторных больных полный отказ от психофар­
макотерапии после лечения, но и значительные изме­
нения в тенденциях личностного развития. У этих 
пациентов в процессе лечения формировалась адек­
ватная внутренняя картина болезни, осознание связи 
невротических симптомов с психогенным фактором, 
развивалась адекватная рефлексия и повышалась спо­
собность к эмпатии, изменялась личностная самооцен­
ка и иерархия жизненных ценностей. После лечения у 
этих больных формировался творческий подход к ре­
шению социальных и личностных проблем, успешная 
самореализация в социальной среде, значительное 
улучшение коммуникативных возможностей и адап­
тивные поведенческие паттерны. К этой группе отно­
сились пациенты, которые после лечения самостоя­
тельно изменили весь образ жизни, добились нового 
более высокого качества жизни, овладели новыми 
профессиями (дизайнер, бухгалтер) и знаниями 
(иностранный язык, информатика), расширили сферу 
интересов (посещение выставок, музеев, театров и 
т.д.), стали посещать оздоровительные спортивные 
занятия, т.е. эти больные, по их выражению, “открыли 
для себя новый мир, а в себе новые способности и 
качества”(катамнез от 1года до 6 лет.)

В группу “значительное улучшение” вошли 
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больные, у которых наблюдались значительная редук­
ция симптоматики с сохранением “остаточных”, часто 
вегетативных, расстройств, снижение ипохондриче­
ской фиксированности, отказ от “щадящего" образа 
жизни, появление большей самостоятельности и сни­
жение психологической зависимости от врача и под­
держивающих, ободряющих слов окружающих. Повы­
сился уровень коммуникативных навыков, отмечались 
тенденции к саморазвитию и стремление к продук­
тивной трудовой деятельности. У 8 из них 
(неработающих до лечения) вновь появился интерес к 
работе, 6 из них нашли работу по специальности 
(катамнез от 6 месяцев до 4 лет). Интересно, что у 3 
больных, получавших только БАТ, хотя и сохранялись 
определенные жалобы (больше вегетативного харак­
тера), однако осознание психогенной природы этих 
явлений удерживало их от стремления к применению 
психотропных препаратов, т. е. прогресс в осознании 
болезненных явлений сопровождался большей само­
стоятельностью и спокойствием в борьбе с болезнен­
ными проявлениями: “Раньше я ужасно боялся серд­
цебиений, одышки, онемения в руках. Теперь, когда 
изредка чувствую нечто подобное, спокоен, знаю, что 
это не страшно и состояние улучшается значительно 
быстрее, чем раньше”. В этой группе у 10 пациентов 
из 13 удалось безболезненно снизить до минималь­
ных дозы психотропных препаратов.

В группу “незначительное улучшение” вошли па­
циенты, у которых лечение сопровождалось незначи­
тельным, но стойким эффектом как в смысле редук­
ции психопатологической симптоматики, так и в 
смысле восстановления адекватного самовосприятия 
по всем трем аспектам. В этой группе личностная ре­
конструкция была минимальной, то есть сохранялось 
ядро аутистических личностных расстройств, однако 
лечение способствовало повышению адаптации как к 
симптомам болезни, так и к социальной среде, причем 
позитивные изменения происходили по принципу реа­
билитации за счет активизации сохранных структур 
(катамнез от 6 месяцев до 2 лет).

В группу больных “без результата” включены слу­
чаи, когда эффект был незначительным и временным, 
не затрагивал личность пациента и сопровождался 
дальнейшими поисками “чудодейственного исцеле­
ния”. У этих больных изначально определялось уста­
новочное поведение, они посещали мастерскую пре­
имущественно под давлением родственников, хотя 
формально изъявляли желание “вылечиться любой 
ценой”. К сожалению, такая позиция как со стороны 
опекунов, так и со стороны самих пациентов не явля­
ется продуктивной в терапевтическом плане.

Сравнение средних величин показателей социаль­
но-психологической адаптации, полученных у боль­
ных по опроснику “Методика исследования социаль­
но-психологической адаптации К.Роджерса и 
Р.Даймонда” до и после проведенного лечения, свиде­
тельствует о достоверном (է>3,65) повышении сле­
дующих коэффициентов: “адаптация” - ДАср.=15.4%, 
“самоприятие” - AScp.=16.02%, “приятие других” - 
ALcp=14.04%, “эмоциональный комфорт” 
АЕср.=17.53%.

Таким образом, в статье приведены основные по­
ложения о нашем представлении аутизма, его трех­
компонентной структуре и тесной взаимосвязи с рас­
стройствами самовосприятия вообще как части само­
сознания и самовосприятия телесного “Я”. Психотера­
пия психических расстройств психогенной и эндоген­
ной природы также проводилась в русле нового выше­
изложенного подхода. Мишенью психотерапии яви­
лось аутистическое личностное расстройство, а целью 
- восстановление адекватного самовосприятия. Опыт 
самостоятельной работы с пациентами с использова­
нием психотерапевтических техник АП и БАТ с паци­
ентами двух нозологических групп (неврозы и невро­
зоподобная форма шизофрении) в течение более 6 лет, 
результаты лечения и их статистическая достовер­
ность убедительно доказывают достаточно высокую 
эффективность этих оригинальных психотерапевтиче­
ских методов.

Поступила 09.07.03

Նոր մոտեցում աութիստիկ խանգարումների հոգեթերապիայում

Գ.Ռ. Առաքելովա

Հոդվածում ներկայացված են հիմնական դրույթ­
ները աութիզմի մեր պատկերացումների վերաբերյալ, 
կապված նրա եոակոմպոնենտ կառուցվածքի հետ, 
ինչպես նաև փոխադարձ և սերտ կապի ինքնընկալ- 
ման և հատկապես մարմնական “Ես”-ի ինքնընկալ- 
ման խանգարումների հետ: Հոգեթերապիայի հիմնա­
կան թիրախն է դաոնում տուրիզմը, որպես անձնային 

պաթոլոգիա, իսկ նպատակը հիվանդի ադեկվատ 
ինքնընկալման վերականգնումը:

Հեղինակի ինքնուրույն աշխատանքի փորձը 
ինքնաքանդակի և բոդիարտթերապիայի տեխնիկա­
ներով 2 նոզոլոգիական խմբերի հիվանդների հետ 
(շիզոֆրենիայի նևրոզանման ձև և նևրոզներ) ավելի 
քան 6 տարվա ընթացքում, ինչպես նաև բուժման
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աււուունքնեոի օբյեկտիվ հետազոտումը ե ստացված եոգեթերապևտիկ մեթոդների բավական բարձր 
արդյունքների վիճակագրական հավաստիությունը արդյունավետությունը:
համոզիչ կերպով ապացուցում են օրիգինալ

A new approach in psychotherapy of autistic disorders

G.B. Arakelova

The basic ideas concerning the psychopathological 
nature of autism are presented. We confirm that autistic 
disorders and self-perception (as part of self­
consciousness) are in close interrelation. That is why au­
tism, like self-perception, has a three-component struc­
ture: affective, cognitive, behavioral. The self-perception 
of body is an important part of self-perception in general 
and it is connected with autism too. The autistic disorders 
have been revealed in the neurotic, as well as in the en­
dogenous cases. It has been established the target of pscy- 
chotherapy is the autistic disorders of personality, and the 
main aim is to reconstruct self-perception by means of 
reconstruction of body’s self-perception. These main 

principles underlie in psychotherapy of endogenous and 
psychogenic autistic disorders.

