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актуальность. В структуре общего травматизма местная холодовая травма имеет большой удельный вес� Выявление новых 
маркеров криоповреждения способствует более ранней диагностике глубины поражений тканей при обморожении, соз-
данию новых подходов к хирургическому лечению  и ускоренной реабилитации пострадавших� 
Цель исследования — изучение в динамике содержания оксида азота, асимметричного диметиларгинина и циркулиру-
ющих эндотелиальных клеток в сыворотке крови у пациентов с местной холодовой травмой�
Методика. В исследование включено 80 пациентов с обморожениями нижних конечностей III–IV степени в позднем реак-
тивном периоде и периоде гранулирования и эпителизации� Использован мультиплексный анализ сыворотки крови набо-
ром реагентов фирмы Biomedical (США), методом Hladovec (1978) и методом П�П� Голикова (2004) соответвенно� 
результаты. У пациентов с криотравмой во всех исследуемых группах установлено снижение уровня оксида азота отно-
сительно контроля� У пострадавших с местной холодовой травмой на 5-е сут отмечено значительное снижение в крови 
уровня асимметричного диметиларгинина� на 30-е сут с момента криоповреждения уровень асимметричного диметилар-
гинина  не отличался от показателей контрольной группы� При обморожении дистальных сегментов стоп концентрация 
асимметричного диметиларгинина в крови не менялась относительно контроля� У пациентов с тяжелыми обморожени-
ями нижних конечностей уровень асимметричного диметиларгинина  в крови снижался в 3,6 раза� У пациентов с местной 
холодовой травмой на 5-е сут установлено увеличение в крови уровня циркулирующих эндотелиальных клеток в 5,2 раза, 
на 30-е сут с момента криоповреждения уровень циркулирующих эндотелиальных клеток снижался, но, по-прежнему, пре-
вышал контрольные значения� У пострадавших с обморожением дистальных сегментов стоп содержание в крови цирку-
лирующих эндотелиальных клеток увеличилось в 2,7 раза, с поражением проксимальных сегментов нижних конечностей 
– в 6,7 раза относительно здоровых добровольцев� У пациентов с  наиболее тяжелыми обморожениями нижних конечно-
стей уровень циркулирующих эндотелиальных клеток в крови повышался в 9 раз�
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The relevance of local cold injury remains high� In the structure of general injury prevalence, proportion of freeze burns is great� 
Identification of new markers of cold injury will help earlier determination of tissue lesion depth, development of new approaches 
in the surgical treatment of deep freeze burns of extremities, and promote rehabilitation of patients�
the aim of this study was to elucidate the dynamics of the serum content of nitric oxide (NO), asymmetric dimethylarginine 
(ADMA), and circulating endothelial cells (CEC) in patients with local cold injury�
Methods� The study included 80 patients with III-IV degree frostbite of the lower extremities in the late reactive period and the 
period of granulation and epithelization� Multiplex analyses of blood serum were performed with Biomedical (USA) reagent kits, 
according to methods by Hladovec (1978) and Golikov (2004)�
results� In all groups of patients with frostbite, NO level was decreased compared to the control� Patients with local cold trauma 
displayed significant decreases in blood levels of ADMA on day 5; on day 30 after the cold trauma, the ADMA level did not differ 
from the control group� In patients with frostbite of the distal foot segments, the blood concentration of ADMA did not change 
from the control level� In patients with the most severe frostbite of the lower extremities, serum ADMA decreased 3�6 times� Patients 
with local cold trauma had a 5�2-fold increase in the blood level of CEC on day 5� On day 30 after the freeze burn, the amount of 
CEC was decreased but still remained above the control value� In patients with frostbite of the distal foot segments, the content 
of CEC increased 2�7 times compared to the control� In patients with lesions of more proximal segments of the lower extremities, 
the CEC index was increased 6�7 times compared to healthy volunteers� In patients with the most severe frostbite of the lower 
extremities, the blood content of CEC was 9 times increased�
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Введение

В первой половине ХХ века высказано предполо-
жение об основополагающей роли эндотелия и микро-
циркуляторного русла в развитии многих заболеваний 
[1]. Буквально за несколько лет учения об эндотели-
альной дисфункции приобрели массовый характер, 
выявлены и установлены дисфункциональные эндо-
телиальные патогенетические маркеры, лежащие в ос-
нове практически всех эндогенных заболеваний. Этот 
эндокринный орган высочайшей дифференциации 
считается в настоящее время одним из основных регу-
ляторов жизненных процессов в норме, и фактором 
провоцирующим тотальный сбой в работе большин-
ства систем организма в условиях патологии [1–4].

