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Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ. Îïðå äå ëå íèå ðî ëè áåë êà àëü ôà-ñè íóê ëå è íà â ðàç âè òèè è ôîð ìè ðî âà íèè ïî ïó ëÿ öèé äî ôà ìè -
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ëÿ öèé äî ôà ìè íåð ãè ÷å ñêèõ íåé ðî íîâ, äèô ôå ðåí öè à ëü íî ïî ðà æà å ìûõ ó áî ëü íûõ ñ áî ëåçíüþ Ïàð êèí ñî íà (ÁÏ). Ðå -
çó ëü òà òû. Ïî êà çà íî, ÷òî àëü ôà-ñè íóê ëå èí îêà çû âà åò âû ðà æåí íûé ìî äó ëè ðó þ ùèé ýô ôåêò íà ðàç âè òèå äî ôà ìè íåð -
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íûì èç ìå íå íè ÿì ïðè ÁÏ. Çà êëþ ÷å íèå. Íî âàÿ ëè íèÿ íî êà óò íûõ ìû øåé ÿâ ëÿ åò ñÿ óäîá íîé ìî äå ëüþ äëÿ èçó ÷å íèÿ
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The new line of ge net i cally mod i fied mice with con sti tu tive knock out 
of the gene al pha synuclein to study pathogenetic as pects of dif fer en tial loss 
of dopaminergic neu rons
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The pur pose. This study in ves ti gated the role of al pha-synuclein in the de vel op ment of dopaminergic neu rons.
Methods. In this study a new SNCA knock out mouse line has been used to model the de fi ciency of al pha-synuclein func -
tion. In the knock out and con trol mice the dy nam ics of the for ma tion of two dis tinct pop u la tions of dopaminergic neu rons dif -
fer ently af fected in pa tients with PD was stud ied by the com par a tive morphometric anal y sis. Re sults. Here, we re vealed a
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prom i nent mod u lat ing ef fect of al pha-synuclein on the de vel op ing DA neu rons in sub stan tia nigra (SN) which is the most
af fected re gion in PD pa tients. Yet, al pha-synuclein had no ef fect on the for ma tion of DA neu rons in ven tral tegmental area
which is much less sus cep ti ble to de gen er a tion in PD pa tients. Con clu sion. The new line of knock out mice is a con ve nient
model for study ing pathophysiologic as pects of se lec tive im pair ment of DA neu rons.

Key words: neurodegenerative dis eases; al pha-synucleinopathies; dopaminergic neu rons; Par kin son’s dis ease (PD);
knock out mice
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Ââå äå íèå

Áî ëåçíü Ïàð êèí ñî íà (ÁÏ) — ñî öè à ëü íî çíà ÷è -
ìîå íåé ðî äå ãå íå ðà òèâ íîå çà áî ëå âà íèå, ÷à ñ òî òà âñòðå -
÷à å ìî ñòè êî òî ðî ãî ïðÿ ìî êîð ðå ëè ðó åò ñ âîç ðà ñ òîì, è
ïî äàí íûì ìè ðî âûõ ïî ïó ëÿ öè îí íûõ èñ ñëå äî âà íèé ñî -
ñòàâ ëÿ åò îò 0,5 äî 1% ñðå äè íà ñå ëå íèÿ â âîç ðà ñ òå
ñòàð øå 65 ëåò. Â âîç ðà ñò íîé ãðóï ïå ñòàð øå 65 ëåò
ýòè ïî êà çà òå ëè åùå âûøå è ñî ñòàâ ëÿ þò 2—4%
[1—3]. Â ïî äàâ ëÿ þ ùåì áî ëü øèí ñò âå ñëó ÷à åâ äèà ãíî -
ñ òè ðó þò ñÿ èäè î ïà òè ÷å ñêèå ôîð ìû ÁÏ è ëèøü
5—10% ÿâ ëÿ þò ñÿ ñå ìåé íû ìè ôîð ìà ìè [4].

Õà ðàê òåð íûì ïà òî ãè ñòî ëî ãè ÷å ñêîì ïðè çíà êîì
ÁÏ ÿâ ëÿ þò ñÿ êëàñ ñè ÷å ñêèå öè òî ïëàç ìà òè ÷å ñêèå òå ëü -
öà Ëå âè [5], âû ÿâ ëÿ å ìûå â àóòîï ñèé íîì ìà òå ðè à ëå
áî ëü íûõ, â ïåð âóþ î÷å ðåäü, â îá ëà ñ òè ÷åð íîé ñóá -
ñòàí öèè (×Ñ) [6]. Â ñî ñòà âå ýòèõ ýîçè íî ôè ëü íûõ
âêëþ ÷å íèé â êà ÷å ñò âå îñíîâ íî ãî êîì ïî íåí òà áûë îá -
íà ðó æåí àã ðå ãè ðî âàí íûé àëü ôà-ñè íóê ëå èí [7].

Ìó òà öèè â ãå íå àëü ôà-ñè íóê ëå è íà (SNCA) ÷à ñ òî
ÿâ ëÿ þò ñÿ ïðè ÷è íîé èç ìå íå íèÿ åãî àã ðå ãà öè îí íûõ
ñâîéñòâ è ôîð ìè ðî âà íèÿ âêëþ ÷å íèé. Ïî ñëå îïè ñà íèÿ
ïåð âîé àóòî ñîì íî-äî ìè íàí ò íîé ìó òà öèè â ãå íå SNCA
ïðè ñå ìåé íîé ôîð ìå ÁÏ, ñó ùå ñò âåí íî àê òè âè çè ðî âà -
ëîñü èçó ÷å íèå ëî êó ñà àëü ôà-ñè íóê ëå è íà [8]. Âñå ãî
â ðå çó ëü òà òå ìå äè êî-ãå íå òè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé áî -
ëü íûõ ñ ÁÏ áû ëî âû ÿâ ëå íî 6 ìó òà öèé ñ çà ìå íîé
àìè íî êèñ ëîò. Âñå îíè ðàñ ïî ëî æå íû ìåæ äó âòî ðûì è
÷åò âåð òûì KTÊ-ïî âòî ðà ìè, êî òî ðûå ïðåä ñòàâ ëÿ þò
ñî áîé ïî âòî ðÿ þ ùåé ñÿ àìè íî êèñ ëîò íûé ìî òèâ
KTKEGV íà ïðî òÿ æå íèè ïåð âûõ 87 àìè íî êèñ ëîò -
íûõ îñòàò êîâ áåë êî âîé ìî ëå êó ëû [4, 9, 10]. Ïî ìè ìî
òî ÷å÷ íûõ ìó òà öèé îïè ñà íû äóï ëè êà öèè [11] è òðèï -
ëè êà öèè [12] â ëî êó ñå ãå íà SNCA, êî òî ðûå òàê æå àñ -
ñî öè è ðî âà íû ñ íà ñëåä ñò âåí íû ìè ôîð ìà ìè ÁÏ. Ñ÷è -
òà åò ñÿ, ÷òî ìó òà öèè â ãå íå àëü ôà-ñè íóê ëå è íà ìî ãóò
áûòü ïðè ÷è íîé àã ðå ãà öèè ýòî ãî áåë êà è ôîð ìè ðî âà -

íèÿ ôèá ðèëë àìè ëî èä íî ãî òè ïà ñ ðàç âè òè åì ïðî ãðåñ -
ñè ðó þ ùåé àëü ôà-ñè íóê ëå è íî ïà òèè, êî òî ðàÿ õà ðàê òåð -
íà äëÿ áî ëåç íè Ïàð êèí ñî íà.

Äàí íàÿ ðà áî òà ïî ñâÿ ùå íà èçó ÷å íèþ ðî ëè àëü -
ôà-ñè íóê ëå è íà â ðàç âè òèè äî ôà ìè íåð ãè ÷å ñêèõ íåé ðî -
íîâ â äâóõ áëèç êî ðàñ ïî ëî æåí íûõ àíà òî ìè ÷å ñêèõ
ñòðóê òó ðàõ ìîç ãà: ÷åð íîé ñóá ñòàí öèè (×Ñ) è âåí ò -
ðàëü íîé îá ëà ñ òè ïî êðûø êè (ÂÎÏ) ñðåä íå ãî ìîç ãà.
Åñ ëè ïî ðà æå íèå äî ôà ìè íåð ãè ÷å ñêèõ íåé ðî íîâ ÷åð íîé 
ñóá ñòàí öèè ÿâ ëÿ åò ñÿ îñíîâ íûì ïðè çíà êîì ÁÏ, òî
ÄÀ íåé ðî íû âåí ò ðà ëü íîé îá ëà ñ òè ïî êðûø êè ïðàê òè -
÷å ñêè íå çà òðà ãè âà þò ñÿ äå ãå íå ðà òèâ íûì ïðî öåñ ñîì.

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — èçó ÷å íèå ìî ëå êó ëÿð íûõ
ìå õà íèç ìîâ, ëå æà ùèõ â îñíî âå íà ðó øå íèÿ êîí ôîð ìà -
öè îí íîé ñòà áè ëü íî ñòè, ìå òà áî ëèç ìà è êîì ïàð ò ìåí òà -
ëè çà öèè àëü ôà-ñè íóê ëå è íà è åãî ðî ëè â ïà òî ãå íå çå
áî ëåç íè Ïàð êèí ñî íà.

Ìå òî äè êà

Â êà ÷å ñò âå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ìî äå ëè áû ëà èñ ïî ëü -
çî âà íà íî âàÿ ëè íèÿ íî êà óò íûõ ìû øåé ñ êîí ñòè òó òèâ íîé 
èíàê òè âà öèåé ãå íà àëü ôà-ñè íóê ëå è íà [SNCAD flox/D flox]. 
Ãå íå òè ÷å ñêèå ìî äè ôè êà öèè, îáåñ ïå ÷è âà þ ùèå äå ëå öèþ
ñî äåð æà ùå ãî ñòàðò-êî äîí ýê çî íà, áû ëè âû ïîë íå íû
â ìè íè ìà ëü íî âîç ìîæ íîì íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü îáú å ìå
[13]. Â êà ÷å ñò âå êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû áû ëè èñ ïî ëü çî âà -
íû êî ãîð òû ìû øåé, ïî ëó ÷åí íûå â ïðî öåñ ñå ïðî èç âîä ñò -
âà íî êà óò íûõ æè âîò íûõ è èìå þ ùèå ñ íè ìè îá ùèõ ïðî -
èç âî äè òå ëåé, íå ïî ëó ÷èâ øèå ìî äè ôè öè ðî âàí íûé àë ëåëü
(äè êî ãî òè ïà). Âñå æè âîò íûå ãðóï ïû áû ëè íà ãå íå òè ÷å -
ñêîì ôî íå ëè íèè C57Bl6J.

Êî ëî íèè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ è êîí ò ðî ëü íûõ ìû øåé
ñî äåð æà ëèñü â óñëî âè ÿõ èñ êóñ ñò âåí íî ðå ãó ëè ðó å ìî ãî ñâå -
òî âî ãî äíÿ (12 ÷ ñâåò ëî ãî âðå ìå íè, 12 ÷ òåì íî ãî âðå ìå íè) 
ïðè ïî ñòî ÿí íîé òåì ïå ðà òó ðå 20°Ñ. Ðà áî òû ñ æè âîò íû ìè 
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ïðî âî äè ëè â ñî îò âåò ñò âèè ñ «Ïðà âè ëà ìè ëà áî ðà òîð íîé
ïðàê òè êè â Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè» îò 2003 ã.

Ïîäñ÷¸ò êëå òîê ïðî âî äè ëè íà ýì á ðè î íà ëü íûõ ñòà -
äè ÿõ ðàç âè òèÿ, êîã äà ïðî èñ õî äèò àê òèâ íîå ôîð ìè ðî -
âà íèå ÄÀ íåé ðî íîâ: íà 11,5 äåíü ðàç âè òèÿ, à òàê æå
íà 12,5 è 13, ýì á ðè î íà ëü íûå äíè, è â ïå ðè îä ïîñò íà -
òà ëü íî ãî ñè íàï òî ãå íå çà — 7 ñóò. ïî ñëå ðîæ äå íèÿ, à
òàê æå ó âçðîñ ëûõ øåñ òè ìå ñÿ÷ íûõ æè âîò íûõ.

Äëÿ ïðè ãî òîâ ëå íèÿ ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðå ïà ðà òîâ ôèê -
ñà öèþ ýì á ðè î íîâ ïðî âî äè ëè ñ ïî ìî ùüþ õî ëîä íî ãî 4%
ïà ðà ôîð ìà ëü äå ãè äà íà ôèç ðà ñò âî ðå, òàê æå êàê è ãî ëîâ -
íî ãî ìîç ãà 7-ñó òî÷ íûõ æè âîò íûõ äëÿ ïî ñëå äó þ ùå ãî
èì ìó íî ãè ñòî õè ìè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà. Ìà òå ðè àë îò âçðîñ -
ëûõ æè âîò íûõ ôèê ñè ðî âà ëè â æèä êî ñòè Êàð íóà. Ïî ñëå
ôèê ñà öèè îò ìû âà ëè îá ðàç öû â ôîñ ôàò íî-ñî ëå âîì áó ôå -
ðå è ïðî âî äè ëè äå ãèä ðà òà öèþ. Íà ïî ñëåä íåì ýòà ïå äå -

ãèä ðà òà öèè èñ ïî ëü çî âà ëè êñè ëîë â ñëó ÷àå ýì á ðè î íà ëü -
íûõ òêà íåé, à äëÿ òêà íåé âçðîñ ëûõ æè âîò íûõ — õëî ðî -
ôîðì. Ñå ðèé íûå ñðå çû òîë ùè íîé 8 ìêì ïî ëó ÷à ëè ñ ïî -
ìî ùüþ ðî òà öè îí íî ãî ìèê ðî òî ìà Le i ca RM2265 è ìîí -
òè ðî âà ëè íà ïðåä ìåò íûå ñòåê ëà. Èì ìó íî ãè ñòî õè ìè ÷å -
ñêîå îêðà øè âà íèå ÄÀ íåé ðî íîâ ïðî âî äè ëè ñ èñ ïî ëü çî -
âà íè åì àí òè òåë ïðî òèâ òè ðî çèí ãèä ðîê ñè ëà çû (TÃ)
(Mo u se mo no clo nal an ti-ty ro si ne hyd ro xy la se clo ne TH-2,
Sig ma) â êîí öåí ò ðà öèè 1:1000. Ïîä ñ÷åò ÒÃ-ïî çè òèâ -
íûõ íåé ðî íîâ âû ïîë íÿ ëè íà ñå ðèè ñðå çîâ âî âñåé àíà òî -
ìè ÷å ñêîé ñòðóê òó ðå ÷åð íîé ñóá ñòàí öèè è, îò äå ëü íî,
â âåí ò ðà ëü íîé îá ëà ñ òè ïî êðûø êè. Äëÿ àíà ëè çà êî ëè ÷å -
ñò âà ÄÀ íåé ðî íîâ èñ ïî ëü çî âà ëè ñòå ðå î ëî ãè ÷å ñêèé ïîä -
õîä äëÿ ïîä ñ÷å òà ÒÃ-ïî çè òèâ íûõ íåé ðî íîâ â ñå ðèè ñðå -
çîâ âî âñåé àíà òî ìè ÷å ñêîé ñòðóê òó ðå ÷¸ðíîé ñóá ñòàí öèè 
è îò äå ëü íî â âåí ò ðà ëü íîé îá ëà ñ òè ïî êðûø êè [14, 15],
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Ðèñ. 1. Èì ìó íî ãè ñòî õè ìè ÷å ñêîå îêðà øè âà íèå ñðå çà ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà ìû øè äëÿ ïîäñ÷¸òà TÃ-ïî çè òèâ íûõ íåé ðî íîâ.
À. Îá ùèé ïëàí, ëî êà ëè çà öèÿ ÷åð íîé ñóá ñòàí öèè (×Ñ) è âåí ò ðà ëü íîé îá ëà ñ òè ïî êðûø êè (ÂÎÏ) â ñðåä íåì ìîç ãå ìû øè íà 7-é äåíü ïîñò íà òà ëü -
íî ãî ðàç âè òèÿ. Îêðà ñ êà ìî íî êëî íà ëü íû ìè àí òè òå ëà ìè ïðî òèâ òè ðî çèí ãèä ðîê ñè ëà çû. Ñòðåë êà ìè óêà çà íû îá ëà ñ òè ÷¸ðíîé ñóá ñòàí öèè äëÿ ëå -
âîé è ïðà âîé ñòî ðîí è âåí ò ðà ëü íîé îá ëà ñ òè ïî êðûø êè. Óâå ëè ÷å íèå 100x. Á. Èç ìå ðå íèå äèà ìåò ðà ÿä ðà íåé ðî íà. Óâå ëè ÷å íèå 200x.



ñ íå êî òî ðû ìè ñîá ñò âåí íû ìè ìî äè ôè êà öè ÿ ìè [16]. Ëî -
êà ëè çà öèþ àíà ëè çè ðó å ìîé àíà òî ìè ÷å ñêîé ñòðóê òó ðû
îïðå äå ëÿ ëè ïî àò ëà ñó [17].

Äëÿ ïîä ñ÷å òà êàæ äûé 5-é ñðåç ðàñ ïî ëà ãà ëè íà ïðåä -
ìåò íîì ñòåê ëå, âñå ãî 10 ñðå çîâ òîë ùè íîé â 8 ìêì íà
ñòåê ëî, è ïðî âî äè ëè ñòàí äàð ò íóþ èì ìó íî ãè ñòî õè ìè ÷å -
ñêóþ îêðà ñ êó. Âû ïîë íÿ ëè ìèê ðî ñêî ïèþ è ïî ëó ÷à ëè ìèê -
ðî ôî òîã ðà ôèè ïðè óâå ëè ÷å íèè 200õ è 400õ íà ôî òî êà ìå -
ðå Le i ca DFS 490 ñ ïðî ãðàì ìíûì îáåñ ïå ÷å íè åì Le i ca
Ap pli ca ti on Su it v. 2.8.1. Ïîä ñ÷åò êî ëè ÷å ñò âà íåé ðî íîâ,
îêðà øåí íûõ òè ðî çèí ãèä ðîê ñè ëà çîé, ïðî âî äè ëè âðó÷ íóþ.
Ïîä ñ÷è òû âà ëè îá ùåå ÷èñ ëî íåé ðî íîâ äëÿ ÂÎÏ è îò äå -
ëü íî çíà ÷å íèÿ äëÿ ïðà âîé è ëå âîé ÷à ñ òåé ×Ñ. Âû ñ÷è òû -
âà ëè îá ùåå çíà ÷å íèå ÷èñ ëà ÄÀ íåé ðî íîâ âî âñåì îáú å ìå
àíà ëè çè ðó å ìîé àíà òî ìè ÷å ñêîé ñòðóê òó ðû. Íå âñå âè äè -
ìûå ïîä ìèê ðî ñêî ïîì íà êàæ äîì ñðå çå íåé ðî íû ÿâ ëÿ þò -
ñÿ öå ëû ìè îáú åê òà ìè, ïî ñêî ëü êó äèà ìåòð êëåò êè ìî æåò
áûòü áî ëü øå, ÷åì òîë ùè íà ìèê ðî òîì íî ãî ñðå çà. Äëÿ ââå -
äå íèÿ êîð ðåê öè îí íîé ïî ïðàâ êè èç ìå ðÿ ëè äèà ìåòð
30 íåé ðî íîâ, ðàñ ïî ëà ãàâ øèõ ñÿ â êàæ äîé èç èñ ñëå äó å ìûõ
îá ëà ñ òåé (ðèñ. 1), è îïðå äå ëÿ ëè îá ùåå êî ëè ÷å ñò âî íåé ðî -
íîâ â ïî ïó ëÿ öèè âî âñ¸ì îáú å ìå èñ ñëå äó å ìîé àíà òî ìè ÷å -
ñêîé ñòðóê òó ðû ñ ïî ìî ùüþ ïî ïðàâ êè Àáåê ðîì áè ïî ôîð -
ìó ëå [18, 19] ñ ñîá ñò âåí íû ìè ìî äè ôè êà öè ÿ ìè [16]. Ñòà -

òè ñòè ÷å ñêóþ îá ðà áîò êó ðå çó ëü òà òîâ ïðî âî äè ëè ñ ïî ìî -
ùüþ ïðî ãðàì ìíûõ ïà êå òîâ Sta tis ti ca 8.0 (Stat Soft, Inc.) è
Grap h Pad Prism 6.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Íà ìè áû ëî âû ÿâ ëå íî, ÷òî ïðè ôîð ìè ðî âà íèè
ïðåä øå ñò âåí íè êîâ ÄÀ íåé ðî íîâ â ×Ñ ó æè âîò íûõ
ëè íèè [SNCAD flox/D flox] â ïå ðè îä ýì á ðè î ãå íå çà íà
ñòà äèè Å11.5 êî ëè ÷å ñò âî TÃ-ïî çè òèâ íûõ êëå òîê îäè -
íà êî âî, êàê â îïûò íîé, òàê è â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå.
Íà ýì á ðè î íà ëü íîé ñòà äèè E13.5 ó ìû øåé ëè íèè
[SNCAD flox/D flox] äå òåê òè ðî âà ëîñü ñòà òè ñòè ÷å ñêè
çíà ÷è ìîå óâå ëè ÷å íèå TÃ-ïî çè òèâ íûõ êëå òîê íà 20%
ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íû ìè æè âîò íû ìè äè êî ãî òè -
ïà îò òåõ æå ïðî èç âî äè òå ëåé (ðèñ. 2).