37 patients with autistic disorders (10 cases pseu­
doneurotic schizophrenia, 27 cases of different types of 
neurosis) have been treated using psychotherapeutic tech­
niques, which is called sculptural self-portrait and body- 
art-therapy. The results of treatment have been in- 
vestegated by means of clinical and objective methods 
(“Rogers Inquirer”). The clinical results and reliable sta­
tistics brought testify to the high effectiveness of above 
mentioned new psychotherapeutic techniques in the autis­
tic disorders treatment
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УДК 617:355:616.2Վիրավորների ներքին օրգանների կողմից առաջացած փոփոխությունների հնարավոր մաթեմատիկական մոդելավորման մասինԱ.Գ. Աղայան, Ս.Գ. Գալստյան, Ք.Մ Սահակյան, Ն.Լ. Առաքելյան, Գ.Ա. ՂուկասյանՀՀ ՊՆ Ռազմաբժշկական վարչություն, ԵՊԲՀՌԲՖ 
ռազմադաշտային թերապիայի ամբիոն Երևան, Մուրացանի 113

Բանալի բառեր' պատերազմ, վիրավորներ, ներքին օրգաններ, հիվանդռւթյուններ, թոքերի և պլևրայի հիվանդություններ, մաթեմատիկական մոդելավորում
Պատմության զարգացման ներկա ժամանակա­հատվածը բնորոշվում է երկրագնդի տարբեր կողմե­րում ռազմական հակամարտությունների, տեղային պատերազմների աճով, կրոնական ֆանատիզմի դրսևորումներով, բնական աղետներով և այլն:Աոաջին և երկրորդ համաշխարհային պատե­րազմների ժամանակ ռազմական բժշկության կողմից կիրառվող սկզբունքների շնորհիվ փրկվել է բազմա­թիվ վիրավորների և հիվանդների կյանքը: Սակայն դրանք այսօր չեն արտացոլում փոքր պետություննե­րի բանակների ռազմական բժշկության իրական վի­ճակը, չեն տափս գոյություն ունեցող հիմնահարցերի լուծման մեթոդաբանությունը [1,2]:Բանակաշինությունը բավականին բարդ պրոցես է, որն իր մեջ ընդգրկում է նաև անձնակազմի բու- ժապահովմանը վերաբերող խնդիրներ' խաղաղ և պա­տերազմի ժամանակ: Հայաստանի Հանրապետու­թյան անկախացումից հետո կուտակված փորձը և հատկապես Դարաբաղյան պատերազմի վերլու­ծությանը ապացուցում է, որ նորաստեղծ հայկական ռազմական բժշկությանը ունի մի շարք առանձնա­հատկություններ:Անշուշտ, ճիշտ չէ անտեսել նախկին պատերազմ­ների բաժապահովման փորձը, առավել ևս, որ այն իրականում բավականին մեծ է, իսկ վիրավորների ներքին օրգանների հիվանդություններին, դրանց կանխարգելմանն ու բուժմանը վերաբերող տվյալները բացառիկ են, խիստ արժեքավոր և սա այսօր կիրառելի:Դեռևս Ն.Ի. Պիրոգովը իր ժամանակին նշել է, որ հրազենային վիրավորումները և վնասվածքները ներ­քին օրգանների' հատկապես թոքերի, աղեստամոք­սային համակարգի և երիկամների կողմից, որպես օ- րինաչափություն առաջացնում են տարբեր շեղում­ներ, որոնք հաճախ կարող են հանգեցնել բավականին լուրջ և անցանկափ բարդությունների: Այս խնդրի վերաբերյալ ուսումնասիրությունները ամփոփվել են «1941-1945 թթ. Հայրենական Մեծ պատերազմում խորհրդային բժշկության փորձը» մատենաշարի 29րդ հասարում [4]: XX դարի 60ական թվականներից ի վեր 

մեծ ուշադրություն է դարձվել նաև խաղաղ պայման­ներում ստացած վնասվածքների և այրվածքների ժա­մանակ ներքին օրգանների կողմից առաջացած փոփոխություններին, անշուշտ օգտվելով ռազմական բժշկության հսկայական փորձից [2-4]:Տվյալ աշխատանքի նպատակն է եղել տալ վիրավորների թոքերի և պլևրայի ախտահարումների համալիր գնահատականը տեղային բնույթ կրող ռազմական ընդհարումների ժամանակ և մշակել դրանց ուսումնասիրման մեթոդաբանությունը:
Նյութը և մեթոդներըՆպատակների իրականացման համար մեր կող­մից ուսումնասիրվել են ՀՀ Պաշտպանության նախա­րարության Կենտրոնական կփնիկական զինվորա­կան հոսպիտալում, Երևանի կայազորային հոսպի­տալում և քաղաքացիական բուժհիմնարկներում բուժ­ված վիրավորների հիվանդության պատմագրերն ու այլ բժշկական փաստաթղթերը, զինծառայողների հի­վանդության վկայականները 1992-2001թթ ժամանա­կահատվածում:Որպես դիտարկման հիմնական միավոր ընտրվել է հիվանդության պատմագիրը: Ընդհանուր դիտար­կումների թիվը կազմել է 7674: Վիրավորումներն ու այրվածքները խմբավորել ենք ըստ անատոմիական տեղակայման' գլուխ, ողնաշար, կրծքավանդակ, որո­վայն (այստեղ ընդգրկվել են նաև կոնքի և կոնքի օրգանների վիրավորումները, դրանց սակավաթիվ լինելու պատճառով), ստորին, վերին վերջույթներ, հա­մակցված, այրվածքներ, ցրտահարություններ, ակա- նապայթյունային վնասվածքներ: Հրազենային վիրա­վորումների ժամանակ վիրավորների ներքին օրգաններում դիտվող փոփոխությունները մենք խմբավորել ենք ըստ ընդհանուր երևույթների (ցնցա­կաթված - շոկ, կոլապս, շնչական անբավարա­րություն, սեպսիս և այլն), այնպես էլ ըստ օրգանհա- մակարգերի' սիրտանոթային, շնչական, երիկամներ, մարսողական և արյան:
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Հետազոտության ընթացքում մենք կիրառել ենք պատմական, սոցիալհիգիենիկ, վիճակագրական մեթոդներ և համակարգչային վերլուծություն, որոնք ապահովել են կատարված ոաումնասիրությունների համար օբյեկտիվ ու հավաստի տվյալների ստացումը:Վիրավորների ներքին օրգանների հիվանդութ­յուններին վերաբերող նյութերի վերլուծության համար կիրառվել է վիճակագրական մեթոդը համակարգչա­յին ծրագրերի փաթեթի միջոցով (Microsoft Exel X. 0.):
Արդյունքները և նրանց քննարկումըՀակամարտության տարբեր տարիներին աոանձին վիրավորումների շարքում դիտվել են հետևյալ, օրինաչափությունները.1. Պատերազմի սկզբնական շրջանին բնորոշ են եղել հրաձգային վնասվածքները, 1994-1997 թթ. ժամանակահատվածում նկատվել է ականապայթյու- նային վնասվածքների կտրուկ աճ:2. Հետազոտության գրեթե բոլոր տարիներին կայուն բարձր է եղել ստորին վերջույթների վիրավո­րումների տեսակարար կշիռը:3. Որովայնի վիրավորումների հաճախակա­նությունը պահպանվել է միջին մակարդակի վրա:4. Վերին վերջույթների վիրավորումների մակար­դակը հակամարտության ընթացքում ունեցել է զգալի տատանումներ:5. Ողնաշարի վիրավորումները հանդիպել են համեմատաբար քիչ:6. Գանգի և պարանոցի, ինչպես նաև կրծքա­վանդակի վիրավորումները 1992-1993 թթ. հանդիպել են բավականին հաճախ, սակայն հետագայում դրանց տեսակարար կշիռը զգսղիորեն իջել է:7. Համակցված վնասվածքները հրաձգային վիրավորումների ժամանակ հանդիպել են բավականին քիչ: , , •8. Թերմիկ ախտահարումները հակամար­տության բոլոր տարինհրին եղել են բավականին քիչ և էականորեն չեն ազդել ընդհանուր իրավիճակի վրա:Ներքին օրգանների հիվանդությունների զարգաց­ման տեսակետից ընդհանուր իրավիճակը բարդացրել են նաև հետևյալ հանգամանքները.1. վիրավորների 40%-ից ավեփն մասնագիտաց­ված բուժօգնության փալ են տարահանվհլ 2 օր և ավել ժամանակում, դրանով իսկ ստեղծելով որոշակի նա­խապայմաններ ներքին օրգանների ախտահարում­ների համար,2. վիրավորների շրջանում գերակշռել են ստորին և վերին վերջույթների, ինչպես նաև որովայնի վիրա­վորումները, որոնց դեպքում ներքին օրգանների կողմից առաջացած ախտահարումները եղել են լուրջ, իսկ դրանց վերացման համար պահանջվել է բավականին երկար ժամանակ:Սիրտանոթային համակարգի (ՍԱՀ) հիվանդու­թյուններ արձանագրվել են վիրավորման ինչպես վաղ, 