В связи с тем, что в России с ее географическим 
положением низкие температуры не редкое явление, 
а в некоторых регионах преобладают большую часть 
года, актуальность изучения местной холодовой трав-
мы остается на высоком уровне [3]. В структуре общего 
травматизма локальное криоповреждение имеет боль-
шой удельный вес [1, 2, 4]. Возросший за последние го-
ды интерес отечественных и зарубежных исследовате-
лей к изучению патогенетических основ развития, те-
чения и отдаленных последствий местной холодовой 
травмы связан с высокой частотой инвалидизации, 
особенно у пациентов с III–IV степенью обмороже-
ния. Очень важными факторами являются утрата тру-



56

Original articlePathological Physiology and Experimental Therapy, Russian journal. 2020; 64(4)  
 DOI: 10.25557/0031-2991.2020.04.54-61

доспособности преимущественно лиц молодого воз-
раста, сложности в диагностике, а также неудовлетво-
рительные результаты лечения [2, 3, 5, 6].

Выявление новых маркеров криоповреждения спо-
собствует более ранней диагностике глубины пораже-
ний тканей, созданию новых подходов к хирургиче-
скому лечению глубоких отморожений конечностей и 
ускоренной реабилитации пострадавших [2–6].

Дисфункция эндотелия играет главную роль в за-
пуске патогенетических механизмов МХТ. Под терми-
ном «эндотелиальная дисфункция» понимают неадек-
ватное выделение эндотелием различных биологиче-
ски активных веществ, в частности оксида азота, его 
ингибиторов [4]. Особый интерес представляет мор-
фофункциональное состояние эндотелиальной вы-
стилки, и наличие свободно циркулирующих в крово-
токе десквамированных эндотелиальных клеток [6-8].

Первым доказательством роли эндотелия в регуля-
ции тонуса сосудов явились данные о продуцировании 
им вазоактивных веществ, появившиеся в 1977 г. [8]. 
Позже, в 1980 г., было высказано предположение, что 
может существовать расслабляющий сосудистый фак-
тор, связанный с эндотелием [9]. Впоследствии две не-
зависимых группы исследователей показали, что этот 
расслабляющий фактор представляет собой оксид азо-
та (NO) [10, 11].

Позднее M. Mudau и соавт. выявлен еще один мар-
кер, связанный с метаболизмом NO, а именно асим-
метричный диметиларгенин (ADMA) [10, 12, 13]. Из-
учение ADMA, как молекулы антагониста L-аргинина, 
основного субстрата NOS, – очень важный шаг в по-
нимании процессов деградации сосудистой стенки на 
ранней, клинически немой стадии заболевания [11, 12, 
14]. Дополнительные исследования в области фунда-
ментальной науки и клинических испытаний необхо-
димы для понимания роли этой молекулы в качестве 
перспективного маркера будущих коронарных собы-
тий и возможной терапевтической мишени в контек-
сте атеросклеротического сосудистого заболевания и 
последствий любых повреждений.

Вы современной литературы мы не обнаружили 
комплексных работ, посвященных вазоактивной со-
ставляющей дисфункции эндотелия у пациентов с 
местной холодовой травмой. В связи этим, попытка 
сформировать новое звено патогенеза местной холо-
довой травмы легла в основу нашего труда. 

Цель исследования – установить динамику содер-
жания уровня оксида азота, асимметричного димети-
ларгинина  и циркулирующих эндотелиальных кле-
ток в сыворотке у пациентов с местной холодовой 
травмой.

Методика

Все пациенты и добровольцы, участвовавшие в 
клиническом исследовании, давали  письменное до-
бровольное информированное согласие, в соответ-
ствии с требованиями Хельсинкской декларации Все-
мирной медицинской ассоциации (в ред. 2013 г.). Про-
токол исследования одобрен этической комиссией  
Читинской государственной медицинской академии.