Íå ëü çÿ èñê ëþ ÷èòü ïî òåí öè à ëü íóþ âîç ìîæ íîñòü ïî -
âû øå íèÿ ðå ãå íå ðà òèâ íî ãî ðå ñóð ñà â èçó ÷à å ìîé àíà òî ìè -
÷å ñêîé îá ëà ñ òè çà ñ÷¸ò îëè ãî äåí ä ðî öè òîâ, âàæ íàÿ ðîëü
êî òî ðûõ â ðå ãå íå ðà òèâ íûõ ïðî öåñ ñàõ ìîç ãà áû ëà îïè ñà íà
â ðÿ äå ðà áîò [20]. Ïðè àíà ëè çå ïî ïó ëÿ öèé TÃ-ïî çè òèâ -
íûõ êëå òîê â ÂÎÏ ó íî êà óò íûõ è êîí ò ðî ëü íûõ æè âîò -
íûõ äè êî ãî òè ïà â ýì á ðè î ãå íå çå ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ
ðàç ëè ÷èé âû ÿâ ëå íî íå áû ëî (ðèñ. 3), ÷òî ñî ãëà ñó åò ñÿ
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Ðèñ. 2. Ñðàâ íè òå ëü íûé ìîð ôî ìåò ðè ÷å ñêèé àíà ëèç äî ôà ìè íåð ãè ÷å ñêèõ íåé ðî íîâ â ÷¸ðíîé ñóá ñòàí öèè ìîç ãà ìû øåé ïðè ãå íå òè ÷å ñêîé èíàê -
òè âà öèè àëü ôà-ñè íóê ëå è íà. Îá ùåå ÷èñ ëî ÄÀ íåé ðî íîâ â àíà òî ìè ÷å ñêîé ñòðóê òó ðå ó æè âîò íûõ íî êà óò íîé ëè íèè [SNCAD flox/D flox] è êîí ò ðî ëü íûõ 
ãðóï ïå æè âîò íûõ äè êî ãî òè ïà (WT) â ýì á ðè î ãå íå çå: Å11.5 è Å13.5, Ð7 — ðàí íåì ïîñò íà òà ëü íîì ïå ðè î äå (7-é äåíü ïî ñëå ðîæ äå íèÿ) è ó âçðîñ -
ëûõ îñî áåé (âîç ðàñò 6 ìåñ.); n = 5 äëÿ êàæ äîé ãðóï ïû, * — p < 0,01 ïî êðè òå ðèþ U Âèë êîê ñî íà—Ìàí íà—Óèò íè.



ñ ïà òî ãè ñòî ëî ãè ÷å ñêè ìè äàí íû ìè ïî èñ ñëå äî âà íèþ ýòèõ
àíà òî ìè ÷å ñêèõ îá ëà ñ òåé ìîç ãà ó áî ëü íûõ ñ ÁÏ, óêà çû âà -
þ ùè ìè íà ãî ðàç äî ìå íåå âû ðà æåí íûå ïðè çíà êè ïî ðà æå -
íèÿ ÄÀ íåé ðî íîâ ÂÎÏ ïî ñðàâ íå íèþ ñ ×Ñ.

Â ðàí íåì ïîñò íà òà ëü íîì ïå ðè î äå ìîð ôî ìåò ðè ÷å -
ñêèé àíà ëèç ÄÀ íåé ðî íîâ â ×Ñ ó [SNCAD flox/D flox]
ìû øåé íà 7-å ñóò. ïî ñëå ðîæ äå íèÿ ïî êà çàë, ÷òî ó íî -
êà óò íûõ æè âîò íûõ èõ ÷èñ ëî ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî
âû øå (9%), ÷åì ó êîí ò ðî ëü íûõ æè âîò íûõ äè êî ãî òè -
ïà (ðèñ. 2). Îä íà êî ïðè àíà ëè çå ÄÀ íåé ðî íîâ â îá -
ëà ñ òè ÂÎÏ è íà ýòîì ýòà ïå ðàç âè òèÿ íè ãðî ñò ðè àð íîé 
ñè ñ òå ìû íå áû ëî âû ÿâ ëå íî ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ
ðàç ëè ÷èé ó íî êà óò íûõ æè âîò íûõ è êîí ò ðî ëü íûõ æè -
âîò íûõ äè êî ãî òè ïà (ðèñ. 3).

Ïî ñêî ëü êó èç âå ñò íî, ÷òî äå ôè öèò ÄÀ íåé ðî íîâ,
âû ÿâ ëÿ å ìûé íà ðàí íèõ ñòà äè ÿõ ðàç âè òèÿ ×Ñ, êîì ïåí -
ñè ðó åò ñÿ íà ïî ñëå äó þ ùèõ ñòà äè ÿõ [21], áûë ïðî âå äåí
ñðàâ íè òå ëü íûé ìîð ôî ìåò ðè ÷å ñêèé àíà ëèç ÄÀ íåé ðî -
íîâ ó ìî ëî äûõ æè âîò íûõ â âîç ðà ñ òå 6 ìåñ. ñ êîí ñòè òó -
òèâ íîé èíàê òè âà öèåé ãå íà àëü ôà-ñè íóê ëå è íà [SNCAD

flox/D flox] è êîí ò ðî ëü íûõ ìû øåé ñ ãå íî òè ïîì äè êî ãî òè -
ïà èç òåõ æå ïî ìå òîâ. Áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî ó ìî ëî äûõ

âçðîñ ëûõ æè âîò íûõ ïðî èñ õî äèò êîì ïåí ñà òîð íàÿ íîð -
ìà ëè çà öèÿ êî ëè ÷å ñò âà ÄÀ íåé ðî íîâ è ñòà òè ñòè ÷å ñêè
çíà ÷è ìîé ðàç íè öû â êî ëè ÷å ñò âå êëå òîê íå îá íà ðó æè -
âà åò ñÿ íè â ÂÎÏ, íè â ×Ñ (ðèñ. 2, 3).

Â äàí íîì èñ ñëå äî âà íèè íà ìè áû ëî âû ÿâ ëå íî âëè ÿ -
íèå àëü ôà-ñè íóê ëå è íà íà ðàç âè òèå äî ôà ìè íåð ãè ÷å -
ñêèõ íåé ðî íîâ â ýì á ðè î ãå íå çå â ÷åð íîé ñóá ñòàí öèè è
âåí ò ðà ëü íîé îá ëà ñ òè ïî êðûø êè ñðåä íå ãî ìîç ãà íî âîé
ëè íèè íî êà óò íûõ ìû øåé ñ êîí ñòè òó òèâ íîé èíàê òè âà -
öèåé ãå íà àëü ôà-ñè íóê ëå è íà. Áûë ïðî âå äåí ìîð ôî -
ìåò ðè ÷å ñêèé àíà ëèç äî ôà ìè íåð ãè ÷å ñêèõ íåé ðî íîâ
â äâóõ àíà òî ìè ÷å ñêèõ îá ëà ñ òÿõ: ×Ñ è ÂÎÏ íà ñòà -
äèè ïîñò íà òà ëü íî ãî ñè íàï òî ãå íå çà ñ êîí ñòè òó òèâ íîé
èíàê òè âà öèåé ãå íà àëü ôà-ñè íóê ëå è íà, ïðè êî òî ðîì
áû ëè âû ÿâ ëå íû îò ëè ÷èÿ îò êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû. Òà -
êèì îá ðà çîì, â îò ñóò ñò âèå àëü ôà-ñè íóê ëå è íà, â ðàç -
âè âà þ ùåì ñÿ ìîç ãå ìû øåé ïðî èñ õî äèò óñêî ðåí íàÿ
äèô ôå ðåí öè ðîâ êà ÒÃ-ïî çè òèâ íûõ íåé ðî íîâ â îá ëà ñ -
òè ÷åð íîé ñóá ñòàí öèè, à òàê æå áî ëåå àê òèâ íûé ñè íàï -
òî ãå íåç, â òî âðåìÿ, êàê èõ ïðî ëè ôå ðà öèÿ, ìèã ðà öèÿ,
äèô ôå ðåí öè ðîâ êà âî âðåìÿ ýì á ðè î íà ëü íî ãî ðàç âè òèÿ
è â ïå ðè îä àê òèâ íî ãî ñè íàï òî ãå íå çà â çî íå âåí ò ðà ëü -
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Ðèñ. 3. Ñðàâ íè òå ëü íûé ìîð ôî ìåò ðè ÷å ñêèé àíà ëèç äî ôà ìè íåð ãè ÷å ñêèõ íåé ðî íîâ â âåí ò ðà ëü íîé îá ëà ñ òè ïî êðûø êè (ÂÎÏ) ìîç ãà ìû øåé ïðè
ãå íå òè ÷å ñêîé èíàê òè âà öèè àëü ôà-ñè íóê ëå è íà.
Îá ùåå ÷èñ ëî ÄÀ íåé ðî íîâ â àíà òî ìè ÷å ñêîé ñòðóê òó ðå ó æè âîò íûõ íî êà óò íîé ëè íèè [SNCAD flox/D flox] è êîí ò ðî ëü íûõ ãðóï ïå æè âîò íûõ äè êî ãî òè -
ïà (WT) â ýì á ðè î ãå íå çå: Å11.5 è Å13.5, Ð7 — ðàí íåì ïîñò íà òà ëü íîì ïå ðè î äå (7-é äåíü ïî ñëå ðîæ äå íèÿ) è ó âçðîñ ëûõ îñî áåé (âîç ðàñò 6
ìåñ.); n = 5 äëÿ êàæ äîé ãðóï ïû.



íîé îá ëà ñ òè ïî êðûø êè íå îò ëè ÷à åò ñÿ îò êîí ò ðî ëü íîé
ãðóï ïû æè âîò íûõ.

Áû ëà âû ÿâ ëå íà íîð ìà ëè çà öèÿ êî ëè ÷å ñò âà ÄÀ íåé ðî -
íîâ ïðè àíà ëè çå øåñ òè ìå ñÿ÷ íûõ æè âîò íûõ, ÷òî âîç ìîæ -
íî äî ñòè ãà åò ñÿ çà ñ÷¸ò ïëà ñ òè÷ íî ñòè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà.

Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå äå ìîí ñò ðè ðó þò ìî äå ëè ðó þ ùåå
äåé ñò âèå àëü ôà-ñè íóê ëå è íà â ïðî öåñ ñå ôîð ìè ðî âà íèÿ
ÄÀ íåé ðî íîâ ÷¸ðíîé ñóá ñòàí öèè ñðåä íå ãî ìîç ãà íà ðàç -
ëè÷ íûõ ýòà ïàõ îí òî ãå íå çà è â ïîñò íà òà ëü íîì ïå ðè î äå.
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Òþ ðåí êîâ È.Í., Ïåð ôè ëî âà Â.Í., Ëà ùå íî âà Ë.È., Æà êó ïî âà Ã.À., Ëå áå äå âà Ñ.À.

Ñðàâ íå íèå ôè çè ÷å ñêî ãî ðàç âè òèÿ è ñêî ðî ñòè 
ôîð ìè ðî âà íèÿ ñåí ñîð íî-äâè ãà òå ëü íûõ ðåô ëåê ñîâ 
ó ïî òîì ñò âà êðûñ ñ ðàç ëè÷ íû ìè ìî äå ëÿ ìè 
ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ ïðå ýê ëàì ï ñèé

ÃÁÎÓ ÂÏÎ «Âîë ãî ãðàä ñêèé ãî ñó äàð ñò âåí íûé ìå äè öèí ñêèé óíè âåð ñè òåò» ÌÇ ÐÔ, 400131, ã.Âîë ãî ãðàä, ïëî ùàäü Ïàâ øèõ áîð öîâ, ä. 1

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ: ñðàâ íè òå ëü íîå èçó ÷å íèå âëè ÿ íèÿ AD MA-ïî äîá íîé ïðå ýê ëàì ï ñèè (ÏÝ) è ïðå ýê ëàì ï ñèè,
ìî äó ëè ðó å ìîé ïó òåì çà ìå íû ïè òü å âîé âî äû íà 1,8%-íûé ðàñ òâîð NaCl â ïå ðè îä ãå ñ òà öèè ó ñà ìîê, íà ôè çè ÷å ñêîå
ðàç âè òèå è ñêî ðîñòü ôîð ìè ðî âà íèÿ ñåí ñîð íî-äâè ãà òå ëü íûõ ðåô ëåê ñîâ ó ïî òîì ñò âà. Ìå òî äè êà. Èñ ñëå äî âà íèå âû -
ïîë íå íî íà 3 ãðóï ïàõ áå ðå ìåí íûõ êðûñ â âîç ðà ñ òå 3—4 ìåñ. ñ èñ õîä íîé ìàñ ñîé 210—250 ã è èõ ïî òîì ñò âå. Áû ëè
ñôîð ìè ðî âà íû ãðóï ïû: 1-ÿ êîí ò ðî ëü íàÿ — ñàì êè ñ íå î ñëîæ íåí íîé áå ðå ìåí íî ñòüþ (n = 6) è èõ ïî òîì ñò âî (n = 49);
2-ÿ (1-ÿ îïûò íàÿ — áå ðå ìåí íûå ñàì êè ñ (ÝÏ) (n = 6), âû çâàí íîé âíóò ðè áðþ øèí íûì ââå äå íè åì L-NAME â äî çå
25 ìã/êã ñ 14-ãî ïî 21-é äåíü ãå ñ òà öèè (ADMA-ïî äîá íàÿ ïðå ýê ëàì ï ñèÿ), è èõ ïî òîì ñò âî (n = 35); 3-ÿ — îïûò íàÿ
2-ÿ ãðóï ïà — áå ðå ìåí íûå ñàì êè ñ ÝÏ (n = 6), ìî äó ëè ðó å ìîé çà ìå íîé ïè òü å âîé âî äû íà 1,8% ðàñ òâîð NaCl â òå -
÷å íèå âñå ãî ïå ðè î äà ãå ñ òà öèè, è èõ ïî òîì ñò âî (n = 45). Èçó ÷å íèå ôè çè ÷å ñêî ãî ðàç âè òèÿ ïî òîì ñò âà êðûñ ñ ÝÏ ïðî -
âî äè ëîñü ïî ñðî êàì ïî ÿâ ëå íèÿ ïðè çíà êîâ: îò ëè ïà íèÿ óø íîé ðà êî âè íû, ïî ÿâ ëå íèÿ âî ëî ñÿ íî ãî ïî êðî âà, ïðî ðå çû âà íèÿ 
ðåç öîâ, îò êðû òèÿ ãëàç. Ñêî ðîñòü ñî çðå âà íèÿ ñåí ñîð íî-äâè ãà òå ëü íûõ ðåô ëåê ñîâ è êî îð äè íà öèþ äâè æå íèé ïî òîì ñò âà
êðûñ ñ ÝÏ îöåíèâà ëè ïî âðå ìå íè ïî ÿâ ëå íèÿ îïî ðû íà çàä íèå êî íå÷ íî ñòè, ïîäú å ìà âñå ãî òå ëà, ïîë çà íèÿ, ïîä íè ìà íèÿ 
ãî ëî âû è ïå ðåä íèõ ëàï, ïå ðå âî ðà ÷è âà íèÿ â ñâî áîä íîì ïà äå íèè è íà ïëîñ êî ñòè, îò ðè öà òåëü íî ìó ãåî òàê ñè ñó, ðå àê öèè
íà àêó ñ òè ÷å ñêèé ñòè ìóë, îáî íÿ òå ëü íîé ðå àê öèè, äëè òå ëü íî ñòè óäåð æà íèÿ íà ãî ðè çîí òà ëü íîé ñåò êå. Ðå çó ëü òà òû.
Ó ïî òîì ñò âà ñà ìîê ñ ÝÏ îáå èõ îïûò íûõ ãðóïï óñòà íîâ ëå íû áî ëåå ïîçä íèå ñðî êè îò ëè ïà íèÿ óø íîé ðà êî âè íû, ïðî ðå -
çû âà íèÿ ðåç öîâ, ïî ÿâ ëå íèÿ âî ëî ñÿ íî ãî ïî êðî âà ïî ñðàâ íå íèþ ñ ñî îò âåò ñò âó þ ùè ìè ïî êà çà òå ëÿ ìè êðû ñÿò êîí ò ðî ëü -
íîé ãðóï ïû. Òàê æå ó ïî òîì ñò âà êðûñ â îïûò íûõ ãðóï ïàõ âû ÿâ ëå íî îò ñòà âà íèå â ñðî êàõ íà ÷à ëà âû ïîë íå íèÿ òå ñ òîâ
«ïå ðå âî ðà ÷è âà íèå íà ïëîñ êî ñòè», «îò ðè öà òå ëü íûé ãåî òàê ñèñ», «ïå ðå âî ðà ÷è âà íèå â ñâî áîä íîì ïà äå íèè», «èç áå ãà íèå
îá ðû âà», «ìû øå÷ íàÿ ñè ëà», «ïîä íè ìà íèå ãî ëî âû è ïå ðåä íèõ ëàï», «îïî ðà íà çàä íèå êî íå÷ íî ñòè», «îáî íÿ òå ëü íàÿ
ðå àê öèÿ», «ðå àê öèÿ íà àêó ñ òè ÷å ñêèé ñòè ìóë» îò íî ñè òå ëü íî òà êî âûõ ó êðû ñÿò, ðîæ äåí íûõ îò ñà ìîê ñ íå î ñëîæ íåí íîé 
áå ðå ìåí íî ñòüþ. Çà êëþ ÷å íèå. ÝÏ, ìî äó ëè ðó å ìûå ââå äå íè åì áå ðå ìåí íûì ñàì êàì ADMA è çà ìå íîé ïè òü å âîé âî äû 
íà 1,8% ðàñ òâîð NaCl, âû çû âà þò çà äåð æ êó ôè çè ÷å ñêî ãî ðàç âè òèÿ, îò ñòà âà íèå â ôîð ìè ðî âà íèè ñåí ñîð íî-äâè ãà òå ëü -
íûõ ðåô ëåê ñîâ è âå ñ òè áó ëÿð íîé ðå àê öèè ó ïî òîì ñò âà.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ ïðå ýê ëàì ï ñèÿ, ôè çè ÷å ñêîå ðàç âè òèå ïî òîì ñò âà, ñåí ñîð íî-äâè ãà òå ëü íûå
ðåô ëåê ñû
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Tyurenkov I.N., Perfilova V.N., Lashhenova L.I., Zhakupova G.A., Lebedeva S.A.