այնպես էլ ուշ շրջաններում: Ընդ որում վաղ շրջանում հիվանդությունները սովորաբար հղել են ֆունկցիոնալ բնույթի (վեգետոանոթային համախտանիշ, անգիո- դիսաոնիա և այլն): Ավեփ ուշ շրջանում հազվադեպ վերքային վարակի' սեպսիսի, առկայության դեպքում սրտում և անոթներում նկատվել են բորբոքային պրոցեսներ:Մենք ուսումնասիրել ենք ՍԱՀ վիճակը բնորոշող ցուցանիշները' պուլս, պերիֆերիկ արյան ճնշում, ԷՍԳ, հաշվի առնելով վիրավորման տեղակայումը (գլուխ և պարանոց, ողնաշար, որովայն, ստորին և վե­րին վերջույթներ, համակցված, այրվածքներ, վերջույթների ցրտահարություն, ականապայթյու- նային վնասվածքներ) ըստ Դարաբաղյան հակա­մարտության առանձին տարիների:Այստեղ դիտվել են հետևյալ կարևոր օրինաչափությունները'1. Հակամարտության բոլոր տարիներին ՍԱՀ-ի կողմից առաջացած փոփոխություններ համեմատա­բար քիչ են արձանագրվել այրվածքների, վերջույթ­ների ցրտահարությունների և համակցված վիրավո­րումների ժամանակ: Սկսած 1993թ. նկատվել է այդ փոփոխությունների տեսակարար կշռի աճ ականա- պայթյունային վնասվածքների դեպքում: Մեր կարծիքով նման երևույթը բացատրվում է վիրավո­րումների մեջ հենց ականապայթյունային վնասվածք­ների տեսակարար կշռի աճի հանգամանքով:2. Հետազոտության բոլոր տարիներին ստորին վերջույթների վիրավորումների ժամանակ ՍԱՀ-ի կողմից առաջացած փոփոխությունների տեսակարար կշիռը եղել է կայուն բարձր: Վերջին հանգամանքը մեր կարծիքով պայմանավորված է ստորին վերջույթների վիրավորումների ծանրության աստիճանով:3. Պատերազմի սկզբնական ժամանակահատվա­ծում ՍԱՀ-ի կողմից փոփոխությունները համեմատա- բպր հաճախ են հանդիպել գլխի և պարանոցի վիրավորումների ժամանակ, իսկ հետագայում այդ վնասվածքների մեջ առավել ծանր ձևերի քանակի նվազմանը զուգահեռ նվազել է նաև ՍԱՀ-ի կողմից առաջացած փոփոխությունների տեսակարար կշիռը:4. ՍԱՀ-ի կողմից առաջացած փոփոխությունների տեսակարար կշիռը կրծքավանդակի վիրավորումների ժամանակ փոքր չի հղել պատերազմի սկզբնական շրջանում և 2001֊2002թթ.:5. Որովայնի վիրավորումների ժամանակ ՍԱՀ-ի կողմից փոփոխությունների տեսակարար կշիռը հակամարտության տարիներին իր հաճախականութ­յամբ եղել է համեմատաբար կայուն և պահպանվել է միջին մակարդակի վրա: 2001թ. դիտվել է ՍԱՀ փոփոխությունների տեսակարար կշռի կտրուկ աճ: Մեր կարծիքով վերջինս պայմանավորված է ինչպես բան վնասվածքների ծանրացմամբ, այնպես էլ այդ կարգի վիրավորների ուշ հոսպխոալացմամբ:Վիրավորների մոտ երիկամների կողմից փոփո­խությունները հազվադեպ են արձանագրվել: Դրանք հիմնականում հանդիպել են վիրավորման սկզբնական 
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շրջանում օլիգարիայի, հազվադեպ' անուրայի երևույթներով: Սովորաբար մասնագիտացված բուժօգնության կետ ընդունվելուց մի քանի օր անց վերը նշված երևույթները վերացել են: Երբեմն վերքային վարակի զարգացմանը և ծավալմանը զուգընթաց ի հայտ են եկել նեֆրոպաթիայի երևույթներ :Գլոմերուլոնեֆրիտներ, ի տարբերություն 1941- 1945թթ. Հայրենական Մեծ պատերազմի, գործնակա­նում շատ քիչ են հանդիպել:Վիրավորների աղեստամոքսային համակարգի հիվանդություններից արձանագրվել են գաստրիտ, խոցային հիվանդություն, կոլիտ, որոնց կլինիկական և բուժման տակտիկան առանձնահատկություններ չի ունեցել: Կարևոր են այսպես կոչված գաստրոդադե- նալ սթրեսային խոցերը: Դրանց առաջացումը պայ­մանավորված է եղել աոաջին անգամ մարտական գործողություններին մասնակցությամբ, զինվորական ծառայության պայմաններով, կենցաղի և կյանքի անհարմարություններով: Կլինիկայում եղել են որոշ առանձնահատկություններ.• գերակշռել են դիսպեպտիկ երևույթները,• ռեզիտոենւո են եղել Н2 ռեցեպտորների պաշարիչների նկատմամբ,

• բարդություններից գերակայում էին թափածակումները և արյունահոսությունները.• հիվանդության կլինիկան ընթանում էր արտահայտված ասթենիկ, ասթենո-նևրոտիկ համախտանիշների և նևրասթենիայի ֆոնի վրա, որոնք որոշակի չափով դժվարացնում էին բուժումը,• հջվանդների բացարձակ մեծամասնությունը ծխում էր և այն չէր թողնում բուժման ողջ ժամանակահատվածում:Թոքերի և պլևրայի հիվանդություններից արձանագրվել են թոքաբորբեր, թոքերի թարախային պրոցեսներ, պլևրիտներ և այլն: Դրանք դիտվել են վիրավորում սաանալուց հետո ինչպես վաղ (առաջին ժամերին և օրերին), այնպես էլ ուշ շրջաններում (10- 12 օր անց): Նշանակություն են ունեցել վիրավորման բնույթը, տեղակայումը և ծանրության աստիճանը:Ըստ մեր տվյալների գանգի չթափանցող վիրավո­րումների ժամանակ թոքաբորբ եղել է եզակի դեպքե­րում, իսկ թափանցող վիրավորումների ժամանակ այն դիտվել է ավեփ քան 45%-ի մոտ: Եթե ստորին վերջույթների վիրավորումները ուղեկցվել են ոսկրերի (հոդերի) վնասումով, ապա թոքաբորբ արձանագրվել է 17,8%, իսկ առանց դրա' 2,6% դեպքերում:

Թոքերի թարախային պրոցեսներ
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Պլևրայի հիվանդություններ

•ևԹոքերի այլ հիվանդություններ

Նկար 1: Վիրավորների թոքերի և պլևրայի հիվանդությունների եիվանդացության դինամիկան կախված վնասվածքի տեղակայումից Դարաբաղյան հակամարտության ընթացքում