Исследование включено 80 пациентов (60 мужчин 
и 20 женщин) с обморожениями III–IV степени паль-
цев стопы (1-я группа), поражением III-IV степени 
пальцев и среднего отдела стопы (2-я группа), либо 
всей стопы 

(3-я группа) в позднем реактивном периоде и пе-
риоде гранулирования и эпителизации. Средний воз-
раст пациентов составил 43±7 лет. Определение уров-
ня асимметричного диметиларгинина (АDМА), ок-
сида азота (NO), и циркулирующих эндотелиальных 
клеток (ЦЭК) в сыворотке крови выполнялось на 5-е 
и 30-е сут с момента получения травмы у одних и тех 
же пациентов. Уровень ADMA определяли с помо-
щью мультиплексного анализа сыворотки крови на-
бором реагентов фирмы Biomedical (США). Количе-
ство десквамированных эндотелиоцитов в крови вы-
являли методом Hladovec (1978). Метод основан на 
изоляции клеток вместе с тромбоцитами с последую-
щим осаждением тромбоцитов с помощью АДФ. 
Определение нитритов крови осуществляли непря-
мым методом П.П. Голикова (2004). Все пострадав-
шие находились на стационарном лечении в краевом 
центре термической травмы на базе городской боль-
ницы № 1 г. Читы с местной холодовой травмой ниж-
них конечностей в период с 2018 по 2019 г. Контроль-
ную группу составили сопоставимые по возрасту от-
носительно здоровые лица (n=16). Из исследования 
были исключены пациенты с тяжелой соматической 
патологией: неспецифическими воспалительными 
процессами различной локализации, облитерирую-
щими заболеваниями сосудов, поражениями нервов 
конечностей, сахарным диабетом, гипертонической 
болезнью, алиментарным истощением, лица с физи-
ческой алкогольной зависимостью.

Статистический анализ. Статистическая об-
работка результатов исследования осуществлялась 
с помощью пакета программ IBM SPSS Statistics 
Version 25.0. Полученные данные представлены в 
виде медианы, средней величины и доверительного 
интервала. Для сравнения показателей, распределе-
ние которых отличалось от нормального, использо-
ван непараметрический критерий Краскела–Уол-
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лиса. Оценка статистической значимости различий 
показателей проводилась за счет сравнения рассчи-
танного и критического значений критерия Краске-
ла–Уоллиса с последующим определением уровня 
значимости p. Учитывая выявление различий при 
сравнении всех исследуемых групп с помощью кри-
терия Краскела–Уоллиса для более точного описа-
ния наблюдаемых тенденций использован критерий 
Манна–Уитни, позволяющий оценить различия по-
казателей при сравнении групп попарно, с примене-
нием поправки Бонферрони при оценке значения р. 
Учитывая отсутствие нормального распределения, 
для оценки связи между двумя показателями исполь-
зован коэффициент ранговой корреляции Спирме-
на (ρ). Исходя из полученного значения ρ определе-
на теснота связи по шкале Чеддока и ее направление 
(прямая или обратная). Прогностическая модель по-
строена путем нелинейного регрессионного анали-
за. В последующем рассчитывали скорригированный 
коэффициент детерминации, показывающий долю 
объясняемой зависимости.

результаты

Как показали результаты исследования у пациен-
тов с местной холодовой травмой на 5-е сут установ-
лено снижение уровня NO в крови в 1,5 раза. На 30-е 
сут с момента криопореждения уровень NO в крови 
был еще ниже – в 2,5 раза относительно контрольной 
группы (табл. 1). У пострадавших с обморожением  
дистальных сегментов стоп содержание NO в крови 
уменьшилась в 1,7 раза, у больных с поражением бо-
лее проксимальных сегментов нижних конечностей – 
в 2,3 раза, у пациентов с самыми тяжелыми обмороже-
ниями нижних конечностей уровень NO в крови сни-
жался в 2,9 раза (табл. 2).

Значительное снижение уровня ADMA в систем-
ном кровотоке (в 4,5 раза) наблюдалось у пациентов с 
местной холодовой травмой на 5-е сут. При этом и на 
30-е сут с момента криоповреждения уровень ADMA 
не изменялся относительно контрольной группы 
(табл. 1). У пострадавших с обморожением дистальных 
сегментов стоп и более проксимальных сегментов ниж-
них конечностей уровень ADMA значимо не откло-
нялся от контроля. У пациентов с самыми тяжелыми 
обморожениями нижних конечностей уровень ADMA 
в крови снижался в 3,6 раза (табл. 2). 

Содержание ЦЭК в крови пациентов с местной хо-
лодовой травмой на 5-е сут возрастал в 5,2 раза. При 
этом на 30-е сут с момента криоповреждения уровень 
ЦЭК снижался, но, по-прежнему, оставался значимо 
выше  контроля (в 1,9 раза) (табл. 1). У пострадавших 
с обморожением дистальных сегментов стоп содержа-
ние ЦЭК в крови увеличилось в 2,7 раза, у больных 
с поражением более проксимальных сегментов ниж-
них конечностей – в 6,7 раза, у пациентов с самыми 
тяжелыми обморожениями нижних конечностей уро-
вень ЦЭК в крови повышался в 9 раз (табл. 2).