Com par i son of phys i cal de vel op ment and rate of for ma tion sen sory-motor 
re flexes off spring of rats with dif fer ent ex per i men tal model of preeclampsia

Volgograd State Med i cal Uni ver sity, 1, Pavshikh Bortsov Sq., Volgograd, 400131, Rus sian Fed er a tion

Sum mary. A com par a tive study of the phys i cal de vel op ment and the rate of for ma tion of sen sory-motor re flexes off spring of 
rats with ex per i men tal preeclampsia (EP) was car ried out. In the first ex per i men tal group EP was mod eled intraperitoneal con -
duct of L-NAME at a dose of 25 mg/kg from 14 to 21 days of ges ta tion, the sec ond ex per i men tal group — the re place ment
of drink ing wa ter by 1.8% so dium chlo ride so lu tion for the en tire pe riod of ges ta tion. In the off spring of both groups, there was
a de lay of phys i cal de vel op ment, which was re flected in the later tim ing of the hair coat de vel op ment, in ci sor erup tion, pinna de -
tach ment as com pared to the pups in the con trol group. It also noted the gap in the for ma tion of sen sory-motor re flexes and ves -
tib u lar re ac tions. This was man i fested in the de layed ap pear ance of the ol fac tory re sponse, au di tory sen si tiv ity, later per form ing
tests «right ing re flex», «neg a tive geotaxis», «ae rial right ing re flex», «cliff avoid ance», «hor i zon tal wire test», «rais ing the head
and fore legs», «sup port ing their bod ies on hind legs» as com pared to the in di ces of the pups of the fe male rats with an un com -
pli cated preg nancy. The most pro nounced lag in postnatal de vel op ment was ob served in the off spring of rats with EP, which in -
stead of drink ing wa ter was pre pared 1.8% so dium chlo ride dur ing the en tire pe riod of ges ta tion. The pur pose. To make a
com par a tive study of the im pact of ADMA-like preeclampsia (PE) and preeclampsia mod eled by the re place ment of drink -
ing wa ter con sumed by fe male rats dur ing ges ta tion with 1.8% NaCl so lu tion on the phys i cal de vel op ment and the rate of
the mat u ra tion of sen sory mo tor re flexes of their off spring. Methods. The study was per formed on three groups of preg nant
fe male rats aged 3—4 months whose orig i nal weight was 210—250 g and their pups. They were di vided into three groups:
1: Con trol group in clud ing fe male rats with an un com pli cated preg nancy (n = 6) and their pups (n = 49); 2. Ex per i men tal
group 1 — preg nant fe male rats with PE (n = 6) in duced by intraabdominal in tro duc tion of L-NAME at a dose of 25
mg/kg from 14 to 21 day of ges ta tion (ADMA-like preeclampsia) and their off spring (n = 35); 3. Ex per i men tal group 2
— preg nant fe male rats with PE (n = 6) mod eled by the re place ment of drink ing through out ges ta tion with 1.8% NaCl so -
lu tion and their pups. When study ing the phys i cal de vel op ment of the pups we con sid ered the terms of pinna de tach ment,
hair coat de vel op ment, in ci sor erup tion and the time when they be gan to open their eyes. To es ti mate the rate of the mat u ra -
tion of sen sory mo tor re flexes and mo tor co or di na tion of the pups of the rats with PE we an a lyzed the time when they started 
to sup port their bod ies on hind legs, lift their bod ies off the floor, crawl, raise their head and fore legs, show the ae rial right ing
re flex and the right ing re flex, neg a tive geotaxis, re ac tions to au di tory and ol fac tory stim uli as well as the time they man aged to 
stay on the hor i zon tal wire. Re sults. The pups of the fe male rats with PE of both ex per i men tal groups were found to have
later pinna de tach ment, in ci sor erup tion and hair coat de vel op ment as com pared to the in di ces of the con trol group. In ad di -
tion, the off spring of the ex per i men tal groups dem on strated a de lay in the per for mance of the fol low ing tests: «right ing re -
flex», «neg a tive geotaxis», «ae rial right ing re flex», «cliff avoid ance», «hor i zon tal wire test», «rais ing the head and fore legs»,
«sup port ing their bod ies on hind legs», «re ac tion to an ol fac tory stim u lus» and «re ac tion to an au di tory stim u lus» as com -
pared to the in di ces of the pups of the fe male rats with an un com pli cated preg nancy. Con clu sion. PE in duced by the in tro -
duc tion of ADMA to preg nant fe male rats and by the re place ment of drink ing wa ter con sumed by fe male rats dur ing ges ta -
tion with 1.8% NaCl so lu tion causes a de lay in phys i cal de vel op ment, mat u ra tion of sen sory mo tor re flexes and ves tib u lar
re ac tions in their off spring.

Key words: ex per i men tal pre-eclampsia, ðhysical de vel op ment of the off spring, sen sory-motor re flexes.
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Ââå äå íèå

Ó äå òåé, ðî äèâ øèõ ñÿ îò ìà òå ðåé, ïå ðå íåñ øèõ ïðå -
ýê ëàì ï ñèþ (ÏÝ), ïå ðè íà òà ëü íàÿ çà áî ëå âà å ìîñòü
âñòðå ÷à åò ñÿ 78% ñëó ÷à åâ, à ñìåð ò íîñòü â 3—4 ðà çà
ïðå âû øà åò ïî ïó ëÿ öè îí íóþ. Â ðå çó ëü òà òå ÏÝ ìî æåò
íà áëþ äà òü ñÿ ãè ïî ïåð ôó çèÿ ìà òî÷ íî-ïëà öåí òàð íî ãî
êîì ï ëåê ñà è ãè ïîê ñèÿ, âû çû âà þ ùèå ïëà öåí òàð íóþ
íå äî ñòà òî÷ íîñòü, ñíè æå íèå ñî äåð æà íèÿ àì íè î òè ÷å -
ñêîé æèä êî ñòè, ìà ëå íü êèé äëÿ ãå ñ òà öè îí íî ãî âîç ðà ñ -
òà ðàç ìåð ïëî äà (small ges ta ti o nal age, SGA), íèç êóþ
ìàñ ñó òå ëà ïðè ðîæ äå íèè [1] è ðàç ëè÷ íûå ïà òî ëî ãèè
ïîñò íà òà ëü íî ãî ðàç âè òèÿ [2, 3].

Íå ñìîò ðÿ íà øè ðî êèé ñïåêòð ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèõ
ïðå ïà ðà òîâ, ïðè ìå íÿ å ìûõ äëÿ ñíÿ òèÿ ñèì ï òî ìîâ ÏÝ
è êîð ðè ãè ðó þ ùèõ íà ðó øå íèÿ íà áëþ äà å ìûå ó äå òåé,
ðîæ äåí íûõ ìà òå ðÿ ìè ñ ýòèì îñëîæ íå íè åì áå ðå ìåí íî -
ñòè, ýô ôåêò äà ëå êî íå âñå ãäà óäîâ ëåò âî ðÿ åò òðå áî âà -
íè ÿì âðà ÷åé êëè íè ÷å ñêîé ïðàê òè êè. Äëÿ ïî èñ êà íî -
âûõ ýô ôåê òèâ íûõ ëå êàð ñò âåí íûõ âå ùåñòâ íóæ íû
àäåê âàò íûå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûå ìî äå ëè ïðå ýê ëàì ï -
ñèé, îò ðà æà þ ùèå îò êëî íå íèÿ â ïîñò íà òà ëü íîì ðàç âè -
òèè ïî òîì ñò âà.

Â èñ ñëå äî âà íè ÿõ øè ðî êî èñ ïî ëü çó åò ñÿ ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà ëü íàÿ ìî äåëü ïðå ýê ëàì ï ñèè, âû çâàí íàÿ âíóò ðè -
áðþ øèí íûì ââå äå íè åì N-íè òðî-L-àð ãè íèí-ìå òè ëî -
âî ãî ýôè ðà (L-NAME) — ADMA (àñèì ìåò ðè÷ íûé 
äè ìå òè ëàð ãè íèí) — ïî äîá íàÿ ìî äåëü ÏÝ [4—6].
ADMA — ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèé èí ãè áè òîð e-NOS (ýí -
äî òå ëè à ëü íîé ñèí òà çû îê ñè äà àçî òà), îí áëî êè ðó åò
ñèí òåç îê ñè äà àçî òà è ñïî ñî áåí ëåã êî âî âëå êà òü ñÿ
â ïà òî ëî ãè ÷å ñêèå ðå àê öèè, ñâÿ çàí íûå ñî ñâî áîä íî ðà -
äè êà ëü íûì îêèñ ëå íè åì â îð ãà íèç ìå ìà òå ðè è ðàç âè -
òè åì ýí äî òå ëè à ëü íîé äèñ ôóí ê öèè, ÿâ ëÿ þ ùåé ñÿ êëþ -
÷å âûì çâå íîì â ïà òî ãå íå çå ÏÝ, ïðè âî äÿ ùåé ê ñíè -
æå íèþ êðî âî îá ðà ùå íèÿ â ìà òî÷ íî-ïëà öåí òàð íîì
êîì ï ëåê ñå, âîç íèê íî âå íèþ ãè ïîê ñèè è ðàç âè òèþ íà -
ðó øå íèé âíóò ðè óò ðîá íî ãî ðàç âè òèÿ ïëî äà. Íå ñå ëåê -
òèâ íûé áëî êà òîð NO-ñèí òàç — L-NAME — ìî äå -
ëè ðó åò ñî ñòî ÿ íèå, ñõîä íîå ñ ïî âû øåí íûì ñî äåð æà íè -
åì ADMA â êðî âè, îí ïî äàâ ëÿ åò âû ðà áîò êó NÎ, ÷òî 
ïðè âî äèò ê ïî âû øå íèþ âà çî êîí ñò ðèê öèè, óâå ëè ÷å -
íèþ àð òå ðè à ëü íî ãî äàâ ëå íèÿ, íà ðó øå íèþ öå ëî ñò íî ñòè 
ýí äî òå ëèÿ ñî ñó äîâ è ðàç âè òèþ ÏÝ.

Â 2007 ã. Bea u se jo ur À. è ñî àâò. áû ëà ïðåä ëî æå íà 
ëåã êî âîñ ïðî èç âî äè ìàÿ ìî äåëü ïðå ýê ëàì ï ñèè, âû -
çâàí íàÿ çà ìå íîé ïè òü å âîé âî äû íà 1,8% ðàñ òâî ðà
õëî ðè äà íà òðèÿ ñ 14-ãî äíÿ ãå ñ òà öèè äî ðî äîâ. Â íà -
ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ îíà äî ñòà òî÷ íî ÷à ñ òî èñ ïî ëü çó åò ñÿ
â ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ.

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — ñðàâ íè òå ëü íîå èçó ÷å íèå
âëè ÿ íèÿ AD MA-ïî äîá íîé ïðå ýê ëàì ï ñèè (ÏÝ) è
ïðå ýê ëàì ï ñèè, ìî äó ëè ðó å ìîé ïó òåì çà ìå íû ïè òü å âîé
âî äû íà 1,8%-íûé ðàñ òâîð NaCl â ïå ðè îä ãå ñ òà öèè,

íà ôè çè ÷å ñêîå ðàç âè òèå è ñêî ðîñòü ôîð ìè ðî âà íèÿ
ñåí ñîð íî-äâè ãà òå ëü íûõ ðåô ëåê ñîâ ó ïî òîì ñò âà.

Ìå òî äè êà

Èñ ñëå äî âà íèå âû ïîë íå íî íà áå ðå ìåí íûõ êðû ñàõ
â âîç ðà ñ òå 3—4 ìåñ. ñ èñ õîä íîé ìàñ ñîé 210—250 ã è 
èõ ïî òîì ñò âå.

Êðû ñû áû ëè ðàç äå ëå íû íà 3 ãðóï ïû ïî 6 æè âîò -
íûõ â êàæ äîé:

= 1-ÿ ãðóï ïà (êîí ò ðîëü — ñàì êè ñ íå î ñëîæ íåí íîé 
áå ðå ìåí íî ñòüþ è èõ ïî òîì ñò âî (n = 49));

= 2-ÿ (îïûò íàÿ ãðóï ïà 1) — áå ðå ìåí íûå ñàì êè
ñ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ïðå ýê ëàì ï ñèåé, âû çâàí íîé
âíóò ðè áðþ øèí íûì ââå äå íè åì L-NAME â äî çå
25 ìã/êã ñ 14-ãî ïî 21-é äåíü ãå ñ òà öèè (ADMA-ïî -
äîá íàÿ ïðå ýê ëàì ï ñèÿ) [7, 6] è èõ ïî òîì ñò âî (n = 35);

= 3-ÿ (îïûò íàÿ ãðóï ïà 2) — áå ðå ìåí íûå ñàì êè
ñ ÝÏ, ìî äó ëè ðó å ìîé çà ìå íîé ïè òü å âîé âî äû íà 1,8% 
ðàñ òâîð NaCl â òå ÷å íèå âñå ãî ñðî êà ãå ñ òà öèè [8], è èõ 
ïî òîì ñò âî (n = 45).

Æè âîò íûå áû ëè ïî ëó ÷å íû èç ÔÃÓÏ «Ïè òîì íèê
ëà áî ðà òîð íûõ æè âîò íûõ Ðàï ïî ëî âî» (Ëå íèí ã ðàä ñêàÿ 
îá ëàñòü) è ñî äåð æà ëèñü â óñëî âè ÿõ âè âà ðèÿ
ÂîëãÃÌÓ íà îáû÷ íîì ðà öèî íå è ñâî áîä íîì äî ñòó ïå
ê âî äå. Óõîä çà íè ìè îñó ùå ñò â ëÿ ëè ñî ãëàñ íî ðå êî -
ìåí äà öè ÿì íà öè î íà ëü íî ãî ñòàí äàð òà Ðîñ ñèé ñêîé Ôå -
äå ðà öèè ÃÎÑÒ Ð-53434-2009 «Ïðèí öè ïû íàä ëå -
æà ùåé ëà áî ðà òîð íîé ïðàê òè êè», Ìåæ äó íà ðîä íûõ
ðå êî ìåí äà öèé «Åâ ðî ïåé ñêîé êîí âåí öèè î çà ùè òå ïî -
çâî íî÷ íûõ æè âîò íûõ, èñ ïî ëü çó å ìûõ äëÿ ýê ñ ïå ðè ìåí -
òîâ èëè â èíûõ íà ó÷ íûõ öå ëÿõ» [The Euro pe an Con -
ven ti on, 1986]. Ðà áî òà âû ïîë íå íà â ñî îò âåò ñò âèè
ñ çà êëþ ÷å íè åì Ðå ãè î íà ëü íî ãî Íå çà âè ñè ìî ãî Ýòè ÷å -
ñêî ãî Êî ìè òå òà (ÃÓ Âîë ãî ãðàä ñêèé Ìå äè öèí ñêèé
Íà ó÷ íûé Öåíòð): ïðî òî êîë ¹ 176-2013 îò 28 èþíÿ
2013 ã.

Ôè çè ÷å ñêîå ðàç âè òèå ïî òîì ñò âà êðûñ ñ ÝÏ îöå -
íè âà ëè ïî ñðî êàì: îò ëè ïà íèÿ óø íîé ðà êî âè íû, ïî ÿâ -
ëå íèÿ âî ëî ñÿ íî ãî ïî êðî âà, ïðî ðå çû âà íèÿ ðåç öîâ, îò -
êðû òèÿ ãëàç.

Ñêî ðîñòü ñî çðå âà íèÿ ñåí ñîð íî-äâè ãà òå ëü íûõ ðåô -
ëåê ñîâ è êî îð äè íà öèþ äâè æå íèé ïî òîì ñò âà êðûñ
ñ ÝÏ îöå íè âà ëè ïî âðå ìå íè ïî ÿâ ëå íèÿ ñëå äó þ ùèõ
ïðè çíà êîâ: îïî ðà íà çàä íèå êî íå÷ íî ñòè, ïîäú åì âñå ãî 
òå ëà, ïîë çà íèå, ïîä íè ìà íèå ãî ëî âû è ïå ðåä íèõ ëàï,
ïå ðå âî ðà ÷è âà íèå â ñâî áîä íîì ïà äå íèè è íà ïëîñ êî -
ñòè, îò ðè öà òå ëü íûé ãåî òàê ñèñ, ðå àê öèÿ íà àêó ñ òè ÷å -
ñêèé ñòè ìóë, îáî íÿ òå ëü íàÿ ðå àê öèÿ, äëè òå ëü íîñòü
óäåð æà íèÿ íà ãî ðè çîí òà ëü íîé ñåò êå. Âñå òå ñ òû âîñ -
ïðî èç âî äè ëèñü ïî ðå êî ìåí äà öè ÿì «Ðó êî âîä ñò âà ïî
ïðî âå äå íèþ äî êëè íè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé ëå êàð ñò âåí -
íûõ ñðåäñòâ» [9].
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Òåñò «Ïå ðå âî ðà ÷è âà íèå íà ïëîñ êî ñòè» ïðî âî äè ëè
íà ïëîñ êîé ïî âåð õ íî ñòè ñî 2-õ ñóò. ïî ñëå ðîæ äå íèÿ.
Êðû ñÿò óêëà äû âà ëè íà ñïè íó è ôèê ñè ðî âà ëè ôàêò
âîç âðà ùå íèÿ â íîð ìà ëü íîå ïî ëî æå íèå íà âñå 4 ëà ïû.
Òåñò ñ÷è òàë ñÿ âû ïîë íåí íûì, åñ ëè êðû ñÿ òà âîç âðà ùà -
ëèñü íà âñå ëà ïû â òå ÷å íèå 30 ñ.

Òåñò «Îò ðè öà òå ëü íûé ãåî òàê ñèñ» ïðî âî äè ëè
ñ 5-õ ñóò. ïîñò íà òà ëü íî ãî ïå ðè î äà. Êðû ñÿò ïî ìå ùà ëè
íà íà êëîí íóþ ïëîñ êîñòü (25°) ãî ëî âîé âíèç. Ðåô ëåêñ 
ñ÷è òàë ñÿ ñôîð ìè ðî âàí íûì, åñ ëè êðû ñÿ òà ïî âî ðà ÷è âà -
ëèñü íà 180°.

Òåñò «Èç áå ãà íèå îá ðû âà» ïðî âî äè ëè ñ 6-õ ñóò.
ïî ñëå ðî äî âî ãî ïå ðè î äà. Êðû ñÿò êëà ëè íà ñòîë òà êèì
îá ðà çîì, ÷òî áû ïå ðåä íèå ëà ïû êà ñà ëèñü êðàÿ ñòî ëà.
Ôîð ìè ðî âà íèå ðåô ëåê ñà ñ÷è òà ëîñü çà âåð øåí íûì, åñ -
ëè â òå ÷å íèå 10 ñ îíè îò ïîë çà ëè îò êðàÿ.

Òåñò «Ïå ðå âî ðà ÷è âà íèå â ñâî áîä íîì ïà äå íèè»
ïðî âî äè ëè íà 17-å ñóò. ïî ñëå ðîæ äå íèÿ. Êðû ñÿò äåð -
æà ëè ñïè íîé âíèç íà âû ñî òå 60 ñì íàä ìÿã êîé ïî âåð -
õ íî ñòüþ è áû ñò ðî îò ïó ñ êà ëè. Âè çó à ëü íî ðå ãè ñò ðè ðî -
âà ëè, ïå ðå âî ðà ÷è âà þò ñÿ ëè êðû ñÿ òà â âîç äó õå, ÷òî áû
óïàñòü íà âñå 4 ëà ïû.