1. Գլուխ և պարանոց 3. Կրծքավանդակ 5. Ստորին վերջույթներ 7. Համակցված 9. Վերջույթների ցրտահարություն2. Ողնաշար 4. Որովայն 6. Վերին վերջույթներ 8. Այրվածքներ 1Օ.Ականապայթունային վնսվածքներ

Նկար 1-ում ներկայացված է վիրավորների թոքերի և պլևրայի հիվանդությունների հաճախականությունը Դարաբաղյան հակամարտության տարիներին: Ինչպես երևում է դրա մակարդակների տատանումնե­րը իրենց ուղղվածությամբ և ամպլիտուդայով միան­ման չեն, համեմատական գնահատականը դժվար' կի­րառելով հետազոտության ավանդական մեթոդներ: 

Այդ իսկ պատճառով մենք կատարել ենք ՀՀ զինված ուժերի վիրավորների շրջանում թոքերի և պլևրայի հի- վանդացության բազմագործոնային համակարգային վերլուծություն [5]' ստանալու համար դրա արտացո­լող միջին կախյալները' ինտեգրալ ցուցանիշները, որոնց միջոցով կառուցել ենք մաթեմատիկական մոդելի գրաֆիկական պատկերը (նկ. 2):
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Աոաջին հերթին իրար հետ ոչ համեմատելի բացարձակ թվերը վերածել ենք հարաբերական մեծությունների՜ հաշվարկելով X, հարաբերական տարբերությունը բոլոր ցուցա- նիշների համար վիճակագրական մշակումից և նորմավորումից հետո'
Աոանձին ցուցանիշների ազդեցության աստիճանը հետազոտվող պրոցեսի վրա գնահաւոել ենք ըստ ազ­դեցության գործակցի մեծության'

լիս,Տ0 -ը հետա զո տվող ցուցանիշի դիսպերսիան է,«օ ՜Ը դիտարկումների քանակն է որոշելիս:Դրանից հետո ըստ ստացված տվյալների յուրաքանչյուր խմբի համար հաշվարկվել է միջին կախյալ մեծությունը՛ x ՜Ը-որն է ընդհանրացված ձևով հետազոտվող երևույթի վիճակը տրված ժամանակում (հարա­բերական միավորներով)'
ЪРХ

որւոեդ a - մշտական թիվ է և ընտրվում է ելնելով մասշտաբի հարմար լինելուց, Օյ ■ը հարաբերական միավորներով Xj ֊ի միջին քառակուսու շեղումն է և հաշվարկվում է ըստ ստորև բերված բանաձևի՜
Տ. ("о ՜ 0 . (ո< па Xя/ * "о ՜ 2)

Bi ՜ ո

ЪР 
Г-1 1Մեր հաշվարկները հեշտացնելու և միջին կախյալների գրաֆիկական պատկերն ըստ տարինե­րի կառուցելու համար դրանք բազմապատկել ենք հաստատուն գործակցով (5-ով):Մոդելի վերլուծությունը թույլ է տափս բացահայ- ւոելու վիրավորների թոքերի և պլևրայի ախտահա­րումների հետևյալ կարևոր առանձնահատկություն­ները'որտեղ֊ Տ/ ֊ը հետազոտվող ցուցանիշի դիսպերսիան է, '

ոէ ՜Ծ դիտարկումների քանակն է X, ո ր ո շ ե-

Նկար 2: Վիրավորների թոքերի և պլևրայի հիվանդությունների մաթեմատիկական մոդելը կախված վիրավորման տեղակայումից Դարաբաղյան հակամարտության տարիներին
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1. սկսած 1995թ. մոդելի գրաֆիկական պատկերը 3 տարվա կտրվածքի պայմաններում ունի սինռւսոիդի տեսք բարձրացումների և իջեցումների ձևով,2 մոդելի բարձրացումները վկայում են հիվան- դացության աճի, իսկ իջեցումները' նվազման մասին,3. վիրավորների շրջանում թոքերի և պլևրայի հիվանդությունների առավելագույն մակարդակը դիտվել է 1995թ.,4. մոդելի սինասոիդի որոշակի հաջորդակա­նությամբ կրկնվելը ցույց է տափս որոշակի պարբերա­կանության առկայությունը,5. հնարավոր է դառնում հստակեցնել որոշակի տեղակայումների վիրավորումների ազդեցության աստիճանը թոքերի և պլևրայի հիվանդությունների զարգացման վրա ըստ հետազոտության տարիների:Ընդհանրացնելով վերը նշվածը' ըստ ստացված մաթեմատիկական մոդելի, կարելի է կատարել հե­տևյալ եզրահանգումները՜1. կորի պիկը 1995թ. հիմնականում պայմանա­վորված է եղել ստորին վերջույթների վիրավորումների ժամանակ թոքաբորբերով,2. 1997 և 1999թթ. պատկերը բավականին բարդ է, կորի վերելքը պայմանավորված է եղել ստորին վեր­

ջույթների, կրծքավանդակի և որովայնի վիրավորում­ների օհսմանակ զարգացած թոքաբորբերով, պլևրիտ- նհրով և այլ հիվանդություններով: Խիստ կարևոր է այն հանգամանքը, որ այդ նույն ժամանակահատվա­ծում դիտվում է թոքաբորբերի և այլ հիվանդություն­ների բարձրացում ականապայթյանային վնասվածք­ների ժամանակ: 2001թ. կարելի է խոսել կրծքավան­դակի և որովայնի վիրավորումների և ականապայ- թյունային վնասվածքների ժամանակ թոքերի այլ հիվանդությունների գերակայման մասին:Ամփոփհլով, կարեւի է ասել, որ տեղային պատե­րազմների և ռազմական բախումների ժամանակ վիրավորների ներքին օրգանների ախտահարումներ շարքում առանձնահատուկ տեղ են գրավում թոքերի և պլևրայի հիվանդությունները, որոնց ուսումնասիրման մեթոդաբանության հիմքում պետք է դնել երևույթի մաթեմատիկական մոդելի ստացումը, որի կիրառումով հնարավոր է կենտրոնացնել գոյություն ունեցող ուժերը և միջոցները, ինտեգրացնել ռազմադաշտային վիրաբույժների և թերապևտների գործունեությունը վիրավորների ներքին օրգանների հիվանդությունների կանխարգելման համար:
О возможном математическом моделировании изменений внутренних органов у раненыхГ.А. Агаян, С.Г. Галстян, К.М. Саакян, Н.Л. Аракелян, Г.А. Гукасян

Изучена заболеваемость внутренних органов у раненых. Установлено, что превалируют болезни лег­ких и плевры. При этом доказано, что применение общепринятых методов для их изучения недостаточ­но. Авторами предлагается математическое моделиро­
вание заболеваемости легких и плевры у раненых. Результаты дают возможность корригировать задачи профилактики и лечения болезни легких и плевры у раненых.

On the possible mathematical modeling of changes in the internal organs of the woundedGA. Aghayan, S.G. Galstyan, K.M. Sahakyan, N.L. Arakelyan, G.A. Ghoukasyan
The incidence of internal pathologies in the wounded soldiers has been investigated. It has been found out that the diseases of lungs and pleura make the majority in them. The authors suggest a mathematical model due to 

which it is possible to make necessary corrections for im­provement of the preventive measures and treatment of the above mentioned pathologies in the wounded.
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В настоящее время в области медицинской стан­
дартизации отсутствуют научно-методические осно­
вы, а это приводит к тому, что процессы планирова­
ния и разработки стандартов носят стихийный харак­
тер и научно малообоснованы. Разработанные меди­
цинские стандарты зачастую не являются оптималь­
ными не только в период действия, но уже и в момент 
внедрения. Нередки случаи морального старения стан­
дарта.