Обсуждение

В настоящее время считается, что оксид азота име-
ет большое значение для поддержания целостности эн-
дотелия, а его гипоинкреция провоцирует изначальную 
нестабильность клеточной мембраны эндотелиоцита 
[12, 15]. Механизм этого явления пока не установлен.

Известно, что уровень NO в крови при местной хо-
лодовой травме снижен практически на всех сроках 
наблюдения [5, 6]. По мнению ряда авторов [6], по-
врежденный холодом эндотелий утрачивает возмож-
ность инкретировать оксид азота. По своей сути эндо-
генный оксид азота является важнейшим перифери-

Таблица 1

динамика концентрации вазоактивных молекул и уровня ЦЭК у пострадавших в разные периоды криотравмы

Показатель Контроль, n=16 5-е сут с момента травмы, n=50 30-е сут с момента травмы, n=50

NO (мкмоль/л) 4,10±0,13 (95% Cl 4,00-4,20) 2,15±0,23 (95% Cl 2,00-2,30)
p<0,0001

1,52±0,19 (95% Cl 1,40-1,70)
p<0,0001

p1=0,037276

ADMA (ng/ml) 181,49±37,91 (95% Cl 150,65-
205,45)

40,94±18,32 (95% Cl 30,02-48,46)
p=0,001420

85,98±29,44 (95% Cl 69,39-95,81)
p=0,050953
p1=0,197047

ЦЭК, ×104/л стати-
стически значим 2,15±0,19 (95% Cl 2,00-2,30) 13,10±1,41 (95% Cl 12,30-14,00)

p<0,0001

4,54±0,43 (95% Cl 4,20-4,90)
p<0,0001
p1<0,0001

Примечание. p – статистическая значимость различий с показателями контроля;
p1 – с показателями предыдущего срока наблюдения. CI – доверительный интервал.
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ческим вазодилятатором [4, 12, 16, 17]. Не исключено, 
что при снижении уровня эндогенного NO уменьше-
ние уровня ADMA является компенсаторным механиз-
мом защиты и попыткой купирования стойкого пери-
ферического вазоспазма путем стимуляции, либо сни-
жение обеих вазоактивных молекул – есть следствие 
критической дисфункции эндотелиоцитов, что под-
тверждается резким повышением уровня   десквами-
рованных эндотелиальных клеток в кровотоке.

Оксид азота не только участвует в регуляции тону-
са сосудов, но и тормозит агрегацию тромбоцитов, их 
адгезию к стенкам сосудов, обладает цитотоксическим 
и рядом других эффектов [4, 6]. Следовательно, сни-
жение уровня NO влечет за собой повышение уровня 
агрегационной активности тромбоцитов и увеличение 
количества лейкоцитарно-тромбоцитарных коагрега-
тов, которые мигрируя в межуточное пространство, 
усиливают интерстициальный отек и провоцируют эн-
дотелиальную дисфункцию как в очаге альтерации, так 
и перифокально [1, 5, 6].

Помимо этого, NO имеет прямое влияние на под-
держание кровотока путем регуляции мышечного то-
нуса [13-17]. Сосудистый гипертонус у пациентов с 
местной холодовой травмой подтвержден ранее про-
веденными исследованиями с помощью лазерной доп-
плеровской флоуметрии [5, 6]. В работах указывается 
на выраженный дефицит кровенаполнения микроцир-
куляторного русла, что пагубно влияет на трофику тка-
ней и усугубляет гипоксию тканей. В последнее время 
важную роль в нарушении высвобождения оксида азо-

та отводят ингибированию синтазы оксида азота дей-
ствием асимметричного диметиларгинина, который 
блокируется естественным субстратом данного фер-
мента – L-аргинином [4].

Но как показано сравнительно недавно, ADMA 
имеет гораздо больше клинических эффектов, по-
мимо его влияния на L-аргинин. Резкое повышение 
уровня ADMA вызывает временное падение частоты 
сердечных сокращений с уменьшением сердечного 
выброса и повышением артериального давления [8]. 
Мало известно и о потенциальных долгосрочных эф-
фектах повышенного уровня ADMA. Zoccali et al. со-
общают, что повышение уровня ADMA в 1,5 раза по-
вышает риск сердечно-сосудистой смертности в 7 раз, 
а его повышение в 2 раза – в 15 раз [16]. Интересно, 
что недавно был предложен NOS-независимый ак-
тивирующий эффект ADMA на ангиотензинпревра-
щающий фермент, который, как известно, является 
доминирующим в ренин-ангиотензиновой системе, 
оказывающей прямое действие на метаболизм в со-
судистой стенке [18, 19].