Ðå àê öèþ íà àêó ñ òè ÷å ñêèé ñòè ìóë ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè
âè çó à ëü íî ñ 8-õ ñóò. ïî ñëå ðîæ äå íèÿ. Êðû ñÿò ïî ìå -
ùà ëè íà íå áî ëü øóþ ïëî ùàä êó â çâó êî è çî ëè ðî âàí íîé
êëåò êå. Ðåô ëåêñ ñ÷è òàë ñÿ ñôîð ìè ðî âàí íûì, åñ ëè æè -
âîò íîå ðå à ãè ðî âà ëî íà àêó ñ òè ÷å ñêèé ñòè ìóë (õëî ïîê
â ëà äî øè).

Îáî íÿ òå ëü íàÿ ðå àê öèÿ èçó ÷à ëàñü ñ 10-õ ñóò. ïîñò -
íà òà ëü íî ãî ïå ðè î äà. Æè âîò íîå ïî ìå ùà ëè íà ñå ðå äè íó 
ðåé êè øè ðè íîé 6 ñì, êî òî ðóþ êëà ëè íà 2 êëåò êè (îä -
íó — ïó ñ òóþ, äðó ãóþ — ñ ïî òîì ñò âîì è ìà òå ðüþ,
â êî òî ðîé äå òå íû øè ñî äåð æà ëîñü ïå ðåä èñ ñëå äî âà íè -
åì). Ðåô ëåêñ ôèê ñè ðî âàë ñÿ, åñ ëè êðû ñå íîê äâè ãàë ñÿ
ïî íà ïðàâ ëå íèþ ê ñâîåé êëåò êå.

Ïîä íè ìà íèå ãî ëî âû è ïå ðåä íèõ ëàï, ïîë çà íèå,
îïî ðà íà çàä íèå êî íå÷ íî ñòè è ïîäú åì âñå ãî òå ëà, ðå -
ãè ñò ðè ðî âà ëèñü âè çó à ëü íî ïðè ïî ìå ùå íèè êðû ñÿò íà
ïëî ñ êóþ ïî âåð õ íîñòü, íà ÷è íàÿ ñ 8-õ, 9-õ, 13-õ ñóò.
ñî îò âåò ñò âåí íî.

Ìû øå÷ íóþ ñè ëó è òî íóñ ìûøö ó æè âîò íûõ îöå -
íè âà ëè íà 15-å ñóò. ïîñò íà òà ëü íî ãî ïå ðè î äà ïî âðå ìå -

íè óäåð æà íèÿ íà ãî ðè çîí òà ëü íîé ñåò êå. Æè âîò íîå
ïî ìå ùà ëè íà ãó ñ òóþ ïðî âî ëî÷ íóþ ñåò êó è ñðà çó æå
ïå ðå âî ðà ÷è âà ëè åå íà 180°. Ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè âðåìÿ
ñ ìî ìåí òà ïî ñàä êè äî ìî ìåí òà ïà äå íèÿ ñ ñåò êè.
Â êàæäîì ñå àí ñå òåñò ïî âòî ðÿ ëè òðèæ äû.

Ñòà òè ñòè ÷å ñêóþ îá ðà áîò êó ðå çó ëü òà òîâ ïðî âî äè ëè 
ñ ïî ìî ùüþ ïà êå òà ïðè êëàä íûõ ïðî ãðàìì «Sta tis ti -
ña 6.0». Ïî ñëå ïðî âåð êè âû áî ðîê íà íîð ìà ëü íîñòü
ðàñ ïðå äå ëå íèÿ ïî W-êðè òå ðèþ Øà ïè ðî—Óèë êà
ïðè ìå íÿ ëè Í-êðè òå ðèé Êðó ñ êà ëà—Óîë ëè ñà, Ñè ãå -
ëà—Êà ñ òåë ëà íà. Äëÿ ñðàâ íå íèÿ äàí íûõ ñ àëü òåð íà -
òèâ íîé ôîð ìîé ðå àê öèè èñ ïî ëü çî âàë ñÿ òî÷ íûé êðè òå -
ðèé Ôè øå ðà. Ðå çó ëü òà òû ïðåä ñòàâ ëå íû â âè äå
M ± s, ãäå M — âû áî ðî÷ íîå ñðåä íåå, s — ñòàí äàð -
ò íîå îò êëî íå íèå îò ñðåä íå ãî [10].

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ïðè èçó ÷å íèè âëè ÿ íèÿ ÝÏ íà ôè çè ÷å ñêîå ðàç âè -
òèå ïî òîì ñò âà âû ÿâ ëå íî, ÷òî îò ëè ïà íèå óø íîé ðà êî -
âè íû â 100% ñëó ÷à åâ ó êðû ñÿò âñåõ èñ ñëå äó å ìûõ
ãðóïï îò ìå ÷à åò ñÿ íà 4-å ñóò. ïîñò íà òà ëü íî ãî ïå ðè î äà,
îä íà êî ó ïî òîì ñò âà 2-é îïûò íîé ãðóï ïû íà 3-è ñóò.
íà áëþ äà ëîñü íå çíà ÷è òå ëü íîå îò ñòà âà íèå êàê îò êîí ò -
ðî ëü íîé ãðóï ïû, òàê è îò 1-é îïûò íîé (ðèñ. 1).
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Ðèñ. 1. Ñðî êè îò ëè ïà íèÿ óø íîé ðà êî âè íû ó ïî òîì ñò âà ñà ìîê ñ ýê ñ -
ïå ðè ìåí òà ëü íû ìè ïðå ýê ëàì ï ñè ÿ ìè.

Òàá ëè öà 1
Ñðî êè ïðî ðå çû âà íèÿ ðåç öîâ ó ïî òîì ñò âà ñà ìîê ñ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íû ìè ïðå ýê ëàì ï ñè ÿ ìè

Ãðóï ïà æè âîò íûõ Ê-âî / % êðû ñÿò ñ ïðî ðå çàâ øè ìè ñÿ ðåç öà ìè

6-å ñóò. 7-å ñóò. 8-å ñóò. 9-å ñóò. 10-å ñóò.

Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà (n = 56) 11 / 19,6 45 / 80,4 53 / 94,6 54 / 96,4 56 / 100

1-ÿ îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 42) 2 / 4,7* 17 / 40,4* 25 / 59,2* 38 / 90,4 42 / 100

2-ÿ îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 59) 0 / 0,0# 19 / 32,2* 27 / 46,6* 29 / 52,7*# 59 / 100

Ïðè ìå ÷à íèå. * — èç ìå íå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû îò íî ñè òå ëü íî ïî òîì ñò âà êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû ïî òî÷ íî ìó êðè òå ðèþ Ôè øå ðà
(p<0,05); # — èç ìå íå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû îò íî ñè òå ëü íî ïî òîì ñò âà 1-é îïûò íîé ãðóï ïû ïî òî÷ íî ìó êðè òå ðèþ Ôè øå ðà
(p<0,05)



Ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü ïðî ðå çû âà íèÿ ðåç öîâ ó êðû -
ñÿò âñåõ 3-õ ãðóïï ïðåä ñòàâ ëå íà â òàáë. 1. Â îáå èõ
îïûò íûõ ãðóï ïàõ íà áëþ äà ëîñü çíà ÷è òå ëü íîå îò ñòà âà -
íèå â ïî ÿâ ëå íèè äàí íî ãî ïðè çíà êà â ñðàâ íå íèè ñ ïî -
òîì ñò âîì ñà ìîê êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû, íî íàè áî ëåå âû -
ðà æå íî îíî áû ëî âî 2-é îïûò íîé ãðóï ïå.

Îò ñòà âà íèå â ñðî êàõ îò êðû òèÿ ãëàç áû ëî îò ìå ÷å íî 
âî 2-é îïûò íîé ãðóï ïå íà 15-å ñóò., ïî ÿâ ëå íèå èñ ñëå -
äó å ìî ãî ïî êà çà òå ëÿ ó 100% æè âîò íûõ âñåõ ãðóïï
ïðî èñ õî äè ëî íà 19-å ñóò. (òàáë. 2).

Ïî ÿâ ëå íèå âî ëî ñÿ íî ãî ïî êðî âà ó ïî òîì ñò âà êðûñ
êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû îò ìå ÷å íî íà 5-å ñóò., ó êðû ñÿò

îïûò íûõ ãðóïï — íà 6-å ñóò. Íà 4-å ñóò. â 1-é è 2-é
îïûò íûõ ãðóï ïàõ êðû ñÿò ñ âî ëî ñÿ íûì ïî êðî âîì áû ëî 
â 1,4 (ð<0,05) è 1,2 (ð<0,05) ðà çà ñî îò âåò ñò âåí íî
ìå íü øå, ÷åì â êîí ò ðî ëü íîé (ðèñ. 2).

Ó ïî òîì ñò âà ñà ìîê ñ ÝÏ âû ÿâ ëå íà çà äåð æ êà
â ôîð ìè ðî âà íèè âå ñ òè áó ëÿð íîé ôóí ê öèè è êî îð äè íà -
öèè äâè æå íèé, íà ÷òî óêà çû âà þò áî ëåå ïîçä íèå ñðî êè 
âû ïîë íå íèÿ òå ñ òà «Ïå ðå âî ðà ÷è âà íèå íà ïëîñ êî ñòè»
â 100% ñëó ÷à åâ ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïîé 
(òàáë. 3).

Îò ñòà âà íèå â âû ïîë íå íèè òå ñ òîâ «Èç áå ãà íèå îá -
ðû âà», «Ïå ðå âî ðà ÷è âà íèå â ñâî áîä íîì ïà äå íèè» è
«Îò ðè öà òå ëü íûé ãåî òàê ñèñ» íà áëþ äà ëîñü â îáå èõ
îïûò íûõ ãðóï ïàõ, íî íàè áî ëåå âû ðà æåí íûì îíî áû ëî 
ó êðû ñÿò, ðîæ äåí íûõ ñàì êà ìè ñ ÝÏ, âîñ ïðî èç âå äåí -
íîé ïó òåì çà ìå íû ïè òü å âîé âî äû íà 1,8%-íûé ðàñ -
òâîð õëî ðè äà íà òðèÿ (ðèñ. 3, À, Á, Â).

Çà äåð æ êà â ôîð ìè ðî âà íèè äâè ãà òå ëü íûõ ðåô ëåê -
ñîâ ïî òîì ñò âà ñà ìîê ñ ÝÏ, â áî ëü øåé ìå ðå âû ðà æåí -
íàÿ ó æè âîò íûõ 2-é îïûò íîé ãðóï ïû, òàê æå îò ìå ÷à -
åò ñÿ â òå ñ òàõ «Ïîä íè ìà íèå ãî ëî âû è ïå ðåä íèõ ëàï» è
ïðè ôîð ìè ðî âà íèè íà âû êà ïîë çà íèÿ (òàáë. 4, 5).

Âû ðà æåí íîå îò ñòà âà íèå â ïî ÿâ ëå íèè îïî ðû íà
çàä íèå êî íå÷ íî ñòè è ïîäú å ìå âñå ãî òå ëà òàê æå íà -
áëþ äà ëîñü ó êðû ñÿò, ðîæ äåí íûõ ñàì êà ìè ñ ÝÏ
(òàáë. 6).

Äëÿ îöåí êè ìû øå÷ íîé ñè ëû ó êðû ñÿò íà 1-å ñóò.
ïî ñëå ðîæ äå íèÿ áû ëî èç ìå ðå íî âðå ìÿ óäåð æà íèÿ íà
ãî ðè çîí òà ëü íîé ñåò êå, êî òî ðîå ñî ñòà âè ëî â êîí ò ðî ëü -
íîé ãðóï ïå êðû ñÿò 125 ± 16 ñ, ó ïî òîì ñò âà æè âîò íûõ
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Ðèñ. 2. Ñðî êè ïî ÿâ ëå íèÿ âî ëî ñÿ íî ãî ïî êðî âà ó êðû ñÿò ñà ìîê ñ ýê ñ -
ïå ðè ìåí òà ëü íû ìè ïðå ýê ëàì ï ñè ÿ ìè;
* — èç ìå íå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû îò íî ñè òå ëü íî ïî òîì ñò âà
êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû ïî òî÷ íî ìó êðè òå ðèþ Ôè øå ðà (p<0,05).

Òàá ëè öà 2
Ñðî êè îò êðû òèÿ ãëàç ó ïî òîì ñò âà ñà ìîê ñ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íû ìè ïðå ýê ëàì ï ñè ÿ ìè

Ãðóï ïà æè âîò íûõ Ê-âî / % êðû ñÿò, îò êðûâ øèõ ãëà çà

15-å ñóò. 16-å ñóò. 17-å ñóò. 18-å ñóò. 19-å ñóò.

Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà (n = 56) 11/19,6 28/50,0 43/76,8 53/94,6 56/100

1-ÿ îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 43) 10/23,3 25/58,2 32/74,4 36/83,7 43/100

2-ÿ îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 48) 3/6,3# 27/56,3 36/75,0 45/93,7 48/100

Ïðè ìå ÷à íèå. # — èç ìå íå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû îò íî ñè òå ëü íî ïî òîì ñò âà 1-é îïûò íîé ãðóï ïû ïî òî÷ íî ìó êðè òå ðèþ Ôè øå ðà
(p<0,05).

Òàá ëè öà 3
Ñðî êè ïî ÿâ ëå íèÿ âå ñ òè áó ëÿð íîé ðå àê öèè â òå ñ òå «Ïå ðå âî ðà ÷è âà íèå íà ïëîñ êî ñòè» 

ó ïî òîì ñò âà ñà ìîê ñ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íû ìè ïðå ýê ëàì ï ñè ÿ ìè

Ãðóï ïà æè âîò íûõ Ê-âî / % êðû ñÿò, âû ïîë íèâ øèõ òåñò

2-å ñóò. 3-è ñóò. 4-å ñóò. 5-å ñóò. 6-å ñóò. 7-å ñóò.

Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà (n = 56) 37/66,0 42/75,0 50/89,3 56/100

1-ÿ îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 46) 20/43,4* 24/53,1* 34/73,9 41/89,1* 45/97,8 46/100

2-ÿ îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 60) 33/55,0 39/65,0 47/78,3 59/98,3 60/100

Ïðè ìå ÷à íèå. * — èç ìå íå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû îò íî ñè òå ëü íî ïî òîì ñò âà êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû ïî òî÷ íî ìó êðè òå ðèþ Ôè øå ðà
(p<0,05).



1-é îïûò íîé ãðóï ïû — 120 ± 13 ñ, ó êðû ñÿò 2-é
îïûò íîé ãðóï ïû — 33 ± 4 ñ (p<0,05, êðè òå ðèé
Êðóñ ñêà ëà—Óîë ëè ñà), ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î ñíè æå -
íèè ñè ëû è òî íó ñà ìûøö ó ïî òîì ñò âà ñà ìîê ñ îñëîæ -
íåí íîé áå ðå ìåí íî ñòüþ.

Ðå àê öèÿ íà àêó ñ òè ÷å ñêèé ñòè ìóë ó 100% êðû ñÿò
êîí ò ðî ëü íîé è 1-é îïûò íîé ãðóï ïû îò ìå ÷à ëàñü íà
15-å ñóò., â òî âðå ìÿ êàê âî 2-é îïûò íîé ãðóï ïå — íà 
18-å ñóò., íî ñó ùå ñò âåí íîå îò ñòà âà íèå íà áëþ äà ëîñü,
íà ÷è íàÿ ñ 8-õ ñóò. è â òå ÷å íèå âñå ãî âðå ìå íè íà áëþ -
äå íèÿ (òàáë. 7).

Îò ìå ÷à ëîñü çíà ÷è òå ëü íîå îò ñòà âà íèå â ôîð ìè ðî -
âà íèè îáî íÿ òå ëü íîé ðå àê öèè ó ïî òîì ñò âà êðûñ ñ îáå -
è ìè ôîð ìà ìè ÝÏ ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï -
ïîé (òàáë. 8).

Òà êèì îá ðà çîì, ó ïî òîì ñò âà ñà ìîê ñ ÝÏ îáå èõ
îïûò íûõ ãðóïï íà áëþ äà åò ñÿ çà äåð æ êà ôè çè ÷å ñêî ãî
ðàç âè òèÿ, ÷òî ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ â áî ëåå ïîçä íèõ ñðî êàõ îò -
ëè ïà íèÿ óø íîé ðà êî âè íû, ïðî ðå çû âà íèÿ ðåç öîâ, îò -
êðû òèÿ ãëàç, ïî ÿâ ëå íèÿ âî ëî ñÿ íî ãî ïî êðî âà. Òàê æå
ó êðû ñÿò, ðîæ äåí íûõ ñàì êà ìè ñ îñëîæ íåí íîé áå ðå -
ìåí íî ñòüþ, îò ìå ÷à åò ñÿ îò ñòà âà íèå â ôîð ìè ðî âà íèè
ñåí ñîð íî-äâè ãà òå ëü íûõ ðåô ëåê ñîâ è âå ñ òè áó ëÿð íîé
ðå àê öèè. Ýòî ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ â áî ëåå ïîçä íèõ ñðî êàõ âû -
ïîë íå íèÿ òå ñ òîâ «Ïå ðå âî ðà ÷è âà íèå íà ïëîñ êî ñòè»,
«Îò ðè öà òå ëü íûé ãåî òàê ñèñ», «Ïå ðå âî ðà ÷è âà íèå
â ñâî áîä íîì ïà äå íèè», «Èç áå ãà íèå îá ðû âà», «Ìû -
øå÷ íàÿ ñè ëà», «Ïîä íè ìà íèå ãî ëî âû è ïå ðåä íèõ ëàï», 
«Îïî ðà íà çàä íèå êî íå÷ íî ñòè», «Îáî íÿ òå ëü íàÿ ðå àê -
öèÿ», «Ðå àê öèÿ íà àêó ñ òè ÷å ñêèé ñòè ìóë» ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ ïî òîì ñò âîì ñà ìîê ñ íå î ñëîæ íåí íîé áå ðå ìåí íî -
ñòüþ.

Ïðå ýê ëàì ï ñèÿ, ìî äó ëè ðó å ìàÿ ïó òåì çà ìå íû
ïè òü å âîé âî äû íà 1,8% ðàñ òâîð NaCl, îêà çû âà åò
áî ëåå ñó ùå ñò âåí íîå íå ãà òèâ íîå âëè ÿ íèå íà ïëîä,
÷åì AD MA-ïî äîá íàÿ ïðå ýê ëàì ï ñèÿ, ÷òî âû ðà æà -
åò ñÿ â áî ëü øåì îò ñòà âà íèè ïî òîì ñò âà ýòîé ãðóï ïû 
â ôè çè ÷å ñêîì ðàç âè òèè è ñðî êàõ ôîð ìè ðî âà íèÿ
ñåí ñîð íî-äâè ãà òå ëü íûõ ðåô ëåê ñîâ. Âîç ìîæ íî, ýòî 
ñâÿ çà íî ñ òåì, ÷òî âîç äåé ñò âèå ïðî èç âî äè ëîñü
â òå ÷å íèå âñå ãî ïå ðè î äà ãå ñ òà öèè, òîã äà êàê â ñëó -
÷àå ñ ïðè ìå íå íè åì L-NAME òî ëü êî ñ 14-ãî äíÿ
áå ðå ìåí íî ñòè.