Необходимо рассмотреть очередность проведения стан­
дартизации с учетом конкретной ситуации, а поскольку не­
посредственная цель стандартизации - переход от сложного 
к простому и от неоправданных излишеств к целесообразно­
сти, то процесс стандартизации должен предусматривать 
следующие этапы: рациональный выбор необходимых объ­
ектов из многих возможных вариантов; обеспечение устой­
чивости выбранных объектов в течение определенного пе­
риода времени. Следовательно, при установлении стандарта 
нужно сначала выбрать объект стандартизации, а затем обес­
печил։ его постоянство.

Стандартизация является как общественной, так и 
экономической деятельностью и должна проводиться 
путем взаимного сотрудничества. Утвержденные 
стандарты должны основываться на общем соглаше­
нии. Результаты стандартизации могут быть осущест­
вимы только в том случае, если стандарт соблюдается. 
Разработка или публикация стандарта это только одно 
из средств достижения цели. Даже если стандарт раз­
работан на современном уровне и содержит передо­
вые требования, он бесполезен, пока не будет вне­
дрен, соответственно, он имеет ограниченную цен­
ность и представляет собой не более чем повторение 
существующей общепринятой практики.

Таким образом, сущность деятельности по стан­
дартизации состоит в разработке и установлении пра­
вил, а их применение - это вопрос соблюдения госу­
дарственной, служебной (в том числе технологиче­
ской) дисциплины всеми, на кого распространяются 
установленные правила или требования.

Очевидно, что объект стандартизации является 
одним из основополагающих. В нашем исследовании 

область стандартизации - военная медицина. В ней 
есть четко установленные единицы физических вели­
чин, терминов и обозначений, требований к проводи­
мым мероприятиям, медико-технологическим процес­
сам, медико-техническим вопросам. Медицинский 
стандарт может быть разработан как на материальные 
предметы, так и на виды помощи, нормы, правила, 
требования к медицинским объектам организационно- 
методического характера. Однако в медицине во мно­
гих случаях установление требуемых правил для по­
вторяющихся событий основано на качественном под- 

'ходе, что затрудняет решение различных (особенно 
системных) задач, приводит к существенным ошиб­
кам, связанным с экономическими потерями, а зачас­
тую вообще не дает возможности выявить объектив­
ные закономерности, сдерживая тем самым развитие 
медицинской практики.

Нами предлагается следующий порядок деятельно­
сти стандартизатора в области военной медицины 
(рис.).

Целесообразность разработки военно-медицинс­
кого стандарта, нормативного документа, пересмотр 
или внесение изменений в действующие стандарты 
устанавливаются на основе выявленной степени соот­
ветствия отечественного стандарта международному в 
результате проведенного анализа, а также при опреде­
лении потребности в регламентации той или иной 
деятельности структур медицинской службы.

Далее следует руководящая посылка, распоряже­
ние на проведение работ по стандартизации процесса 
или элементарного объекта.

Основное звено методологии разработки стандар­
тов - планирование.

Структура плана разработки стандарта может 
иметь следующий порядок:

• разработка и утверждение технического зада­
ния на разработку стандарта;

• разработка проекта стандарта (первая редак­
ция нормативного документа и рассылка его 
на отзыв в заинтересованные организации);

• обработка отзывов и разработка окончатель-

Медицинская наука Армении №3 2003



Потребность в рег­
ламентации эле­

мента, структуры, 
процесса для эф­
фективности ЛЭМ

Анализ существующих 
нормативных документов на 
соответствие предъявляемым 

требованиям

Распоряжение, заказ руково­
дящего органа (план комплекс­
ной стандартизации в области 

медицины)

РАЗРАБОТКА ПРОЕКТА СТАНДАРТА 
(первая редакция)

ПЛАН РАЗРАБОТКИ 
СТАНДАРТА

ТЕХНИЧЕСКОГО ЗАДАНИЯ

Разработка и утверждение

на разработку стандарта

I. Анализ информации о стандартизуемой проблеме

Решение о номенклатуре и конкретных значениях пока­
зателей качества медицинских мероприятий (объектов), 
которые должны быть установлены в стандарте

Определение назначения стандарта:

П. Установление базового образца

- состав элементов системы, участвующих в 
процессе

- порядок взаимодействия элементов системы

- состав и последовательность операций

- содержание отдельных операций процесса

- способы выполнения процедур

- средства и условия реализации процесса

- номенклатура и значение динамических ха­
рактеристик

Совокупность значений, 
показателей качества 

СТАНДАРТА

Ш. Оценка номенклатуры показателей стандарта

СОСТАВЛЕНИЕ ТЕКСТА 
СТАНДАРТА

IV. Определение уровня требований стандарта

СТАНДАРТ

Рис. Порядок разработки стандарта в области военной медицины

Направление стандарта в ком­
петентную организацию для 

узаконения

РАССЫЛКА ПЕРВОЙ
РЕДАКЦИИ 
СТАНДАРТА

Анализ отзывов и окончатель­
ная редакция проекта 

СТАНДАРТА
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• ной редакции проекта стандарта. Разработка
сопровождающей документации;

• рассмотрение, утверждение и регистрация
стандарта в компетентной структуре (на 
государственном уровне) или заказчиком 
(при отраслевом, местном или локальном 
уровне).

Принципы стандартизации являются основопола­
гающими правилами проведения работ по медицин­
ской стандартизации, соблюдение которых обеспечи­
вает соответствие результатов этих работ требованиям 
определенных принципов управления и соответствую­
щих экономических законов. Они включают следую­
щие положения:

• участие и учет интересов всех причастных 
сторон;

• обязательность результатов работ для всех, 
на кого они распространяются;

• плановость работ;
• унификация;
• оптимальность при выборе и реализации

актуальных объектов и аспектов стандарти­
зации;

• системность;
• комплексность;
• своевременность и опережение;
• система обновления требований.
Деятельность по медицинской стандартизации реа­

лизуется с помощью совокупности определенных ме­
тодов:

• типового технологического процесса - раз­
работка и установка технологических пара­
метров для ограничения номенклатуры и 
обеспечения необходимого уровня качества 
медицинских мероприятий;

• регламентации правил деятельности стан­
дартизуемого объекта;

• регламентации организации (порядка) для
рационализации правил;

• регламентации способа (для реализации
процесса);

• классификации процесса (для систематизи­
рования основы в научной деятельности и 
управлении);

• регламентации терминологии по процессам 
(для обеспечения взаимопонимания в раз­
личных областях деятельности).

Разработка проекта стандарта начинается с анализа 
различной социально-общественной, медицинской, 
медико-экономической информации о стандартизуе­
мой проблеме. На основе анализа принимается реше­
ние о номенклатуре и конкретных значениях тех пока­
зателей качества медицинских мероприятий, объек­
тов, которые должны быть установлены в разрабаты­
ваемом стандарте.

Начальные условия включают: информационный 
фонд стандартов; данные об отечественных и зару­
бежных медицинских научных достижениях; прогно­
зы; методические документы; результаты исследова­
ний мирового уровня качества оказания медицинской 
помощи; номенклатуру боевых поражений, соответст­
вующую стандарту; затраты на выполнение мероприя­
тий медицинской помощи и эксплуатацию специаль­
ного медицинского оборудования и эффект от приме­
нения (ограничения) имеющихся ресурсов.

Последовательно изучаются следующие основные 
признаки, характеризующие любой производственный 
или управленческий процесс — назначение: состав 
элементов системы, участвующих в данном процессе; 
порядок взаимодействия элементов системы, состав и 
последовательность операций (структура); содержа­
ние отдельных операций процесса, способы выполне­
ния процедур; средства и условия реализации процес­
са; номенклатура и значение динамических характери­
стик (параметры процесса в целом и его элементов - 
структура, продолжительность, объемы и т.п.); эконо­
мические характеристики процесса и его элементов. В 
общем плане эти моменты отражают ответы на вопро­
сы: как действовать, чем действовать и на что воздей­
ствовать для успешного достижения цели процесса, 

, операции. Завершается этот этап работ установлением 
базового образца. Это осуществляется путем установ­
ления аналоговой группы процесса или образца. Для 
этого производится выбор метода определения базо­
вого образца - учитываются параметры, установлен­
ные заказчиком, выбирается лучший из аналогов или 
экспертным путем определяются показатели образца.