Ранее показано, что увеличение концентрации 
ADMA приводит к значительному снижению выработ-
ки NO [11,14]. Формирующаяся эндотелийзависимая 
вазоконстрикция лежит в основе патогенеза многих 
заболеваний, в частности сахарного диабета, артери-
альной гипертензии, почечной недостаточности, ос-
ложненного акушерства. [11, 17, 20]. В когорте паци-
ентов с гемодиализом обнаружили, что ADMA может 
быть сильным и независимым фактором риска общей 

Таблица 2

динамика концентрации вазоактивных молекул и уровня ЦЭК у пострадавших в зависимости от уровня поражения 

Показатель Контроль, n=16 1-я группа, n= 34 2-я группа, n= 34 3-ягруппа, n= 32

NO (мкмоль/л) 4,10±0,13 (95% Cl 4,00-
4,20)

2,21±0,18 (95% Cl 2,10-
2,33)

p<0,0001

1,83±0,14 (95% Cl 1,80-1,90)
p<0,0001

p1=0,100444

1,47±0,10 (95% Cl 1,40-1,50)
p<0,0001

p1=0,000640
p2=0,040432

ADMA (ng/ml) 181,49±37,91 (95% Cl 
150,65-205,45)

169,63±18,77 (95% Cl 
165,05-178,28)

p=0,780429

109,76±13,50 (95% Cl 100,36-
114,48)

p=0,081133
p1=0,011851

50,10±16,17 (95% Cl 37,90-
56,59)

p=0,002607
p1<0,0001

p2=0,006199

ЦЭК,×104/л 2,15±0,19 (95% Cl 2,00-
2,30)

6,35±0,47 (95% Cl 6,00-
6,73)

p<0,0001

14,69±1,40 (95% Cl 14,00-
15,00)

p<0,0001
p1<0,0001

19,88±2,40 (95% Cl 18,40-
20,60)

 p<0,0001
p1<0,0001

p2=0,066425

Примечание. p – статистическая значимость различий с показателями контроля; контроля; p1 – с показателями 1-й группы; p2 – с показа-
телями 2-й группы. CI – доверительный интервал
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смертности и сердечно-сосудистых катастроф [19, 21]. 
В настоящее время взгляды на метаболизм асимме-
тричного диметиларгинина претерпевают значитель-
ные изменения.

При анализе полученных результатов отмечает-
ся значительное снижение АDМА в сыворотке кро-
ви у пациентов с местной холодовой травмой в ран-
нем реактивном периоде по сравнению с контрольной 
группой. При этом содержание АDМА в сыворот-
ке снижено и на 30-е сут с момента криоповрежде-
ния. Подобный феномен, вероятно, связан со стой-
ким периферическим вазоспазмом, дефицитом NO-
зависимых механизмов вазодилятации и вероятной 
гибелью эндотелиальной выстилки в очаге альтера-
ции и перифокально. Факт выраженной деструкции 
эндотелиоцитов подтверждают и выполненные ра-
нее работы, установившие значительное повышение 
содержания цитокинов в периферической крови [5]. 
Последние, как известно, в значительных концентра-
циях имеют выраженный опосредованный цитоток-
сический эффект [1, 20].

Отмечено статистически значимое снижение уров-
ня ассиметричного диметиларгинина в крови у пациен-
тов с тяжелой местной холодовой травмой, а именно у 
пострадавших с обморожениями всей стопы и дисталь-
ных сегментов голени. У пациентов с обморожениями 
пальцев уровень ADMA не изменился. 

После восстановления кровотока в поврежденных 
сегментах конечностей десквамированные эндотели-
альные клетки в большом количестве выбрасывались 
в системный кровоток. Кроме того, неравномерное по-
вышение температуры сопровождалось гипоксией и 
дегрануляцией новых порций тромбоцитов. Помимо 
этого, патологическая болевая импульсация провоци-
рует инкрецию значительного количества катехолами-
нов и прочих стресс-гормонов. Указанные процессы 
также должны сопровождаться десквамацией клеток 
эндотелия. В более поздние сроки криотравмы, а имен-
но на 30-е сут, происходило отграничение очага аль-
терации, а также выполнялись некрэктомии, экзарти-
куляции и ампутации сегментов конечностей, при этом 

снижался объем поврежденных тканей, что нашло свое 
подтверждение и в уменьшении количества ЦЭК. 