Çà äåð æ êà ïîñò íà òà ëü íî ãî ðàç âè òèÿ ïî òîì ñò âà ñà -
ìîê ñ ÝÏ âå ðî ÿò íî ñâÿ çà íî ñ íà ðó øå íè åì ìèê ðî öèð -
êó ëÿ öèè è ïî âû øåí íûì òðîì áî îá ðà çî âà íè åì â ïëà -
öåí òå, ÷òî âå äåò ê ñî êðà ùå íèþ ìà òî÷ íî-ïëà öåí òàð íî -
ãî êðî âî òî êà, íå äî ñòà òî÷ íî ìó îáåñ ïå ÷å íèþ ïëî äà
êèñ ëî ðî äîì è ïè òà òå ëü íû ìè âå ùå ñò âà ìè, à òàê æå íå -
ïîë íî ìó è íå ñâîå âðå ìåí íî ìó óäà ëå íèþ ïðî äóê òîâ îá -
ìå íà [11]. Íà êîï ëå íèå ìå òà áî ëè òîâ è ãè ïîê ñèÿ ìî ãóò
áûòü ïðè ÷è íîé íà ðó øå íèÿ âíóò ðè óò ðîá íî ãî ðàç âè òèÿ
ïëî äîâ è äà æå èõ ãè áå ëè, à òàê æå îò êëî íå íèé â ïîñò -
íà òà ëü íîì îí òî ãå íå çå.

Âû âîäû
1. Ó ïî òîì ñò âà, ðîæ äåí íî ãî îò êðûñ ñ ýê ñ ïå ðè ìåí -

òà ëü íû ìè ïðå ýê ëàì ï ñè ÿ ìè, íà áëþ äà åò ñÿ îò ñòà âà íèå
ôè çè ÷å ñêî ãî ðàç âè òèÿ, î ÷åì ñâè äå òå ëü ñò âó þò áî ëåå
ïîçä íèå ñðî êè ïðî ðå çû âà íèÿ ðåç öîâ è ïî ÿâ ëå íèÿ âî -
ëî ñÿ íî ãî ïî êðî âà ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï -
ïîé.
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Ðèñ. 3. Ñðî êè ôîð ìè ðî âà íèÿ âå ñ òè áó ëÿð íîé ðå àê öèè ó ïî òîì ñò âà
êðûñ ñ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íû ìè ïðå ýê ëàì ï ñè ÿ ìè â òå ñ òàõ «Èç áå ãà íèå
îá ðû âà» (À), «Ïå ðå âî ðà ÷è âà íèå â ñâî áîä íîì ïà äå íèè» (Á), «Îò ðè -
öà òå ëü íûé ãåî òàê ñèñ» (Â);
* — èç ìå íå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû îò íî ñè òå ëü íî ïî êà çà òå ëåé
ïî òîì ñò âà êðûñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû ïî òî÷ íî ìó êðè òå ðèþ Ôè øå ðà
(p<0,05); # — èç ìå íå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû îò íî ñè òå ëü íî ïî -
òîì ñò âà 1-é îïûò íîé ãðóï ïû ïî òî÷ íî ìó êðè òå ðèþ Ôè øå ðà
(p<0,05).
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Òàá ëè öà 4
Ïîä íè ìà íèå ãî ëî âû è ïå ðåä íèõ ëàï ó ïî òîì ñò âà êðûñ ñ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íû ìè ïðå ýê ëàì ï ñè ÿ ìè

Ãðóï ïà æè âîò íûõ Ê-âî / % êðû ñÿò, âû ïîë íèâ øèõ òåñò

8-å ñóò. 9-å ñóò. 10-å ñóò. 11-å ñóò. 12-å ñóò. 13-å ñóò. 14-å ñóò.

Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà (n = 56) 41/73,2 48/85,7 54/96,4 56/100

1-ÿ îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 41) 18/43,9* 30/73,2 34/82,9* 37/90,2* 41/100

2-ÿ îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 52) 15/28,9* 29/55,7* 36/69,2* 42/80,7* 43/82,7*# 56/88,5* 52/100

Ïðè ìå ÷à íèå. * — èç ìå íå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû îò íî ñè òå ëü íî ïî òîì ñò âà êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû ïî òî÷ íî ìó êðè òå ðèþ Ôè øå ðà
(p<0,05); # — èç ìå íå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû îò íî ñè òå ëü íî ïî òîì ñò âà 1-é îïûò íîé ãðóï ïû ïî òî÷ íî ìó êðè òå ðèþ Ôè øå ðà
(p<0,05).

Òàá ëè öà 5
Ôîð ìè ðî âà íèå íà âû êîâ ïîë çà íèÿ ó ïî òîì ñò âà êðûñ ñ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íû ìè ïðå ýê ëàì ï ñè ÿ ìè

Ãðóï ïà æè âîò íûõ Ê-âî / % êðû ñÿò, âû ïîë íèâ øèõ òåñò

Ñðî êè âû ïîë íå íèÿ òå ñ òà

9-å ñóò. 10-å ñóò. 11-å ñóò. 12-å ñóò. 13-å ñóò. 14-å ñóò. 15-å ñóò. 16-å ñóò. 17-å ñóò. 18-å ñóò. 19-å ñóò.

Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà (n = 56) 15/26,8 31/55,4 45/80,4 56/100

1-ÿ îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 41) 19/46,3 22/53,6 22/53,6* 26/63,4* 28/68,3* 37/90,2* 41/100

2-ÿ îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 52) 12/23,1# 15/28,8*# 22/42,3* 25/48,1* 28/53,8* 31/59,6*# 34/65,4* 40/76,9*# 47/90,4* 49/94,2 52/100

Ïðè ìå ÷à íèå. * — èç ìå íå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû îò íî ñè òå ëü íî ïî òîì ñò âà êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû ïî òî÷ íî ìó êðè òå ðèþ Ôè øå ðà
(p<0,05); # — èç ìå íå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû îò íî ñè òå ëü íî ïî òîì ñò âà 1-é îïûò íîé ãðóï ïû ïî òî÷ íî ìó êðè òå ðèþ Ôè øå ðà (p<0,05).

Òàá ëè öà 6
Ôîð ìè ðî âà íèå îïî ðû íà çàä íèå êî íå÷ íî ñòè ó ïî òîì ñò âà êðûñ ñ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íû ìè ïðå ýê ëàì ï ñè ÿ ìè

Ãðóï ïà æè âîò íûõ Ê-âî / % êðû ñÿò, âû ïîë íèâ øèõ òåñò

13-å ñóò. 14-å ñóò. 15-å ñóò. 16-å ñóò. 17-å ñóò. 18-å ñóò. 19-å ñóò. 20-å ñóò.

Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà (n = 56) 5/8,9 20/35,7 39/69,6 52/92,8 100

1-ÿ îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 41) 0 6/14,6* 10/24,3* 27/65,8* 34/82,9* 34/82,9* 37/90,2* 41/100

2-ÿ îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 52) 0 1/1,9*# 13/25* 22/42,3* 38/73,1* 40/76,9* 46/88,5* 100

Ïðè ìå ÷à íèå. * — èç ìå íå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû îò íî ñè òå ëü íî ïî òîì ñò âà êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû ïî òî÷ íî ìó êðè òå ðèþ Ôè øå ðà
(p<0,05); # — èç ìå íå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû îò íî ñè òå ëü íî ïî òîì ñò âà 1-é îïûò íîé ãðóï ïû ïî òî÷ íî ìó êðè òå ðèþ Ôè øå ðà (p<0,05).

Òàá ëè öà 7
Ñðî êè ôîð ìè ðî âà íèÿ ðå àê öèè íà àêó ñ òè ÷å ñêèé ñòè ìóë ó ïî òîì ñò âà êðûñ ñ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íû ìè ïðå ýê ëàì ï ñè ÿ ìè

Ãðóï ïà æè âîò íûõ Ê-âî / % êðû ñÿò, âû ïîë íèâ øèõ òåñò

Âðåìÿ ôîð ìè ðî âà íèÿ ñëó õî âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè

8-å ñóò. 9-å ñóò. 10-å ñóò. 11-å ñóò. 12-å ñóò. 13-å ñóò. 14-å ñóò. 15-å ñóò. 16-å ñóò. 17-å ñóò. 18-å ñóò.

Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà (n = 56) 14/25 37/66,1 40/71,4 41/73,2 43/76,8 48/85,7 50/89,3 56/100

1-ÿ îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 41) 3/7,3* 6/15* 11/26,8* 15/36,6* 25/60,9 27/65,8* 34/82,9 41/100

2-ÿ îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 52) 1/1,9* 4/7,6* 16/30,7* 26/50* 31/59,6 32/61,5* 34/65,3* 40/76,9*# 46/88,5* 46/88,5* 52/100

Ïðè ìå ÷à íèå. * — èç ìå íå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû îò íî ñè òå ëü íî ïî òîì ñò âà êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû ïî òî÷ íî ìó êðè òå ðèþ Ôè øå ðà
(p<0,05); # — èç ìå íå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû îò íî ñè òå ëü íî ïî òîì ñò âà 1-é îïûò íîé ãðóï ïû ïî òî÷ íî ìó êðè òå ðèþ Ôè øå ðà (p<0,05).

Òàá ëè öà 8
Ñðî êè ôîð ìè ðî âà íèÿ îáî íÿ òå ëü íîé ðå àê öèè ó ïî òîì ñò âà êðûñ ñ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íû ìè ïðå ýê ëàì ï ñè ÿ ìè

Ãðóï ïà æè âîò íûõ Ê-âî / % êðû ñÿò, âû ïîë íèâ øèõ òåñò

10-å ñóò. 11-å ñóò. 12-å ñóò. 13-å ñóò. 14-å ñóò. 15-å ñóò. 16-å ñóò. 17-å ñóò.

Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà (n = 56) 27/48,2 40/71,4 49/87,5 52/92,86 52/92,86 54/96,43 56/100

1-ÿ îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 41) 6/14,6* 14/34,2* 22/53,7* 33/80,5 35/85,4 40/97,6 40/97,6 41/100

2-ÿ îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 52) 14/26,9* 21/40,4* 29/55,8* 38/73,1* 38/73,1* 42/80,1* 43/82,7* 52/100

Ïðè ìå ÷à íèå. * — èç ìå íå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû îò íî ñè òå ëü íî ïî òîì ñò âà êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû ïî òî÷ íî ìó êðè òå ðèþ Ôè øå ðà
(p<0,05)



2. Âû ÿâ ëå íà çà äåð æ êà ôîð ìè ðî âà íèÿ ñåí ñîð -
íî-äâè ãà òå ëü íûõ ðåô ëåê ñîâ ó ïî òîì ñò âà ñà ìîê ñ ÝÏ
ïî ñðàâ íå íèþ ñ êðû ñÿ òà ìè êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû, íà
÷òî óêà çû âà þò áî ëåå ïîçä íèå ñðî êè âû ïîë íå íèÿ òå ñ -
òîâ: «Ïå ðå âî ðà ÷è âà íèå íà ïëîñ êî ñòè», «Îò ðè öà òå ëü -
íûé ãåî òàê ñèñ», «Èç áå ãà íèå îá ðû âà», «Ïå ðå âî ðà ÷è -
âà íèå â ñâî áîä íîì ïà äå íèè», «Ðå àê öèÿ íà àêó ñ òè ÷å -
ñêèé ñòè ìóë», «Îáî íÿ íèå», «Ïîä íè ìà íèå ãî ëî âû è
ïå ðåä íèõ ëàï», «Îïî ðà íà çàä íèå êî íå÷ íî ñòè»,
«Ìû øå÷ íàÿ ñè ëà».

3. Íàè áî ëåå âû ðà æåí íàÿ çà äåð æ êà ïîñò íà òà ëü íî -
ãî ðàç âè òèÿ íà áëþ äà åò ñÿ ó ïî òîì ñò âà êðûñ ñ ÝÏ, âû -
çâàí íîé çà ìå íîé ïè òü å âîé âî äû íà 1,8%-íûé ðàñ òâîð 
NaCl ñ 1-ãî äíÿ ãå ñ òà öèè ïî ñðàâ íå íèþ ñ AD MA-ïî -
äîá íîé ïðå ýê ëàì ï ñèåé.
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Óðà êî âà Ì.À., Áðûí äè íà È.Ã.

Âî äíûé áà ëàíñ ëåã êèõ è îê ñèä àçî òà êðî âè 
ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîì àóòî èì ìóí íîì ýí öå ôà ëî ìè å ëè òå
â óñëî âè ÿõ êàï ñà è öè íî âîé áëî êà äû áëóæ äà þ ùå ãî íåð âà

ÃÁÎÓ ÂÏÎ « Èæåâ ñêàÿ ãî ñó äàð ñò âåí íàÿ ìå äè öèí ñêàÿ àêà äå ìèÿ», 426034, ã.Èæåâñê, óë. Êîì ìó íà ðîâ, ä. 281

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — èçó ÷å íèå âî äíî ãî áà ëàí ñà ëåã êèõ è ñî äåð æà íèÿ NO â êðî âè ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîì
àóòî èì ìóí íîì ýí öå ôà ëî ìè å ëè òå â óñëî âè ÿõ êàï ñà è öè íî âîé áëî êà äû áëóæ äà þ ùå ãî íåð âà. Ìå òî äè êà. Îïû òû ïðî âå -
äå íû íà 47 ïî ëî âîç ðå ëûõ (16-íå äå ëü íûõ) êðû ñàõ-ñàì öàõ ìàñ ñîé (220—280 ã). Äëÿ ìî äå ëè ðî âà íèÿ ýê ñ ïå ðè ìåí -
òàëü íî ãî àóòî èì ìóí íî ãî ýí öå ôà ëî ìè å ëè òà (ÝÀÝ) êðû ñàì ïîä êîæ íî ââî äè ëè ýí öå ôà ëè òî ãåí íóþ ñìåñü â ïîë íîì
àäú þ âàí òå Ôðåé íäà (0,2 ìë; ñî äåð æà íèå óáè òûõ ìè êî áàê òå ðèé òó áåð êó ëå çà — 5 ìã/ìë) èç ðàñ ÷å òà 100 ìã ãî ìî ãå -
íà òà ãî ìî ëî ãè÷ íî ãî ñïèí íî ãî ìîç ãà íà îä íî æè âîò íîå. Êàï ñà è öè íî âóþ áëî êà äó îñó ùå ñò â ëÿ ëè ïó òåì äâó ñòî ðîí íåé
àï ïëè êà öèè 50 ìêÌ êàï ñà è öè íà («Sig ma») íà øåé íóþ ÷àñòü áëóæ äà þ ùèõ íåð âîâ. Æè âîò íûå áû ëè ðàç äå ëå íû íà 4
ãðóï ïû: èí òàê ò íûå — êîí ò ðîëü 1; ìî äåëü ÝÀÝ; êàï ñà è öèí íà áëóæ äà þ ùèé íåðâ + ìî äåëü ÝÀÝ; âû äå ëå íèå áëóæ -
äà þ ùå ãî íåð âà áåç ïî ñëå äó þ ùå ãî íà ëî æå íèÿ êàï ñà è öè íà + ìî äåëü ÝÀÝ — êîí ò ðîëü 2. Îïðå äå ëÿ ëè ñî äåð æà íèå
îê ñè äà àçî òà â ïëàç ìå êðî âè, áåë êà â áðîí õî-àëü âå î ëÿð íûõ ñìû âàõ, ïà ðà ìåò ðû âî äíî ãî áà ëàí ñà ëåã êèõ — êî ëè ÷å ñò -
âî îá ùåé, ýê ñò ðà- è èí ò ðà âà ñêó ëÿð íîé æèä êî ñòè è êðî âå íà ïîë íå íèå ëåã êèõ, ó÷è òû âàÿ ñî äåð æà íèå ãå ìî ãëî áè íà êðî -
âè è ëå ãî÷ íîé òêà íè, îïðå äå ëÿ å ìûõ ãå ìèã ëî áèí öè à íèä íûì ìå òî äîì. Ðå çó ëü òà òû. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ÝÀÝ ñî ïðî âîæ -
äà åò ñÿ óâå ëè ÷å íè åì êî ëè ÷å ñò âà îá ùåé, ýê ñò ðà âà ñêó ëÿð íîé æèä êî ñòè (ÝÂÆ) è êðî âå íà ïîë íå íèÿ ëåã êèõ íà ôî íå ïî -
âû øå íèÿ ñî äåð æà íèÿ îê ñè äà àçî òà â àð òå ðè à ëü íîé (NO àðò) è âå íîç íîé (NO âåí) êðî âè. Ïðè ÝÀÝ è åãî ñî ÷å òà íèè
ñ áè ëà òå ðà ëü íîé êàï ñà è öè íî âîé áëî êà äîé áëóæ äà þ ùå ãî íåð âà âû ÿâ ëå íà ñè ëü íàÿ îò ðè öà òå ëü íàÿ êîð ðå ëÿ öèÿ ìåæ äó
êî ýô ôè öè åí òîì NO àðò / NO âåí è êî ëè ÷å ñò âîì ÝÂÆ. Áëî êà äà êàï ñà è öèí-÷óâ ñò âè òå ëü íûõ àô ôå ðåí òîâ âà ãó ñà íîð -
ìà ëè çó åò íà ðó øåí íûé ïðè ÝÀÝ âî äíûé áà ëàíñ ëåã êèõ è âîñ ñòà íàâ ëè âà åò óðî âåíü îê ñè äà àçî òà â ïëàç ìå êðî âè. Çà -
êëþ ÷å íèå. Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû ñâè äå òå ëü ñò âó þò îá ó÷à ñ òèè êàï ñà è öèí-÷óâ ñò âè òå ëü íûõ àô ôå ðåí òîâ áëóæ äà þ -
ùå ãî íåð âà ñ âî âëå ÷å íè åì íè òðîê ñè äåð ãè ÷å ñêèõ ìå õà íèç ìîâ â ðàç âè òèè ãè ïåð ãèä ðà òà öèè ëåã êèõ ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òàëü -
íîì àóòî èì ìóí íîì ýí öå ôà ëî ìè å ëè òå.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: âî äíûé áà ëàíñ ëåã êèõ; îê ñèä àçî òà; êàï ñà è öèí; áëóæ äà þ ùèé íåðâ; ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûé àóòî -
èì ìóí íûé ýí öå ôà ëî ìè å ëèò

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Óðà êî âà Ìà ðèÿ Àíà òî ëü åâ íà, êàíä. ìåä. íà óê, äî öåíò êàô. ïà òî ôè çè î ëî ãèè, e-ma il:
ura ko va-ma riya@yan dex.ru

Äëÿ öè òè ðî âà íèÿ: Óðà êî âà Ì.À., Áðûí äè íà È.Ã. Âî äíûé áà ëàíñ ëåã êèõ è îê ñèä àçî òà êðî âè ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí -
òà ëü íîì àóòî èì ìóí íîì ýí öå ôà ëî ìè å ëè òå â óñëî âè ÿõ êàï ñà è öè íî âîé áëî êà äû áëóæ äà þ ùå ãî íåð âà. Ïà òî ëî ãè ÷å ñêàÿ
ôè çèî ëî ãèÿ è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ òå ðà ïèÿ. 2016; 60(3): 18—22.

Ôè íàí ñè ðî âà íèå. Èñ ñëå äî âà íèå íå èìå ëî ñïîí ñîð ñêîé ïîä äåð æ êè.
Êîí ô ëèêò èí òå ðå ñîâ. Àâ òî ðû çà ÿâ ëÿ þò îá îò ñóò ñò âèè êîí ô ëèê òà èí òå ðå ñîâ.
Ïî ñòó ïè ëà 21.10.15

Urakova M.A., Bryndina I.G.