На этом этапе стандартизация по своей сущности 
является актом симплификации - упрощения. Она не 
только приводит к снижению сложности, но и предот­
вращает неорганизованность,хаос.

Методов определения много, и каждый дает свой 
результат. Исследуют объект всеми доступными за­
служивающими внимания методами, способами. Ре­
зультаты сравнивают. Выбирают тот метод, который 
дает воспроизводимые и наиболее точные результаты, 
либо исходят из доступности или экономичности ме­
тода определения базового образца. Выбранный метод 
утверждают как обязательный - это и будет стандарт­
ный метод для конкретного процесса, объекта в кон­
кретных условиях. В итоге этой деятельности устанав­
ливаются совокупности значений, показателей качест­
ва базового образца.

Следующим этапом работ является оценка номенк­
латуры показателей стандарта. Выполняя ее, учитыва­
ют требования заказчика, применяют для оценки вы­
числительные методы или метод экспертных оценок.

Завершающим этапом подготовительных работ 
должно стать определение уровня требований стан­
дарта (если заказчиком изначально он не был установ­
лен).
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Создание проекта стандарта продолжается состав­
лением его текста. Выбранный оптимальный вариант 
оформляется по регламентированному порядку. Со­
ставляется пояснительная записка. Затем следует рас­
сылка первой редакции проекта стандарта в заинтере­
сованные инстанции. Далее следует анализ отзывов и 
производится сводка отзывов, на ее основе осуществ­
ляется редактирование текста окончательной редак­
ции проекта стандарта. Может осуществляться рас­
сылка и обсуждение второй и последующих редакций 
проекта стандарта. Хотя зачастую этого может и не 
потребоваться. Проект стандарта во второй редакции 
направляется компетентной организации для узакони- 
вания.

Возможны различные уровни стандарта (области • 
действия) - государственный, отраслевой, местный. 
Критерий оценки уровня стандарта - степень его соот­
ветствия требованиям руководящей инстанции. Доста­
точно сложно, а порой экономически нецелесообразно 
осуществлять регламентацию многообразной деятель­
ности множества структур и их элементов, занятых в 
медицинской области. Однако условия общественного 
развития определяют потребность государственного 
регулирования в областях здравоохранения и обеспе­
чения обороноспособности страны, с которыми непо­
средственно связана военная медицина. По нашему 
мнению, государственных медицинских стандартов 
должно быть столько, сколько требуется их для прак­
тики, для регламентации актуальных видов деятельно­
сти медицинской службы ВС и необходимого количе­
ства требований по стандартизации медицинских ме­
роприятий, имеющих межотраслевую или межмини­
стерскую среду действия. Нами предлагается узако­
нить «Перечень лечебно-эвакуационных мероприятий 
на поле боя и этапах медицинской эвакуации» в каче­
стве государственного стандарта. Как уже указыва­
лось выше, это позволит рассчитывать на получение 
гарантированной эффективной единообразной помо­
щи всем раненым и больным в чрезвычайных обстоя­
тельствах - при природных и техногенных катастро­
фах, вооруженных конфликтах и войнах различной 
интенсивности.

Как только разработан надежный стандарт, при­
знанный руководством, наступает момент для прове­
дения тщательного анализа затрат с целью определе­
ния самого экономичного метода деятельности меди­
цинских структур. Итоги и выводы из анализа эконо­
мической эффективности, в свою очередь, могут по­
служить причиной потребности в переработке и ре­
дактировании существующего стандарта.

Две противоречивые для стандартизации тенден­
ции - увеличение количества пересматриваемых стан­
дартов и, с другой стороны, увеличение времени на 
разработку и введение в действие приводят к несвое­
временному пересмотру действующих стандартов. 
Несвоевременность пересмотра, в свою очередь, при­

водит к увеличению регресса роли стандартов и резко 
снижает эффективность стандартизации.

Для разрешения данного противоречия существует 
возможность использования стандартов с перспектив­
ными требованиями. К такого рода нормативным до­
кументам относятся опережающие и ступенчатые 
стандарты. Опережающая стандартизация - стандар­
тизация с учетом изменений показателей качеств объ­
екта стандартизации во времени посредством плани­
рования, разработки и внедрения опережающего стан­
дарта.

• Опережающий стандарт содержит одно или не­
сколько опережающих требований по показателям 
качества мероприятия или объекта. Примером могут 
служить требования, предлагаемые нами в Перечне 
мероприятий медицинской помощи, касающиеся вве­
дения кровезамещающих растворов из контейнеров 
полимерных при оказании доврачебной помощи на 
этапах медицинской эвакуации. К моменту узаконе­
ния «Перечня ...» в качестве государственного стан­
дарта можно рассчитывать на освоение медицинской 
промышленностью массового производства кровеза­
мещающих растворов в полимерных контейнерах, их 
включение в нормы снабжения для ВС, обучение всех 
категорий медицинского персонала применению дан­
ных средств.

Ступенчатый стандарт - опережающий стандарт, в 
котором посредством опережающих требований уста­
новлены два и более значений показателей качества 
продукции и даты их освоения. Конкретно ступенча­
тый стандарт выражается в научном прогнозировании 
возможностей освоения производства продукции, вве­
дения медицинских технологий в практику деятельно­
сти военно-медицинских структур. К примеру, в тек­
сте ступенчатого технологического медицинского 
стандарта должны быть указаны сроки освоения пока­
зателя, внедрения того или иного мероприятия.

Однако еще имеются отдельные специалисты, ко­
торые до сих пор считают, что стандарт должен фик­
сировать только существующее состояние процессов 
и объектов, то есть в достаточной степени освоенные 
медицинскими структурами, быть нормативным доку­
ментом вчерашнего, в лучшем случае сегодняшнего 
дня. Бытует мнение, что перспективные стандарты - 
это отрыв от реальности. Такие взгляды отражают 
определенные противоречия между сегодняшним 
уровнем состояния медицинской науки, практики, 
медицинского производства и будущим. Для того что­
бы устранить это противоречие и не дискредитиро­
вать идею стандартизации, необходимо учитывать 
следующие обстоятельства. Прежде всего, при уста­
новлении сроков введения стандарта необходима 
трезвая оценка возможности освоения перспективных 
видов продукции с учетом внедрения необходимых 
технических процессов, перестройки медицинского 
производства и освоения медицинскими структурами 
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новых видов оборудования, оснащения и лекарств. 
Опыт последних лет показал, что для освоения новых 
медицинских технологий в масштабе медицинской 
службы ВС сроки внедрения в 1 - 1,5 года являются 
нереальными. Видимо следует исходить из срока 5-7 
лет. Осуществляя опережающую медицинскую стан­
дартизацию, планируются последовательные шаги 
или ступени реализации требований стандарта.

Первая ступень - мероприятия, которые могут 
быть осуществлены за срок внедрения стандарта (2- 
2,5 года) и вторая соответствует высшему уровню 
качества с указанием более длительных сроков вне­
дрения (но не более 3-4 лет).

Чтобы обеспечить единство и гармонизацию раз­
работки стандартов в области военной медицины по­
требуется создать орган, функцией которого будет 
стандартизация медицинского обеспечения войск. Его 
задачами должны стать вопросы методического руко­
водства при разработке стандартов в армии, ВУЗах, 
научно-исследовательских учреждениях; подготовка 
военно-медицинских стандартов для их регистрации в 
системе ГОСТа, контроль за внедрением и исполнени­
ем действующих стандартов, принятие решений о 
пересмотре и переработке устаревших нормативных 
документов; взаимодействие с гражданскими структу­
рами, занятыми стандартизацией здравоохранения. 
При этом данная структура сама может не заниматься 
разработкой военно-медицинских стандартов.