Вероятно, увеличение объема поврежденных тка-
ней провоцирует значительное повреждение сосуди-
стой стенки, гибель эндотелиоцитов и обнажение су-
бэндотелиального матрикса. В ответ на это активиру-
ется все большее количество тромбоцитов, которые 
реализуют процессы воспаления и привлекают в очаг 
альтерации иммунокомпетентные клетки. Тромбоци-
ты выделяют тромбоксан А2, являющийся мощней-
шим вазоконстриктором. Процессы периферическо-
го вазоспазма еще больше усугубляются. Снижение 
уровня ADMA у пациентов с выраженной площадью 
альтерации, вероятно, опять-таки является механиз-
мом стабилизации периферического вазоспазма и 
усугубляющейся ишемии путем попытки косвенной 
провокации синтеза оксида азота, хотя его уровень 
снижен во все периоды криоповреждения. Однако не-
которые авторы предполагают, что существуют меха-
низмы, с помощью которых низкие концентрации NO 
и ADMA оказывают неблагоприятное воздействие на 
сосудистую систему [21-24]. Не исключено, что влия-
ние ADMA на ангиотензинконвертирующий фермент 
провоцирует аккумуляцию бета-амилоидных бляшек 
в субэндотелиальном матриксе, что ведет к дезорга-
низации клеточной мембраны и хронизации процес-
сов воспаления.

Таким образом, судить об объеме криоповрежде-
ния возможно по значению одного из показателей дис-
функции эндотелия (ADMA, NO или ЦЭК) (табл. 3).

Между тем, гипотетически существует вероятность 
увеличения эффективности диагностики уровня кри-
оповреждения при одновременном учете нескольких 
показателей. 

Вторым этапом исследования явилось создание и 
оценка эффективности прогностической модели. С це-
лью прогнозирования объема криоповреждения раз-
работан коэффициент К, расчет которого основан на 
нелинейном регрессионном анализе и выражается 
формулой: K = 100 × ЦЭК / (ADMA × NO), где ЦЭК 
– циркулирующие эндотелиальные клетки, ADMA – 

Таблица 3

Фактическая степень параллелизма между объемом криоповреждения и уровнем показателей дисфункции эндотелия

Показатели дисфункции  
эндотелия

Коэффициент корреляции 
Спирмена Сила связи по шкале Чеддока Направление связи

ADMA - 0,898 высокая обратная

NO - 0,945 высокая обратная

ЦЭК 0,955 высокая прямая
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асимметричный диметиларгинин, NO – оксид азота. 
При значениях коэффициента K от 1,0 до 5,0 прогно-
зируется отморожение на уровне пальцев, от 5,0 до 13,0 
– на уровне дистального сегмента стопы, более 13,0 – 
на уровне нижней трети голени. Коэффициент корре-
ляции между объемом поражения тканей нижних ко-
нечностей и значением коэффициента K составляет 
0,963. Связь между исследуемыми признаками – пря-
мая, теснота (сила) связи по шкале Чеддока – высо-
кая. Учитывая результаты статистического анализа, 
можно считать разработанную модель близкой к функ-
циональной (табл. 4).

Сформированная модель позволяет с высокой точ-
ностью прогнозировать уровень повреждения тканей 
при местной холодовой травме на основе исследуемых 
маркеров, что, вне всякого сомнения, имеет важное 
прикладное значение и способствует коррекции про-
водимого лечения.

Выводы 

У пациентов с местной холодовой травмой в кро-
ви снижается уровень NO и АДМА во все периоды кри-
оповреждения.

Максимальное снижение уровня NO и АDМА в 
крови у пациентов с местной холодовой травмой от-
мечено на 5-е сутки с момента местной холодовой 
травмы. 

Содержание NO и ADMA в кровотоке зависит от 
тяжести криоповреждения. Минимальный уровень за-
регистрирован у пациентов с наибольшей тяжестью 
травмы.

Объем пораженных тканей прямо пропорциона-
лен уровню ЦЭК в сыворотке пострадавших. В позд-
ние сроки с момента травмы уровень ЦЭК не отлича-
ется от показателей контроля ввиду снижения процес-
сов воспаления и уменьшения площади поврежденной 
сосудистой стенки.
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