Wa ter bal ance of lung and ni tro gen ox ide in blood at ex per i men tal 
au to im mune encephalomyelitis af ter capsaicin block ade of vagus nerve

State Bud get ary Ed u ca tional In sti tu tion Higher Pro fes sional Ed u ca tion «Izhevsk State Med i cal Acad emy», 

281, Kommunarov str., Izhevsk, 426034, Rus sia

The pur pose of re search. To study the wa ter bal ance of lung and NO level in blood in ex per i men tal au to im mune
encephalomyelitis com bined with capsaicin block ade of vagus nerve. Methods. Ex per i ments were con ducted on 47 adult
(16-week-old) male rats weigh ing 220—280 g. To sim u late the ex per i men tal au to im mune encephalomyelitis (EAE) rats
were sub cu ta ne ously in jected with encephalitogenic mix ture in com plete Freund’s adjuvant (0.2 ml; the con tent of in ac ti -
vated My co bac te rium tu ber cu lo sis was 5 mg/ml) at the rate of 100 mg of ho mol o gous spi nal cord ho mog e nate per an i mal.
Ñapsaicin block ade was per formed by bi lat eral ap pli ca tion of 50 uM capsaicin («Sigma») on the neck por tions of vagus
nerves. The an i mals were di vided into 4 groups: in tact rats — con trol group1; rats with EAE; rats with capsaicin ap pli ca tion 



on vagus nerve + EAE; sham op er ated rats sub jected to vagus nerves al lo ca tion with out the sub se quent capsaicin ap pli ca -
tion + EAE — con trol group 2. The next pa ram e ters were de tected: the con tent of ni tric ox ide in blood plasma; pro tein
con tent in broncho-alveolar la vage fluid; lung wa ter bal ance in di ces in clud ing the amount of to tal, ex tra- and intravascular
fluid and blood sup ply of lungs, which were cal cu lated based on wet and dry lung mass and the he mo glo bin con tent in blood
and lung tis sue de ter mined by hemiglobincyanide method. Re sults. It was found that EAE is ac com pa nied by an in crease
of to tal fluid, extravascular fluid (EVF) and blood sup ply of lungs on the back ground of in creas ing con tent of ni tric ox ide in
ar te rial (art) and ve nous (ven) blood. In EAE and its com bi na tion with bi lat eral capsaicin block ade of vagus nerve a strong
neg a tive cor re la tion be tween the NOart / NOven co ef fi cient and EVF amount was found out. The block ade of
capsaicin-sensitive vagal afferents nor mal ized lung wa ter bal ance im paired in EAE and re stored the lev els of ni tric ox ide in
blood plasma. Con clu sion. The ob tained re sults sug gest that capsaicin-sensitive vagal afferents with NO-ergic mech a nisms
involvment take part in the de vel op ment of pul mo nary hyperhydration dur ing ex per i men tal au to im mune encephalomyelitis.

Key words: wa ter bal ance of the lungs; ni tric ox ide; capsaicin; the vagus nerve; ex per i men tal au to im mune
encephalomyelitis.
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Ââå äå íèå

Ê íà ñòî ÿ ùå ìó âðå ìå íè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûé
àóòî èì ìóí íûé ýí öå ôà ëî ìè å ëèò (ÝÀÝ) ÿâ ëÿ åò ñÿ
îá ùå ïðèç íàí íîé ìî äå ëüþ äëÿ èçó ÷å íèÿ îñî áåí íî -
ñòåé ïà òî ãå íå çà ðàñ ñå ÿí íî ãî ñêëå ðî çà â õî äå ôóí äà -
ìåí òà ëü íûõ èñ ñëå äî âà íèé. Ðàç ëè÷ íàÿ ëî êà ëè çà öèÿ
ôîð ìè ðó þ ùèõ ñÿ î÷à ãîâ äå ìè å ëè íè çà öèè â áå ëîì
âå ùå ñò âå ãî ëîâ íî ãî è ñïèí íî ãî ìîç ãà îáú ÿñ íÿ åò
ìíî ãî îá ðà çèå êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé ðàñ ñå ÿí íî ãî 
ñêëå ðî çà, à íå ñî ñòî ÿ òå ëü íîñòü èì ìó íî ðå ãó ëÿ òîð íûõ 
ìå õà íèç ìîâ, îáåñ ïå ÷è âà þ ùèõ ñó ïðåñ ñèþ àóòî èì -
ìóí íî ãî îò âå òà â íîð ìå, ïðè âî äèò ê ïðî ãðåñ ñè ðî âà -
íèþ çà áî ëå âà íèÿ. Ñðå äè ðàç ëè÷ íûõ îñëîæ íå íèé
ýòîé àóòî èì ìóí íîé ïà òî ëî ãèè ìîæ íî âû äå ëèòü èç -
ìå íå íèÿ äû õà òå ëü íîé ñè ñ òå ìû, õà ðàê òå ðè çó þ ùè å ñÿ 
ñíè æå íè åì æèç íåí íîé åì êî ñòè ëåã êèõ è íà ðó øå íè -
åì ãà çî âî ãî ñî ñòà âà êðî âè [1]. Óñòà íîâ ëå íî íà ëè ÷èå 
ëå ãî÷ íîé äèñ ôóí ê öèè ïðè äàí íîì çà áî ëå âà íèè äà -
æå â îò ñóò ñò âèå êëè íè ÷å ñêîé ìà íè ôå ñòà öèè ðåñ ïè -
ðà òîð íûõ ñèí ä ðî ìîâ [2].

Â óñëî âè ÿõ ôîð ìè ðî âà íèÿ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ -
ñîâ, â òîì ÷èñ ëå â äû õà òå ëü íîé ñè ñ òå ìå, áî ëü øîå çíà -
÷å íèå ïðè îá ðå òà åò èç ìå íå íèå ìåñò íûõ ðå ãó ëè ðó þ ùèõ
âëè ÿ íèé. Òàê, óñòà íîâ ëå íà âàæ íàÿ ðîëü NO â ðàç âè -
òèè ñèí ä ðî ìà îñò ðî ãî ïî âðåæ äå íèÿ ëåã êèõ [3].Âìå ñ òå 
ñ òåì, ïðè ðàñ ñìîò ðå íèè ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèõ ìå õà íèç ìîâ
ðå ãó ëÿ öèè ëå ãî÷ íûõ ôóí ê öèé îá ðà ùà åò íà ñå áÿ âíè -
ìà íèå «ëî êà ëü íàÿ ýô ôåê òîð íàÿ ôóí ê öèÿ» àô ôå ðåí òîâ 
áëóæ äà þ ùå ãî íåð âà [4]. Èç áè ðà òå ëü íîå âëè ÿ íèå íà
÷óâ ñò âè òå ëü íûå òîí êèå íå ìè å ëè íè çè ðî âàí íûå Ñ-âî -
ëîê íà n. va gus îêà çû âà åò êàï ñà è öèí. Äàí íûé íåé ðî -

òîê ñèí âû çû âà åò äî çî çà âè ñè ìûé ýô ôåêò, ïðî ÿâ ëÿ þ -
ùèé ñÿ êðàò êî âðå ìåí íûì âîç áóæ äå íè åì ñ ïî ñëå äó þ -
ùåé äå ñåí ñè òè çà öèåé è äå ñò ðóê öèåé òåð ìè íà ëåé àô -
ôå ðåí òîâ [4].

Öåëü ðà áî òû — èçó ÷å íèå ïà ðà ìåò ðîâ âî äíî ãî áà -
ëàí ñà ëåã êèõ è ñî äåð æà íèÿ NO â êðî âè ïðè ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà ëü íîì àóòî èì ìóí íîì ýí öå ôà ëî ìè å ëè òå â óñëî âè ÿõ 
êàï ñà è öè íî âîé áëî êà äû áëóæ äà þ ùå ãî íåð âà.

Ìå òî äè êà
Ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûå èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âå äå íû íà

47 ïî ëî âîç ðå ëûõ (16-íå äå ëü íûõ) êðû ñàõ-ñàì öàõ
ìàñ ñîé 220—280 ã. Îïû òû ïðî âî äè ëèñü ñ ñî áëþ äå -
íè åì òðå áî âà íèé Åâ ðî ïåé ñêîé êîí âåí öèè (Ñòðàñ -
áóðã, 1986) ïî ñî äåð æà íèþ, êîð ì ëå íèþ è óõî äó çà
ïî äî ïûò íû ìè æè âîò íû ìè, à òàê æå âû âî äó èõ èç ýê ñ -
ïå ðè ìåí òà è ïî ñëå äó þ ùåé óòè ëè çà öèè. ÝÀÝ èí äó öè -
ðî âà ëè ó êðûñ (n = 15) ïó òåì ïîä êîæ íîé èíú åê öèè
ýí öå ôà ëè òî ãåí íîé ñìå ñè â ïîë íîì àäú þ âàí òå Ôðåé -
íäà (0,2 ìë; ñî äåð æà íèå óáè òûõ ìè êî áàê òå ðèé òó áåð -
êó ëå çà — 5 ìã/ìë) èç ðàñ ÷å òà 100 ìã ãî ìî ãå íà òà ãî -
ìî ëî ãè÷ íî ãî ñïèí íî ãî ìîç ãà íà 1 æè âîò íîå [5]. Êîí ò -
ðî ëåì ñëó æè ëè ëîæ íî îï ðå ðè ðî âàí íûå êðû ñû, êî òî -
ðûì îñó ùå ñò â ëÿ ëè îïå ðà öè îí íûé äî ñòóï ê áëóæ äà þ -
ùèì íåð âàì, áåç èõ ïî ñëå äó þ ùå ãî âû äå ëå íèÿ (n = 7)
è èí òàê ò íûå æè âîò íûå (n = 15). Îñòà ëü íûì êðû ñàì
(n = 10) çà 5—7 ñóò. äî ìî äå ëè ðî âà íèÿ ÝÀÝ îñó ùå -
ñò â ëÿ ëè äâó ñòî ðîí íþþ àï ïëè êà öèþ 50 ìêÌ êàï ñà è -
öè íà («Sig ma») íà øåé íóþ ÷àñòü áëóæ äà þ ùèõ íåð -
âîâ [6, 7]. Íå âðî ëî ãè ÷å ñêèé ñòà òóñ æè âîò íûõ îöå íè -
âà ëè (òàáë. 1) ïî âû ðà æåí íî ñòè è ðàñ ïðî ñòðà íåí íî -
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ñòè íå âðî ëî ãè ÷å ñêîé ñèì ï òî ìà òè êè: ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè
âðåìÿ ïî ÿâ ëå íèÿ êëè íè ÷å ñêèõ ïðè çíà êîâ çà áî ëå âà íèÿ, 
åãî ïðî äîë æè òå ëü íîñòü è òÿ æåñòü, êî òî ðóþ îöå íè âà -
ëè â áàë ëàõ ïî êëè íè ÷å ñêî ìó èí äåê ñó — ÊÈ [5]. ÊÈ 
ñïó ñ òÿ 3 íå äå ëè ó 90% æè âîò íûõ ñî îò âåò ñò âî âàë
3—4 áàë ëàì.

Òàá ëè öà 1
Êëè íè ÷å ñêèé èí äåêñ (ÊÈ) æè âîò íûõ ñ ÝÀÝ

Êëè íè ÷å ñêèå ñèì ï òî ìû Êî ëè ÷å ñò âî
áàë ëîâ

Îò ñóò ñò âèå êëè íè ÷å ñêèõ ñèì ï òî ìîâ 0

×à ñ òè÷ íûé ïà ðà ëè÷ õâî ñ òà 0,5

Ïîë íûé ïà ðà ëè÷ õâî ñ òà 1

Ìÿã êèé ïà ðà ïà ðåç 2

Óìå ðåí íûé ïà ðà ïà ðåç 3

Ïîë íûé ïà ðà ëè÷ çàä íèõ íîã èëè òÿ æå ëàÿ àòàê ñèÿ 4

Ïîë íûé ïà ðà ëè÷ çàä íèõ íîã è íå äåð æà íèå ìî ÷è 5

Òåò ðàï ëå ãèÿ 5,5

Ëå òà ëü íûé èñ õîä 6

Æè âîò íûõ âû âî äè ëè èç ýê ñ ïå ðè ìåí òà ñïó ñ òÿ
3 íåä. ïó òåì äå êà ïè òà öèè ïîä ýòà ìè íà ëî âûì íàð êî -
çîì (30 ìã/êã), ïðåä âà ðè òå ëü íî íà êëà äû âà ëè çà æèì
íà òðà õåþ äëÿ ïðåä îò âðà ùå íèÿ ïî ïà äà íèÿ êðî âè
â äû õà òå ëü íûå ïó òè. Ó êðûñ èç â ëå êà ëè ëåã êèå è ïó -
òåì òðåõ êðàò íî ãî ëà âà æà 0,9% ðàñ òâî ðîì NaCl ïî -
ëó ÷à ëè áðîí õî-àëü âå î ëÿð íûå ñìû âû (ÁÀÑ), â êî òî -
ðûõ îïðå äå ëÿ ëè ñî äåð æà íèå áåë êà áè ó ðå òî âûì ñïî ñî -
áîì («Âè òàë»). Â ýòè æå ñðî êè èç ìå ðÿ ëè ñî äåð æà íèå 
ãå ìî ãëî áè íà â êðî âè è ëå ãî÷ íîé òêà íè ãå ìèã ëî áèí öè -
à íèä íûì ìå òî äîì ïðè ïî ìî ùè íà áî ðîâ «Áèî-Ëà -
Òåñò» («Er ba Lac he ma», ×å õèÿ). Íà îñíî âà íèè ïî -
ëó ÷åí íûõ äàí íûõ, à òàê æå ìàñ ñû ñåð ä öà, âëàæ íûõ è
âû ñó øåí íûõ ëåã êèõ ðàñ ñ÷è òû âà ëè êî ëè ÷å ñò âî îá ùåé,
ýê ñò ðà-, èí ò ðà âà ñêó ëÿð íîé æèä êî ñòè è êðî âå íà ïîë íå -
íèå ëåã êèõ [8]. Êî ëè ÷å ñò âî îê ñè äà àçî òà â âå íîç íîé
(NO âåí) è àð òå ðè à ëü íîé (NOàðò) êðî âè îöå íè âà ëè
ïî ìå òî äè êå Ìå òå ëü ñêîé Â.À. [9]. Ðàñ ñ÷è òû âà ëè ïî -
êà çà òåëü NO àðò/NO âåí.

Ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ çíà ÷è ìîñòü îò ëè ÷èé èçó ÷à å ìûõ
ïà ðà ìåò ðîâ îöå íè âà ëè ñ ïî ìî ùüþ U-êðè òå ðèÿ
Ìàí íà—Óèò íè. Äàí íûå ïðåä ñòàâ ëå íû â âè äå ìå -
äè à íû (Me) è èí òåð ê âàð òè ëü íî ãî (25-é è 75-é
ïðî öåí òè ëè ðàç ìà õà). Ðàç ëè ÷èÿ âû áî ðîê ñ÷è òà ëè
ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû ìè ïðè óðîâ íå çíà ÷è ìî ñòè
p<0,05. Îá ðà áîò êó ñòà òè ñòè ÷å ñêèõ äàí íûõ îñó ùå -
ñò â ëÿ ëè ñ ïî ìî ùüþ ïðî ãðàì ìíî ãî îáåñ ïå ÷å íèÿ «
SPSS 22».

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Â õî äå èñ ñëå äî âà íèé óñòà íîâ ëå íî óâå ëè ÷å íèå îá -
ùå ãî êî ëè ÷å ñò âà æèä êî ñòè ëåã êèõ
ñ 105,45[86,07;115,83]% ó èí òàê ò íûõ æè âîò íûõ äî
133,33[117,65;160,00]% ó êðûñ ñ ÝÀÝ (p<0,05).
Ïðè ýòîì ïðî èñ õî äè ëî ïî âû øå íèå ýê ñò ðà âà ñêó ëÿð íî -
ãî ñåê òî ðà ñ 93,51[76,90;104,49]% â êîí ò ðî ëå äî
118,08 [104,34; 146,69]% ïðè àóòî èì ìóí íîé ïà òî -
ëî ãèè (p<0,05). Êî ëè ÷å ñò âî áåë êà â ÁÀÑ âîç ðà ñ òà -
ëî ñ 0,41[0,40;0,42] ã/ë ó êîí ò ðî ëü íûõ æè âîò íûõ äî 
0,44[0,43;0,46] ã/ë ïðè ÝÀÝ (p<0,05). Êðî âå íà -
ïîë íå íèå ëåã êèõ óâå ëè ÷è âà ëîñü ñ 11,93[9,82;12,94]% 
â êîí ò ðî ëå äî 16,33[16,04;18,02]% ó æè âîò íûõ
ñ àóòî èì ìóí íîé ïà òî ëî ãèåé (p<0,05). Âû ÿâ ëå íî, ÷òî
èç ìå íå íèÿ ó ëîæ íî î ïå ðè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ íå îò ëè -
÷à ëèñü îò äàí íûõ èí òàê ò íûõ êðûñ. Òàê êàê äëÿ ðàñ -
ñå ÿí íî ãî ñêëå ðî çà õà ðàê òåð íî ðàç íî îá ðà çèå ïî ðà æå -
íèé ñòðóê òóð ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà, ñðå äè êî òî ðûõ ÷à ñ òî
âñòðå ÷à þò ñÿ î÷à ãè, ëî êà ëè çî âàí íûå â ãè ïî òà ëà ìó ñå
[10], ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü íà ëè ÷èå äèç ðå ãó ëÿ òîð íûõ
ãè ïî òà ëà ìè ÷å ñêèõ âëè ÿ íèé, îáó ñëîâ ëè âà þ ùèõ ãè ïåð -
ãèä ðà òà öèþ ëåã êèõ. Ñ íà øè ìè ïðåä ïî ëî æå íè ÿ ìè ñî -
ãëà ñó þò ñÿ äàí íûå, ïî ëó ÷åí íûå ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü -
íûõ âîç äåé ñò âè ÿõ íà ãè ïî òà ëà ìóñ, êî òî ðûå õà ðàê òå -
ðè çî âà ëèñü èç ìå íå íè åì âî äíî ãî áà ëàí ñà ëåã êèõ [11].
Ïî âû øåí íîå ñî äåð æà íèå áåë êà â ÁÀÑ ïî çâî ëÿ åò
âû ñêà çàòü ïðåä ïî ëî æå íèå î íà ëè ÷èå ìåì á ðà íî ãåí íî ãî 
êîì ïî íåí òà â îòå êå ëåã êèõ, âû ÿâ ëåí íîì ïðè ÝÀÝ.

Ó êðûñ ñ ÝÀÝ â ñî ÷å òà íèè ñ êàï ñà è öè íî âîé áëî -
êà äîé áëóæ äà þ ùå ãî íåð âà íà áëþ äà ëîñü íè âå ëè ðî âà -
íèå èç ìå íå íèé âî äíî ãî áà ëàí ñà ëåã êèõ, âû ÿâ ëåí íûõ
ó êðûñ áåç äî ïîë íè òå ëü íî ãî âîç äåé ñò âèÿ. Ïðî èñ õî -
äè ëî ñíè æå íèå êî ëè ÷å ñò âà îá ùåé è ýê ñò ðà âà ñêó ëÿð -
íîé æèä êî ñòè ëåã êèõ ïî ñðàâ íå íèþ ñ àóòî èì ìóí íîé
ïà òî ëî ãèåé ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà (äî
111,11[108,57;114,18]% è 100,15[98;103,33]% ñî îò -
âåò ñò âåí íî, p<0,05). Ñî äåð æà íèå áåë êà â ÁÀÑ ïðè
ÝÀÝ â óñëî âè ÿõ äî ïîë íè òå ëü íî ãî êàï ñà è öè íî âî ãî
âîç äåé ñò âèÿ óìå íü øà ëîñü äî 0,41[0,40;0,42] ã/ë è
íå îò ëè ÷à ëîñü îò êîí ò ðî ëü íûõ çíà ÷å íèé. Ëå ãî÷ íîå
êðî âå íà ïîë íå íèå ó êðûñ ñ àóòî èì ìóí íîé ïà òî ëî ãèåé
â óñëî âè ÿõ êàï ñà è öè íî âîé áëî êà äû ñîñ òàâëÿëî
12,93[12,24;13,21]% è áû ëî ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî
íè æå, ÷åì ó æè âîò íûõ áåç âîç äåé ñò âèÿ íà n.va gus.
Èç âå ñò íî, ÷òî êàï ñà è öèí, îò íî ñÿ ùèé ñÿ ê âà íèë ëî è -
äàì, â êîí öåí ò ðà öèè 50 ìêÌ îêà çû âà åò íåé ðî òîê ñè -
÷å ñêîå äåé ñò âèå íà Ñ-àô ôå ðåí òû òåð ìè íà ëåé áëóæ -
äà þ ùå ãî íåð âà, ïðè âî äÿ ùåå ê ïðå êðà ùå íèþ ñåê ðå öèè 
èç íèõ íåé ðî ïåï òè äîâ (ñóá ñòàí öèè Ð, êà ëü öè òî íèí
ãåí ðîä ñò âåí íî ãî ïåï òè äà, íåé ðî êè íè íà À) [4, 7].
Ïî-âè äè ìî ìó, íîð ìà ëè çà öèÿ âî äíî ãî áà ëàí ñà ëåã êèõ, 
íà áëþ äà þ ùà ÿ ñÿ ïðè äî ïîë íè òå ëü íîé àï ïëè êà öèè
êàï ñà è öè íà íà áëóæ äà þ ùèé íåðâ, îáú ÿñ íÿ åò ñÿ èñê -
ëþ ÷å íè åì ýô ôåê òîð íûõ âëè ÿ íèé àô ôå ðåí òîâ n. va gus, 
â òîì ÷èñ ëå çà ñ÷åò ïðå êðà ùå íèÿ ëî êà ëü íî ãî âû äå ëå -
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íèÿ ñóá ñòàí öèè P. Èìå þò ñÿ ñâå äå íèÿ î òîì, ÷òî ïî -
âû øå íèå ñåê ðå öèè ñóá ñòàí öèè P, âû çâàí íîå àê òè âà -
öèåé Ñ-âî ëî êîí n. va gus, óâå ëè ÷è âà åò ýê ñò ðà âà çà öèþ
ïëàç ìû â ëå ãî÷ íûõ ñî ñó äàõ [12]. Âìå ñ òå ñ òåì, ìå õà -
íèç ìû âëè ÿ íèÿ ñóá ñòàí öèè Ð íà èç ìå íå íèå ñî ñó äè -
ñòîé ïðî íè öà å ìî ñòè îñòà þò ñÿ äî êîí öà íå âû ÿñ íåí -
íû ìè.