Исходя из международной практики в области раз­
работки медицинских стандартов, для реализации за­
просов по созданию нормативных документов потре­
буется привлечение специалистов - стандартизаторов. 
Такого рода профессионалы в области техники имеют 
свои твердые позиции и определенное место. В меди­
цине потребность в таких специалистах пока не стала 
острой.

Чтобы получить квалифицированного стандартиза­
тора в области медицины можно предложить ряд тре­
бований: он должен обладать медицинским образова­
нием, которое позволит ему правильно понимать, а 
при необходимости с помощью консультаций специа­
листов создавать практически любой медицинский 
стандарт; должен владеть методикой разработки ме­
дицинских стандартов, уметь организовать научный 
поиск наиболее эффективных способов и методов в 
области медицинских технологий, должен в совер­
шенстве владеть методами регламентации и оформле­
ния нормативных документов. Образование специали­
ста по медицинской стандартизации может осуществ­
ляться в рамках профессиональной деятельности, то 
есть в процессе самой работы, участием в семинарах, 

конференциях, совещаниях, занятиях по специально­
сти, кратковременных курсах повышения квалифика­
ции. Специалиста по медицинской стандартизации 
должны отличать знание принципов стандартизации и 
умение применить их на практике, знания об источни­
ках распространения стандартов. Он должен обладать 
административными способностями и опытом работы 
с людьми, умением управлять потоком документов.

При серьезном отношении к государственно важ­
ному делу - медицинской стандартизации - одних 
словесных ухищрений и дискуссий, проводимых на 
чисто качественном уровне, недостаточно. Стандарти­
затору необходимо научиться количественно оцени­
вать интересующие медицинские процессы и по най­
денным количественным закономерностям находить 
наилучшие решения. Только системный подход, свя­
занный с математизацией стандартизации, сможет 
устранить недостатки, существующие в ныне дейст­
вующих нормативных документах, привести к систе­
ме повышения качества медицинских мероприятий, 
указать оптимальные пути к совершенствованию сис­
темы оказания медицинской помощи.

Оперативная разработка новых нормативных доку­
ментов, их своевременная корректировка и взаимная 
увязка не могут быть выполнены без использования 
'новейшей компьютерной техники. Объемы информа­
ционных потоков, потребность в полноценных базах 
данных для разработки стандартов определяют необ­
ходимость компьютерной грамотности стандартизато­
ра и его оснащенности самой современной электрон­
но-вычислительной техникой и передовым программ­
ным обеспечением.

Осуществление медицинской стандартизации в 
ВС, особенно при реализации комплексного подхода, 
потребует привлечения дополнительных сил и 
средств. На начальном этапе создания медицинских 
стандартов, в которых наиболее остро нуждается ме­
дицинская служба, можно привлечь к их разработке 
существующие структуры - ВУЗы, научно- 
исследовательские учреждения. Однако при нараста­
нии объемов информации, внедрении нормативов, при 
контроле исполнения стандартов в практической дея­
тельности возникнут и начнут умножаться проблемы, 
снижающие положительный эффект от проведения 
стандартизации элементов медицинского обеспечения 
ВС. Это объективно будет принуждать к формирова­
нию структур, обязанных заниматься вопросами стан­
дартизации, и разработке программы стандартизации 
в области военного здравоохранения.

Поступила 25.12.02
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ЮБИЛЕИ

Матинян Левон Аршалуйсович

(к 80-летию со дня рождения)

Доктор биологических наук профессор, заслужен­
ный деятель науки, специалист в области нейрофизио­
логии, нейроэндокринных взаимоотношений Матинян 
Левон Аршалуйсович родился 11 сентября 1923 г. в 
Тбилиси.

Окончив с отличием лечебный факультет Тбилис­
ского Гос. медицинского института, он в 1946 г. про­
шел клиническую ординатуру по терапии при факуль­
тетской терапевтической клинике им. Мелик-Адамяна 
Ермединститута, одновременно работая в Институте 
физиологии им. Л. А. Орбели Академии наук Армении 
лаборантом, мл. научным сотрудником (1949- 
1954гг.). С 1954г. до 1971г. был ученым секретарем 
института, старшим научным сотрудником. С 1971г. 
Л.А. Матинян заведует лабораторией нейроэндокрин­
ных взаимоотношений Института физиологии. С 1985 
по 1994 г. был зам.директора по науке.

В 1952 г. защитил диссертацию на степень канди­
дата биологических наук по теме: «Влияние мине­
ральных вод Армении на функцию почек». Проводя 
фундаментальные исследования, он уделяет серьезное 
внимание также внедрению полученных результатов в 
практическую медицину. Его исследования охватыва­
ют особенности нейрогуморальной регуляции дея­
тельности почек, взаимоотношения центральной нерв­
ной системы (ЦНС) С надпочечной поджелудочной 

железами, гипоталамо-надпочечные взаимоотноше­
ния, влияние гормонов коры надпочечников, щито­
видной железы на ЦНС, сравнительно-физио­
логические аспекты гемопоэза, механизмы влияния 
минеральных вод Армении на функцию почек, онто- 
филогенетические особенности условных рефлексов, 
физико-механические аспекты биоритмов человека и 
животных и др. С 1956 г. до настоящего времени под 
руководством Л. А. Матиняна проводятся исследова­
ния, направленные на получение морфофункциональ­
ного восстановления проводящих путей поврежденно­
го спинного мозга как в эволюционном аспекте, так и 
с применением различных воздействий. Особое место 
занимают исследования проф. Матиняна по изучению 
онгофллогенетических особенностей пластичности 
поврежденной ЦНС, ее структурно-функциональной 
картины, интимных механизмов этих процессов и на 
их основе разработка новых подходов и способов ле­
чения этих тяжелых недугов.

В его докторской диссертации (1970 г.) 
«Сравнительно-физиологические и онтогенетические 
особенности компенсаторных приспособлений при 
органических повреждениях спинного мозга» были 
показаны особенности эволюции пластичности повре­
жденной ЦНС, роль при этом симпатической нервной 
системы, условнорефлекгорного механизма, влияние 
на восстановительные процессы ферментов животно­
го происхождения (лидаза, трипсин, эластаза), а также 
препаратов - пирогенала, прозерина.

В дальнейшем, используя комплексные методы 
исследования (клинические, электрофизиологические, 
гистологические, биохимические и др.), была показа­
на роль щитовидной железы, надпочечников, гипота­
ламуса, АТФ, АТФ-азы в восстановительных процес­
сах. Установлено различное влияние разных гормонов 
на электрическую активность ЦНС. Особенно важное 
место занимает предложенный Л.А. Матиняном ком­
плексный метод ферментотерапии поврежденного 
спинного мозга, нервов, раневых процессов, парадон- 
тозов, периоститов и др. с использованием фермент­
ных препаратов растительного, микробного, животно­
го происхождения, иммобилизованных ферментов, их 
комбинаций, а также сочетаний с физическими факто­
рами (лазерное облучение, действие разных видов 
токов). Предложенный метод успешно применяется в 
нейрохирургии, хирургии, неврологии, стоматологии.

Л.А. Матинян является членом Ученого совета 
Института физиологии, председателем Совета по при­

Мадицинская наука Армении №3 2003



101

суждению ученых степеней, председателем Армян­
ского физиологического общества, членом ИБРО 
(Франция, 1979), Европейского (Голландия, 1995г.), 
Американского (1996г.) физиологических обществ, 
Международных организаций по исследованию двига­
тельного контроля (США, 1994г), параплегической 
организации (Англия, 1993г.). Он является членом 
Нью-йоркской Академии наук (1995г.), академиком 
Международной Академии наук экологии и безопас­
ности жизнедеятельности (Санкт-Петербург, 1996г.). 
Американским научно-биографическим институтом 
он удостоен звания «Человека 1997года», а в 1998 г. 
награжден «Золотой медалью славы 2000-летия». Кро­
ме того, в 1998 г. Международный биографический 

центр (Кембридж, Англия) наградил ученого серебря­
ной медалью «За достижения в науке XX столетия».