Èçó ÷å íèå ñî äåð æà íèÿ îê ñè äà àçî òà â óñëî âè ÿõ
ÝÀÝ âû ÿ âè ëî åãî ïî âû øå íèå â àð òå ðè à ëü íîé è âå -
íîç íîé êðî âè è ñíè æå íèå êî ýô ôè öè åí òà NO àðò/
NO âåí ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì (òàáë. 2). Êàï ñà è -
öè íî âàÿ áëî êà äà áëóæ äà þ ùå ãî íåð âà óñòðà íÿ ëà èç ìå -
íå íèÿ óðîâ íÿ îê ñè äà àçî òà â êðî âè è ñòà òè ñòè ÷å ñêè
çíà ÷è ìîå ñíè æå íèå êî ýô ôè öè åí òà NO àðò/ NO âåí
(òàáë. 2).

Â ëè òå ðà òó ðå ïî ñëåä íèõ ëåò îê ñèä àçî òà (NO)
ðàñ ñìàò ðè âà åò ñÿ êàê óíè âåð ñà ëü íûé ïà ðàê ðèí íûé è
àóòîê ðèí íûé ðå ãó ëÿ òîð [13]. Ê íà ñòî ÿ ùå ìó âðå ìå íè
âû ÿâ ëå íî òðè èçî ôîð ìû NO-ñèí òà çû (NOS), ó÷à ñò -
âó þ ùèõ â áèî ñèí òå çå NO — íäó öè áå ëü íàÿ, íåé ðî íà -
ëü íàÿ è ýí äî òå ëè à ëü íàÿ. Îñíîâ íîé âêëàä â åãî îá ðà -
çî âà íèå â ëåã êèõ âíî ñèò ýí äî òå ëè à ëü íàÿ NOS, íå -
ñìîò ðÿ íà òî, ÷òî â ëå ãî÷ íîì ýí äî òå ëèè ïðåä ñòàâ ëå íû 
âñå 3 èçî ôîð ìû [14]. Ïðî äó öè ðó å ìûé â ýí äî òå ëèè
ëåã êèõ NO èã ðà åò âàæ íóþ ðîëü â ïîä äåð æà íèè íèç -
êî ãî òî íó ñà ñî ñó äîâ ìà ëî ãî êðó ãà êðî âî îá ðà ùå íèÿ
[15]. Âû ñêà çà íî ïðåä ïî ëî æå íèå, ÷òî NO èëè íå èç âå -
ñò íûé òðàíñ ìèò òåð, âû äå ëÿ å ìûé ïðè âà ãóñ íîé ñòè ìó -
ëÿ öèè, ÷å ðåç ñåê ðå öèþ NO ðå ãó ëè ðó åò ïðî íè öà å -
ìîñòü ëå ãî÷ íûõ ñî ñó äîâ [16].

Íà ìè âû ÿâ ëå íà ñè ëü íàÿ îò ðè öà òå ëü íàÿ êîð ðå ëÿ -
öèÿ ìåæ äó êî ýô ôè öè åí òîì NO àðò/ NO âåí è êî ëè -
÷å ñò âîì ýê ñò ðà âà ñêó ëÿð íîé æèä êî ñòè ëåã êèõ êàê ïðè
ÝÀÝ (r = -0,90; p<0,05), òàê è ïðè àóòî èì ìóí íîé
ïà òî ëî ãèè ñ äî ïîë íè òå ëü íûì êàï ñà è öè íî âûì âîç äåé -
ñò âè åì (r = -0,88, p<0,05). Ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü,
÷òî â ïî âû øå íèè ýê ñò ðà âà çà öèè ïëàç ìû ÷å ðåç ñî ñó -
äè ñòóþ ñòåí êó, íà áëþ äà å ìîì ïðè êàï ñà è öè íî âîé áëî -
êà äå âû ñâî áîæ äå íèÿ ñóá ñòàí öèè Ð èç àô ôå ðåí òîâ
áëóæ äà þ ùå ãî íåð âà, ïðè íè ìà þò ó÷à ñ òèå íè òðîê ñè -
äåð ãè ÷å ñêèå ìå õà íèç ìû. Ñ íà øè ìè ïðåä ïî ëî æå íè ÿ ìè 
ñî ãëà ñó þò ñÿ äàí íûå àâ òî ðîâ, ïî êà çàâ øèõ, ÷òî óâå ëè -

÷å íèå ïðî íè öà å ìî ñòè ñî ñó äîâ ëåã êèõ, âû çâàí íîå ñòè -
ìó ëÿ öèåé Ñ-âî ëî êîí áëóæ äà þ ùå ãî íåð âà è ñî ïðî -
âîæ äà þ ùå å ñÿ ïî âû øåí íîé âû ðà áîò êîé íåé ðî ïåï òè -
äîâ, ñíè æà åò ñÿ ïðè ââå äå íèè L-NAME — èí ãè áè òî -
ðà ñèí òà çû îê ñè äà àçî òà [17]. Ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì êî -
ëè ÷å ñò âåí íûé ôëó î ðåñ öåí ò íîé ìèê ðî ñêî ïèè óñòà íîâ -
ëå íî óâå ëè ÷å íèå êî ýô ôè öè åí òà ïðî íè öà å ìî ñòè ñî ñó -
äè ñòîé ñòåí êè äëÿ àëü áó ìè íà, ñâÿ çàí íîå ñ âû äå ëå íè -
åì ñóá ñòàí öèè Ð è îïî ñðå äî âàí íîå âû äå ëå íè åì NO
[18]. Óêà çû âà åò ñÿ íà íè òðîê ñè äåð ãè ÷å ñêèé ìå õà íèçì
äåé ñò âèÿ ñóá ñòàí öèè Ð ïðè ðàç äðà æå íèè èð ðè òàí ò -
íûõ ðå öåï òî ðîâ ëåã êèõ, âû çâàí íîì ïî âû øå íè åì ýê ñò -
ðà âà çà öèè ïëàç ìû â ïà ðåí õè ìó ëåã êèõ [19].

Òà êèì îá ðà çîì, áè ëà òå ðà ëü íàÿ êàï ñà è öè íî âàÿ
áëî êà äà áëóæ äà þ ùå ãî íåð âà ïðè àóòî èì ìóí íîì ýê ñ -
ïå ðè ìåí òà ëü íîì ýí öå ôà ëî ìè å ëè òå íîð ìà ëè çó åò âî -
äíûé áà ëàíñ ëåã êèõ è ñî äåð æà íèå îê ñè äà àçî òà
â ïëàç ìå êðî âè. Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû ñâè äå òå ëü ñò -
âó þò îá ó÷à ñ òèè êàï ñà è öèí-÷óâ ñò âè òå ëü íûõ àô ôå ðåí -
òîâ áëóæ äà þ ùå ãî íåð âà ñ âî âëå ÷å íè åì íè òðîê ñè äåð -
ãè ÷å ñêèõ ìå õà íèç ìîâ â ðàç âè òèè íåé ðî ãåí íî ãî îòå êà
ëåã êèõ ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîì àóòî èì ìóí íîì ýí öå -
ôà ëî ìè å ëè òå.
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NO âåí, ìêìîëü/ë 33,00 [29,00;36,00] 59,40 [58,65;59,80] * 34,30 [33,90;34,80] #
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Åëè ñò ðà òî âà È.Â.1, Èâàí ÷åí êî Î.Á.2, Ãðå÷ êî À.Â.3, Ìî ðî çîâ Ñ.Ã.4

Àíà ëèç ýê ñ ï ðåñ ñèè øà ïå ðî íîâ DNAJB6/MRJ ñå ìåé ñò âà HSP40 
â êëåò êàõ êðî âè áî ëü íûõ àòî ïè ÷å ñêèì äåð ìà òè òîì 
ïðè ðàç íûõ ñòà äè ÿõ çà áî ëå âà íèÿ

1 — ÔÃÊÓ «Ãëàâ íûé âî åí íûé êëè íè ÷å ñêèé ãîñ ïè òàëü âíóò ðåí íèõ âîéñê ÌÂÄ Ðîñ ñèè»,

      143930, Áà ëà øè õà, ìêð. Íè êî ëü ñêî-Àð õàí ãå ëü ñêèé,  ø. Âèø íÿ êîâ ñêîå, ä. 101
2 — ÔÃÀÎÓ ÂÎ «Ñàíêò-Ïå òåð áóð ã ñêèé ïî ëèò åõ íè ÷å ñêèé óíè âåð ñè òåò èì. Ïåò ðà Âå ëè êî ãî», èí ñòè òóò «Òîð ãî âî-ýêî íî ìè ÷å ñêèé óíè âåð ñè òåò»,

      194021, Ñàíêò-Ïå òåð áóðã, óë. Íî âî ðîñ ñèé ñêàÿ, ä. 50
3 — ÔÃÁÍÓ «Ãîñ ïè òàëü äëÿ èí êó ðà áå ëü íûõ áî ëü íûõ — Íà ó÷ íûé ëå ÷åá íî-ðå à áè ëè òà öè îí íûé öåíòð»,

      109240, Ìî ñê âà, óë. Ñî ëÿí êà, ä. 14, ñòð. 3
4 — ÔÃÁÍÓ «Íà ó÷ íî-èñ ñëå äî âà òå ëü ñêèé èí ñòè òóò îá ùåé ïà òî ëî ãèè è ïà òî ôè çè î ëî ãèè», 125315, Ìî ñê âà, óë. Áàë òèé ñêàÿ, ä. 8

Öå ëüþ ðà áî òû áû ëî ñðàâ íå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè áåë êîâ òåï ëî âî ãî øî êà DNAJB6/MRJ ó áî ëü íûõ àòî ïè ÷å ñêèì äåð -
ìà òè òîì íà ðàç íûõ ñòà äè ÿõ çà áî ëå âà íèÿ ñ ïî êà çà òå ëÿ ìè çäî ðî âûõ äî íî ðîâ. Òÿ æåñòü ñî ñòî ÿ íèÿ ïðè ÀÄ îïðå äå ëÿ ëè
ïî èí äåê ñó SCORAD. Ìå òî äû. Êëåò êè êðî âè ðàç äå ëÿ ëè íà ãðà äè åí òå ïëîò íî ñòè Ïåð êîë ëà, îêðà øè âà ëè àí òè òå ëà -
ìè ê DNAJB6/MRJ è àíà ëè çè ðî âà ëè íà ïðî òî÷ íîì öè òî ìåò ðå. Áàê òå ðè à ëü íóþ êîí òà ìè íà öèþ êî æè îïðå äå ëÿ ëè ìå -
òî äîì ÏÖÐ â ðå à ëü íîì âðå ìå íè. Ñòà òè ñòè ÷å ñêèé àíà ëèç ïðî âî äè ëè ïî ïðî ãðàì ìå ANOVA. Ðå çó ëü òà òû. Âî âñåõ
îá ðàç öàõ êëå òîê êðî âè, ïî ëó ÷åí íûõ îò áî ëü íûõ àòî ïè ÷å ñêèì äåð ìà òè òîì, ýê ñ ï ðåñ ñèÿ áåë êà DNAJB6/MRJ áû ëà
âû øå ïî ñðàâ íå íèþ ñî çäî ðî âû ìè äî íî ðà ìè. Íàè áî ëåå âû ðà æåí íàÿ èí òåí ñèâ íîñòü ôëó î ðåñ öåí öèè ýòî ãî áåë êà áû ëà 
â íåé òðî ôè ëàõ ïî ñðàâ íå íèþ ñ ëèì ôî öè òà ìè. Íàè áî ëåå âû ñî êèé óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ ñèè DNAJB6/MRJ âû ÿâ ëåí â îñò -
ðîé ñòà äèè ÀÄ ó íàè áî ëåå òÿ æå ëûõ áî ëü íûõ (ïî èí äåê ñó SCORAD). Â ëèì ôî öè òàõ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ áåë êà
DNAJB6/MRJ áû ëà ìàê ñè ìà ëü íîé ïðè ïî äî ñòðîì òå ÷å íèè ÀÄ, à òàê æå èìå ëà òåí äåí öèþ ê ïî âû øå íèþ ïðè âå ðè -
ôè öè ðî âàí íîé áàê òå ðè à ëü íîé êîí òà ìè íà öèè êî æè. Âû âî äû. Â íåé òðî ôè ëàõ è ëèì ôî öè òàõ áî ëü íûõ àòî ïè ÷å ñêèì
äåð ìà òè òîì ïî âû øå íà ýê ñ ï ðåñ ñèÿ âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî áåë êà DNAJB6/MRJ ñå ìåé ñò âà HSP40 ïî ñðàâ íå íèþ ñî çäî -
ðî âû ìè äî íî ðà ìè. Ìàê ñè ìà ëü íûé óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ ñèè DNAJB6/MRJ ðå ãè ñò ðè ðó åò ñÿ â îñò ðîé ôà çå àòî ïè ÷å ñêî ãî
äåð ìà òè òà ïðè íàè áî ëåå òÿ æå ëîì òå ÷å íèè è ïî ñòå ïåí íî ñíè æà åò ñÿ ïðè õðî íè ÷å ñêîì òå ÷å íèè çà áî ëå âà íèÿ.
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Heat shock pro tein HSP40 fam ily chaperone DNAJB6/MRJ ex pres sion anal y sis 
in blood cells ob tained from pa tients with atopic der ma ti tis in dif fer ent phases
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Heat shock pro tein HSP40 fam ily mo lec u lar chaperone DNAJB6/MRJ ex pres sion has been an a lyzed in blood cells of
pa tients with atopic der ma ti tis com pared with healthy do nors. Se ver ity of dis ease was es ti mated ac cord ing in dex SCORAD.
Methods. Pe riph eral blood cells were sep a rated us ing Percoll den sity gra di ent. Pu rified neu tro phils and lym pho cytes have
been stained with an ti bod ies to the heat shock pro tein DNAJB6/MRJ. Cells were an a lyzed us ing flow cytometry. Real
time PCR method has been used to ver ify the bac te rial con tam i na tion of the skin of pa tients with atopic der ma ti tis. Sta tis ti -



cal anal y sis was per formed by ANOVA. Re sults. Ex pres sion of DNAJB6/MRJ pro tein has been found to be el e vated in
all sam ples of cells ob tained from pa tients with atopic der ma ti tis. The high est level of the DNAJB6/MRJ pro tein ex pres sion 
was shown in neu tro phils at the acute phase of se vere atopic der ma ti tis. DNAJB6/MRJ pro tein ex pres sion in lym pho cytes
of pa tients with atopic pa tients was less ex ten sive com pared with neutrophil level and was shown to be higher at sub acute
phase of dis ease. The DNAJB6/MRJ pro tein ex pres sion was found to be sta tis ti cally sig nif i cant higher in lym pho cytes from 
atopic pa tients com pared with healthy do nors. The bac te rial con tam i na tion of skin (ver i fied by PCR) was shown to in flu ence 
the DNAJB6/MRJ pro tein level in lym pho cytes of atopic der ma ti tis pa tients. Con clu sions. Ex pres sion of the heat shock
pro tein DNAJB6/MRJ was el e vated in neu tro phils and lym pho cytes of pa tients with atopic der ma ti tis com pared with
healthy do nors. The high est level of the DNAJB6/MRJ pro tein was found to be in neu tro phils at acute phase of se vere
atopic der ma ti tis and grad u ally de cline as con tinue to the dis ease.
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Ââå äå íèå
Ïà òî ãå íåç àòî ïè ÷å ñêî ãî äåð ìà òè òà (ÀÄ) ñâÿ çàí

ñ ìíî ãî ÷èñ ëåí íû ìè èç ìå íå íè ÿ ìè íà óðîâ íå ãå íîâ,
áåë êîâ, ñèã íà ëü íûõ ïó òåé, ñóá ê ëå òî÷ íûõ ñòðóê òóð,
÷òî îáó ñëîâ ëè âà åò íà ðó øå íèå ôóí ê öè î íà ëü íîé àê òèâ -
íî ñòè êî æè è ðÿ äà ñè ñ òåì îð ãà íèç ìà. Çà áî ëå âà å ìîñòü 
àòî ïè ÷å ñêèì äåð ìà òè òîì âîç ðà ñ òà åò, ïðè ýòîì âñ¸ ÷à -
ùå ðå ãè ñò ðè ðó þò ñÿ åãî òÿ æå ëûå ôîð ìû ñ ðåä êè ìè ðå -
ìèñ ñè ÿ ìè. Ñòðåññ èã ðà åò çíà ÷è òå ëü íóþ ðîëü â îáî -
ñòðå íèè ÀÄ. Ìî ëå êó ëÿð íûå ìå õà íèç ìû ñòðåñ ñà
âêëþ ÷à þò â ñå áÿ ôóí ê öè î íè ðî âà íèå ñè ñ òå ìû ìî ëå êó -
ëÿð íûõ øà ïå ðî íîâ — áåë êîâ òåï ëî âî ãî øî êà (He at
Shock Pro te ins), êî òî ðûå êîí ò ðî ëè ðó þò êà ÷å ñò âî
âíóò ðè êëå òî÷ íûõ áåë êîâ, ïðåä îò âðà ùà þò èõ àã ðå ãà -
öèþ, ñïî ñîá ñò âó þò ôîë äèí ãó áåë êîâ â íà òèâ íóþ êîí -
ôîð ìà öèþ. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ èìå åò ñÿ î÷åíü îãðà íè -
÷åí íûé ñïè ñîê ïóá ëè êà öèé, êà ñà þ ùèõ ñÿ ðî ëè HSP
â ïà òî ãå íå çå ÀÄ. Ìû âïåð âûå îá íà ðó æè ëè ïî âû øå -
íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè áåë êîâ HSP90 ó áî ëü íûõ ÀÄ [1].
Òàê æå íà ìè âïåð âûå óñòà íîâ ëå íà ðîëü ìè òî õîí ä ðè à -
ëü íûõ øà ïå ðî íîâ DNAJC15 è DNAJA3 ñå ìåé ñò âà
HSP40 â ïà òî ãå íå çå ÀÄ [2,3]. Äàí íîå èñ ñëå äî âà íèå
ïî ñâÿ ùå íî äðó ãî ìó øà ïå ðî íó ýòî ãî ñå ìåé ñò âà —
DANJB6 (òàê æå íà çû âà åò ñÿ MRJ — mam ma li an re -
la ti ve of DnaJ), êî òî ðûé, â îò ëè ÷èå îò ïåð âûõ äâóõ,
ëî êà ëè çó åò ñÿ â öè òî çî ëå èëè â ÿä ðå, ÷òî îáó ñëîâ ëè âà -
åò ñïå öè ôè÷ íîñòü âû ïîë íÿ å ìûõ èì ôóí ê öèé.