Под руководством Л.А. Матиняна выполнено и 
успешно защищено 11 кандидатских и 2 докторские 
диссертации. Он является автором 250 опубликован­
ных научных работ, включая 5 монографий (одна из­
дана в США), 5 методических рекомендаций, 3 рацио­
нализаторских предложений. Левон Аршалуйсович 
принимал участие в ряде международных конгрессов 
по физиологии и неврологии (Армения, Грузия, Рос­
сия, Швейцария, Чехословакия, Венгрия, Румыния. 
Канада, США, Япония, Югославия и др.)

Коллектив Института физиологии им. Л.А. Орбели НАН 
РА, научная общественность республики и редколлегия 
журнала сердечно поздравляют уважаемого Левона 
Аршалуйсовича с юбилеем и желают ему крепкого здоровья и 
новых достижений в работе.
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Памяти Артема Александровича Айвазяна
(к 80-летию выдающегося ученого, клинициста и педагога)

Доктор медицинских наук профессор Артем Алек­
сандрович Айвазян - оригинально мыслящий, высоко­
эрудированный ученый и клиницист заслуженно сни­
скал любовь и уважение всей медицинской общест­
венности республики.

А.А.Айвазян родился в г. Ленинакане (ныне Гюм­
ри) в январе 1924 года в простой армянской семье. С 
детства лишившись отца, героически погибшего при 
спасении железнодорожного состава, он упорно и це­
леустремленно учился, зная, что основную тяжесть 
семьи должен будет нести сам. После окончания сред­
ней школы в 1941 году он поступил в Тбилисское ар­
тиллерийское училище. Великая Отечественная война 
застала его во время курсантской службы, откуда он 
был отправлен на фронт. Артем Александрович про­
шел по дорогам войны сначала в должности команди­
ра взвода, а в дальнейшем - командира батареи от­
дельного противотанкового истребительного дивизио­
на 89-й легендарной Таманской дивизии. Необычай­
ная храбрость, умение быстро ориентироваться в неза­
урядных ситуациях и интуиция не раз спасали не 
только его, но и его товарищей. Полученные им мно­
жественные оскольчатые ранения были несовместимы 
с жизнью, но воля А.А.Айвазяна помогла ему побе­
дить смерть - он остался инвалидом П группы. В 1944 
году А. А. Айвазян был демобилизован и в том же го­
ду поступил в Ереванский гос. медицинский институт, 
пройдя славную школу выдающихся армянских тера­
певтов - А.А.Мелик-Адамяна, Р.Н.Гянджецяна и 
А.Т.Симоняна.

Преданность науке - одна из характерных черт 
личности Айвазяна-ученого. Его всегда привлекали 
наиболее сложные, во многом спорные вопросы внут­
ренней медицины. В первые годы научной работы 
А.А.Айвазян занимался изучением внутренних болез­
ней, сопровождающихся белковой недостаточностью 
организма. После защиты кандидатской диссертации в 
центре внимания А.А.Айвазяна оказываются вопросы 
этиологии и патогенеза амилоидоза. Обобщением 
этих работ явилась докторская диссертация ("Вопросы 
этиологии и патогенеза амилоидоза"), защищенная им 
в 1966 году.

Особое место в научном исследовании А.А. Айва­
зяна занимают работы по изучению периодической 
болезни (ПБ). На основании огромного клинического, 
лабораторно-исследовательского и литературного 
материала он впервые создал стройное учение об этой 
загадочной и сложной по этиопатогенезу болезни. Он 

сумел усмотреть клиническую сущность болезни, вы­
кристаллизовать основной синдром. Прочитав в 1982 
году вышедшую в свет монографию А.А.Айвазяна, 
чл.-корр. АМН СССР проф. В.А.Насонова сказала: 
"Наконец - то я поняла, что такое периодическая бо­
лезнь". И эта монография ("Периодическая болезнь”) 
др сих пор остается настольной книгой врачей и науч­
ных работников, занимающихся проблемой ПБ.

Коллективом кафедры госпитальной терапии, ос­
нованной на базе руководимой А.А.Айвазяном про­
блемной научно-исследовательской лаборатории, на­
коплен огромный клинический материал, включаю­
щий иммунологические, нейроэндокринологические, 
биохимические сдвиги в организме больных ПБ. Бла­
годаря анализу фактического материала и данных ли­
тературы и опираясь на собственные идеи об этиоло­
гии и патогенезе ПБ А.А.Айвазян предложил и апро­
бировал несколько лекарственных препаратов и ком­
плексов лечения, диетотерапию, позволивших повы­
сить эффективность терапии этой считавшейся неиз­
лечимой болезни. Заслуга А.А.Айвазяна состоит так­
же в том, что при первых зарубежных публикациях о 
колхицине он одним из первых в Армении оценил его 
благоприятный эффект при ПБ и начал применять при 
этой болезни. И после этого, особенно после работ об 
антиамилоидогенном эффекте колхицина, основным в 
лечении ПБ он стал считать именно колхицин, а пред­
ложенные до этого комплексы лечения - лишь как 
дополнительные, повышающие эффективность колхи­
цина, что спасло сотни жизней больных ПБ в Арме­
нии. А.А. Айвазяном была предложена также новая, 
уникальная концепция патогенеза ПБ, которая долгие 
годы была единственной.

В 1992г. была утверждена предложенная 
А.А.Айвазяном приоритетно финансируемая тема 
"Разработка вопросов профилактики и этиопатогене- 
тического лечения периодической болезни", что спо­
собствовало новому витку научного прогресса в об­
ласти изучения проблемы ПБ. Под его руководством 
были защищены 1 докторская и 10 кандидатских дис­
сертаций.

Различные аспекты ПБ А.А.Айвазяном изложены 
более чем в 70 научных трудах и монографии, отли­
чающихся своей уникальностью.

• Огромны заслуги А.А.Айвазяна и как педагога. 
Его лекции, никогда не повторяющиеся, сопровожда­
лись тщательным разбором клинических случаев, все­
гда отражали последние достижения науки. Будучи 
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заведующим кафедрой госпитальной терапии, он мно­
го внимания уделял учебно-методической работе. Под 
его руководством кафедра перешла к единой методи­
ческой системе, была составлена интегрированная 
программа лекций по курсу госпитальной терапии.

Профессор А.А. Айвазян был выдающимся клини­
цистом, внимательным и чутким врачом. Его отлича­
ли огромный багаж знаний во многих областях внут­
ренней медицины и уникальная клиническая интуи­
ция. В среде медиков он снискал славу "специалиста 
по редким болезням". Оригинальные решения редких 
и запутанных клинических ситуаций спасали жизнь 
больных. Опыт своей практической работы 

А.А.Айвазян щедро передавал молодым врачам и сту­
дентам. Каждый обход профессора А.А.Айвазяна был 
образцом клинического мышления и клинической 
педагогики.

А.А. Айвазян не представлял себя вне клиники, и 
даже г последний год своей жизни, несмотря на ог­
ромные трудности, связанные со здоровьем, он про­
должал упорно трудиться. Полученные во время вой­
ны увечья не могли не сказаться на его здоровье. В 
декабре 1993 года Артема Александровича не стало. 
Память о нем, его мысли, его подходы к жизни, науке 
и больным навсегда остануться жить в его учениках, 
передаваясь от поколения к поколению.

Коллектив кафедры внутренних болезней №1 
ЕрГМУ им. М. Гераци
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