Ó ÷å ëî âå êà îá íà ðó æå íî 49 áåë êîâ ñå ìåé ñò âà
HSP40, âêëþ ÷àÿ 14 ÷ëå íîâ ïîä ñå ìåé ñò âà Â, â êî òî -
ðîå âõî äèò DNAJB6 [4]. Áåë êè HSP40 (èëè DNAJ
ïî íà çâà íèþ êîí ñåð âà òèâ íî ãî J äî ìå íà, êî òî ðûé ïðè -
ñóò ñò âó åò âî âñåõ áåë êàõ ýòî ãî ñå ìåé ñò âà) êëàñ ñè ôè -

öè ðó þò ñÿ íà îñíî âà íèè ñòðóê òóð íîé îð ãà íè çà öèè [5]. 
Áåë êè Hsp40 ïîä ñå ìåéñòâ À è Â — ãî ìî äè ìå ðû,
ñâÿ çû âà þ ùèå ïî ëè ïåï òèä â ùå ëè ìåæ äó äâó ìÿ ìî íî -
ìå ðà ìè çà ñ÷åò ãèä ðî ôîá íûõ âçàè ìî äåé ñò âèé. Ñòðóê -
òóð íûå ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó áåë êà ìè îïðå äå ëÿ þò ñïå öè -
ôè÷ íîñòü ê ñóá ñò ðà òàì è ðàç ëè ÷èÿ â èõ âíóò ðè êëå òî÷ -
íîé àê òèâ íî ñòè. Áåë êè ïîä ñå ìåé ñò âà À âêëþ ÷à þò
öèíê-ñâÿ çó þ ùèé äî ìåí, à öè òî çî ëü íûå áåë êè ïîä ñå -
ìåé ñò âà Â èìå þò ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü, ðàñ ïî çíà þ ùóþ 
ìî òèâ EEVD íà Ñ-êîí öå áåë êîâ HSP70, êî-øà ïå -
ðî íà ìè êî òî ðûõ îíè ÿâ ëÿ þò ñÿ [6].

Ìó òà öèè â J-äî ìå íå áåë êîâ HSP40 (DNAJB2,
DNAJB6, DNAJC5, DNAJC6, DNAJC13,
DNAJC19, DNAJC29) ïðè âî äÿò ê çà áî ëå âà íè ÿì ÷å -
ëî âå êà, ñâÿ çàí íûì â îñíîâ íîì ñ öåí ò ðà ëü íîé íåð âíîé 
ñè ñ òå ìîé [7].

Àëü òåð íà òèâ íûé ñïëàé ñèíã ãå íà mrj äà åò äâå èçî -
ôîð ìû áåë êà — DNAJB6a (36 êÄà, 326 à.ê.î.) è
DNAJB6b (26 êÄà, 242 à.ê.î.). DNAJB6a ëî êà ëè -
çó åò ñÿ â ÿä ðå çà ñ÷åò íà ëè ÷èÿ â ñòðóê òó ðå ÿäåð íî-ëî -
êà ëè çó þ ùå ãî ñèã íà ëà (NLS — nuc le ar lo ca li za ti on se -
qu en ce), à DNAJB6b — ïðå è ìó ùå ñò âåí íî â öè òî çî -
ëå. Â îò âåò íà ñòðåññ èëè ãè ïîê ñèþ íå íà áëþ äà åò ñÿ
çíà ÷è òå ëü íî ãî ïî âû øå íèÿ òðàíñ êðèï öèè ãå íà mrj, íî
ðå ãè ñò ðè ðó åò ñÿ áû ñò ðîå ïî âû øå íèå êîí öåí ò ðà öèè
áåë êà DNAJB6 â ÿä ðå çà ñ÷¸ò ïå ðå ìå ùå íèÿ åãî ìà -
ëîé èçî ôîð ìû â ÿä ðî, ãäå DNAJB6b ïðî ÿâ ëÿ åò ñâîé -
ñò âà, ïðî òè âî ïî ëîæ íûå äåé ñò âèþ DNAJB6a, è ðà áî -
òà åò êàê ïðî ìî òîð ïðî ëè ôå ðà öèè [8].

Â ëèì ôî öè òàõ DNAJB6/MRJ ìî æåò ñó ïðåñ ñè ðî -
âàòü êëå òî÷ íûé öèêë, òàê êàê íå ãà òèâ íî ðå ãó ëè ðó åò
ñèã íà ëü íûé ïóòü ñ ó÷à ñ òè åì áåë êà Slfn1 [9]. ßäåð íûé 

ÎÐÈÃÈÍÀËÜÍÛÅ ÑÒÀÒÜÈ

24



ôàê òîð àê òè âè ðî âàí íûõ Ò êëå òîê (NFATc3 — Nuc -
le ar fac tor of ac ti va ted T cells) ñî ïðÿ æåí ñ øà ïå ðî íîì
DNAJB6/MRJ, êî òî ðûé â ÿä ðå âçàè ìî äåé ñò âó åò
ñ ãè ñ òîí-äå à öå òè ëà çîé II êëàñ ñà è èí ãè áè ðó åò òðàíñ -
êðèï öè îí íóþ àê òèâ íîñòü NFAT, â ÷à ñò íî ñòè, ñíè -
æà åò àô ôèí íîñòü ñâÿ çû âà íèÿ NFATc3 ñ ïðî ìî òî ðîì 
ãå íà TNF-a [10].

Ñèã íà ëü íûå ïó òè, ñî ïðÿ æåí íûå
ñ DNAJB6/MRJ, âêëþ ÷à þò â êà ÷å ñò âå âòî ðè÷ íûõ
ìåñ ñåí ä æå ðîâ öèê ëèí-çà âè ñè ìûå êè íà çû (cdk), à
òàê æå ãè ñ òîí-äå à öå òè ëà çó (HDAC4), èí ãè áè ðó þ -
ùóþ ïðî õîæ äå íèå êëå òî÷ íî ãî öèê ëà [11].

Â ïà ðå ñ HSP70 DNAJB6/MRJ áëî êè ðó åò
NO-èí äó öè ðî âàí íûé àïîï òîç ìàê ðî ôà ãîâ ïó òåì èí -
ãè áè ðî âà íèÿ òðàíñ ëî êà öèè áåë êà Âàõ ê ìè òî õîí ä ðè ÿì 
[12].

DNAJB6/MRJ ïðåä îò âðà ùà åò àã ðå ãà öèþ êå ðà òè -
íîâ [13], ðå ãó ëè ðó åò îá ìåí êå ðà òè íîâ Ê8 è Ê18 —
ïðî ìå æó òî÷ íûõ ôè ëà ìåí òîâ ýïè òå ëèÿ. Êàê êî-øà ïå -
ðîí HSP70 DNAJB6/MRJ ñïå öè ôè ÷å ñêè ñâÿ çû âà -
åò ñÿ ñ Ê18 è ó÷à ñò âó åò â îð ãà íè çà öèè Ê8/Ê18 ôè ëà -
ìåí òîâ. [14]. Òàê êàê êå ðà òèí ïîä âåð ãà åò ñÿ èí òåí ñèâ -
íîé ðå îð ãà íè çà öèè ïðè ïðî õîæ äå íèè êëå òî÷ íî ãî öèê -
ëà, ó÷à ñ òèå DNAJB6/MRJ â ðå ãó ëÿ öèè êå ðà òè íîâ
îêà çû âà åò âëè ÿ íèå íà êëå òî÷ íûé öèêë êå ðà òè íî öè òîâ
è ýïè òå ëè à ëü íûõ êëå òîê. Â Ì-ôà çå êëå òî÷ íî ãî öèê ëà 
óðî âåíü áåë êà DNAJB6/MRJ â êëåò êå ïî âû øà åò ñÿ,
è îí ðàñ ïðå äå ëåí ïî âñåé êëåò êå, â èí òåð ôà çå îí ëî -
êà ëè çó åò ñÿ â ÿä ðûø êàõ [15].

Óðî êè íàç íûé òèï ðå öåï òî ðà àê òè âà òî ðà ïëàç ìè íî -
ãå íà (uPAR) ðå ãó ëè ðó åò àä ãå çèþ êëå òîê ê âèò ðî íåê -
òè íó, ïðî òå î ëèç â ÅÑÌ, âçàè ìî äåé ñò âèå êëå òîê
ñ ÅÑÌ, ñèã íà ëü íûå ïó òè. Êî-øà ïå ðîí
DNAJB6/MRJ ñïå öè ôè ÷å ñêè ñâÿ çû âà åò uPAR è
âìå ñ òå ñ HSP70 ôîð ìè ðó åò êîì ï ëåêñ ñ uPAR, ÷òî
ïî âû øà åò àä ãå çèþ êëå òîê (â ò.÷. ê ýí äî òå ëèþ) è èõ
ìèã ðà öèþ [16]. DNAJB6/MRJ íå ãà òèâ íî ðå ãó ëè ðó -
åò ñèã íà ëü íûå ïó òè Wnt/-êà òå íè íà (ìàð êå ðà ýïè òå -
ëè à ëü íî — ìå çåí õè ìà ëü íûõ ïå ðå õî äîâ) [17].
DNAJB6/MRJ ó÷à ñò âó åò â ñà ìî îá íîâ ëå íèè ñòâî ëî -
âûõ êëå òîê íåð âíîé ñè ñ òå ìû íà ðàí íèõ ýòà ïàõ ðàç âè -
òèÿ [18], ðå ãó ëè ðó åò àã ðå ãà öèþ áåë êîâ è íåé ðî òîê -
ñè÷ íîñòü ïðè ñòðåñ ñå [11].

Öè òî çî ëü íûå áåë êè HSP40 ïîä ñå ìåé ñò âà Â âû -
ïîë íÿ þò ôóí ê öèþ êî-øà ïå ðî íîâ äëÿ HSP70. J-äî -
ìåí ó÷à ñò âó åò â ñòè ìó ëÿ öèè N-êîí öå âî ãî ÀÒÔ-àç -
íî ãî äî ìå íà HSP70, ñòà áè ëè çè ðó åò âçàè ìî äåé ñò âèå
HSP70 ñ êëè åí ò ñêè ìè áåë êà ìè çà ñ÷¸ò êîí ôîð ìà öè -
îí íûõ èç ìå íå íèé â ïåï òèä-ñâÿ çó þ ùåì äî ìå íå
HSP70, êî òî ðûé ðàñ ïî ëà ãà åò ñÿ ìåæ äó äè ìå ðà ìè
HSP40, à Ñ-êîí öå âàÿ ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü EEVD íà 
HSP70 ó÷à ñò âó åò â ñâÿ çû âà íèè Hsp40 è êîí ò ðî ëè -
ðó åò ýô ôåê òèâ íîñòü ïå ðå íî ñà ïî ëè ïåï òè äà ñ Hsp40
íà Hsp70 [19].

Ïà ðû øà ïå ðî íîâ HSP70/HSP40 I êëàñ ñà è
HSP70/HSP40 II êëàñ ñà âû ïîë íÿ þò ðàç íûå ôóí ê -
öèè, íî âñå ðå ãó ëè ðó þò ôîë äèíã áåë êîâ è ïðå ïÿò ñò âó -
þò èõ àã ðå ãà öèè. Â öè òî çî ëå ïà ðà øà ïå ðî íîâ
HSP70/HSP40 II êëàñ ñà ó÷à ñò âó åò â ïî ñòòðàí ñ ëÿ -
öè îí íîé òðàíñ ëî êà öèè âíîâü ñèí òå çè ðî âàí íûõ ïðåä -
øå ñò âåí íè êîâ áåë êîâ è ïî ëè ïåï òè äîâ ÷å ðåç êëå òî÷ -
íûå ìåì á ðà íû, â ýí äîï ëàç ìà òè ÷å ñêèé ðå òè êó ëóì è
â ìè òî õîí ä ðèè [6].

Ïî êà çà íî, ÷òî êëåò êè ðàç íûõ îð ãà íèç ìîâ îò âå ÷à -
þò íà òåð ìà ëü íûé ñòðåññ ïî ñõîä íî ìó ñöå íà ðèþ äëÿ
áåë êîâ HSP40 è HS70, êî òî ðûå, îä íà êî, èìå þò ðàç -
íóþ êè íå òè êó. HSP40 äî ñòè ãà åò ìàê ñè ìó ìà ìåæ äó 1
è 2 ÷à ñîì, ïî ñëå ÷å ãî ïî ñòå ïåí íî ñíè æà åò ñÿ. HSP70
ïî âû øà åò ñÿ â 4 ðà çà ñè ëü íåå, ÷åì HSP40, äî ñòè ãà åò
ïè êà ìåæ äó 2 è 3 ÷à ñîì è ïî ñòå ïåí íî ñíè æà åò ñÿ [20].

Àíà ëèç ýê ñ ï ðåñ ñèè áåë êîâ òåï ëî âî ãî øî êà â êëåò -
êàõ äà¸ò íî âóþ èí ôîð ìà öèþ î ïà òî ãå íå çå àòî ïè ÷å ñêî -
ãî äåð ìà òè òà.

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — èçó ÷å íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè áåë êà 
DNAJB6/MRJ ñå ìåé ñò âà HSP40 â êëåò êàõ ïå ðè -
ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè áî ëü íûõ àòî ïè ÷å ñêèì äåð ìà òè -
òîì â ðàç íûõ ñòà äè ÿõ.

Ìå òî äè êà
Ïà öè åí òû è äî íî ðû

Â äàí íîì èñ ñëå äî âà íèè ïðè íÿ ëè ó÷à ñ òèå 88 ìóæ -
÷èí â âîç ðà ñ òå îò 18 äî 36 ëåò, ó êî òî ðûõ äèà ãíî ñ òè -
ðî âàí àòî ïè ÷å ñêèé äåð ìà òèò (èí äåêñ SCORAD îò 12 
äî 60) â îñò ðîé (n = 28), ïî äî ñòðîé (n = 38) è õðî -
íè ÷å ñêîé (n = 22) ñòà äè ÿõ çà áî ëå âà íèÿ. Äî íî ðà ìè
áû ëè 36 çäî ðî âûõ ìóæ ÷è íû â âîç ðà ñ òå îò 18 äî
34 ëåò, êî òî ðûå îá ðà ùà ëèñü â ìå äó÷ ðåæ äå íèå çà
ñïðàâ êà ìè.

Âñå ïà öè åí òû è äî íî ðû ïîä ïè ñû âà ëè ôîð ìó èí -
ôîð ìè ðî âàí íî ãî ñî ãëà ñèÿ. Êðè òå ðè ÿ ìè èñê ëþ ÷å íèÿ
ïà öè åí òîâ èç èñ ñëå äî âà íèÿ áû ëè îñòðûå âè ðóñ íûå
èëè áàê òå ðè à ëü íûå èí ôåê öèè, ñè ñ òåì íûå àë ëåð ãè ÷å -
ñêèå èëè âîñ ïà ëè òå ëü íûå çà áî ëå âà íèÿ, îí êî ëî ãè ÷å -
ñêèå çà áî ëå âà íèÿ, ñî ìà òè ÷å ñêàÿ ïà òî ëî ãèÿ, êî òî ðàÿ
ìîã ëà áû ñó ùå ñò âåí íî èç ìå íèòü ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü -
òà òû, à òàê æå ñî ñòî ÿ íèå ïñè õè ÷å ñêî ãî ñòðåñ ñà.

Îïðå äå ëå íèå êîí òà ìè íà öèè êî æè ïà òî ãå íà ìè

Âçÿ òèå ñî ñêî áà êî æè ïðî âî äè ëè ïî ïðà âè ëàì ÌÓ
4.2.2039-05 «Òåõ íè êà ñáî ðà è òðàíñ ïîð òè ðî âà íèÿ
áèî ìà òå ðè à ëîâ â ìèê ðî áè î ëî ãè ÷å ñêèå ëà áî ðà òî ðèè».
Ïðî áû áðà ëè ñ ïðåä ïëå ÷üÿ â ó÷à ñò êàõ áåç ïðè çíà êîâ
âîñ ïà ëå íèÿ. Íà ëè ÷èå áàê òå ðè à ëü íîé èëè ãðèá êî âîé
êîí òà ìè íà öèè âå ðè ôè öè ðî âà ëè ìå òî äîì ÏÖÐ â ðå à -
ëü íîì âðå ìå íè ñ ïà ðà ìè ïðàé ìå ðîâ, ñèí òå çè ðî âàí íû -
ìè íà îñíî âà íèè ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ îëè ãî íóê ëå î òè äîâ
ïà òî ãå íîâ, èç âå ñò íûõ èç áà çû äàí íûõ [21]. Â ðà áî òå
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èñ ïî ëü çî âà ëè ìå òî äè êó, ïðè ìå íÿ å ìóþ äëÿ êëè íè ÷å -
ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé [22, 23].

Ðà áî òà ñ êëåò êà ìè êðî âè

Êðîâü ïî ëó ÷à ëè èç ëîê òå âîé âå íû â âà êó òàé åíå ðàõ 
ñ ÝÄÒÀ, îñâî áîæ äà ëè îò ýðèò ðî öè òîâ ëè çè ðó þ ùèì
áó ôå ðîì (Bec ton Dic kin son), îò ìû âà ëè â ôîñ ôàò íîì
áó ôå ðå (PBS). Î÷è ùåí íûå ïî ïó ëÿ öèè íåé òðî ôè ëîâ,
ìî íî öè òîâ è ëèì ôî öè òîâ êðî âè âû äå ëÿ ëè íà ãðà äè åí -
òå ïëîò íî ñòè Ïåð êîë ëà. Èçî òî íè ÷å ñêèé ðàñ òâîð Ïåð -
êîë ëà (90%) ïî ëó ÷à ëè èç 27 ìë èñ õîä íî ãî Ïåð êîë ëà 
è 3 ìë 10-êðàò íî ãî ôîñ ôàò íî ãî áó ôå ðà, åãî èñ ïî ëü çî -
âà ëè äëÿ ïî ëó ÷å íèÿ îñòà ëü íûõ ñòó ïå íåé ãðà äè åí òà
ïëîò íî ñòüþ 81%, 70%, 60% è 55%, êî òî ðûå ñî îò -
âåò ñò âî âà ëè èç âå ñò íîé ñðåä íåé ïëîò íî ñòè êëå òîê êðî -
âè. Ãðà äè åí òû öåí ò ðè ôó ãè ðî âà ëè 20 ìèí ïðè t
+22°C è óñêî ðå íèè 500g. Ïî ñëå öåí ò ðè ôó ãè ðî âà íèÿ
íà äíå ïðî áèð êè êîí öåí ò ðè ðî âà ëèñü ýðèò ðî öè òû,
íåé òðî ôè ëû âû äå ëÿ ëèñü â èí òåð ôà çå ìåæ äó ñëî ÿ ìè
ïëîò íî ñòüþ 81% è 70%; ëèì ôî öè òû — ìåæ äó ñëî ÿ -
ìè 70% è 60%. Ïî ñëå ýòî ãî êëåò êè îò ìû âà ëè, ïå ðå -
âî äè ëè â ïîë íóþ ñðå äó RPMI 1640 ñ 10% ýì á ðè î íà -
ëü íîé òå ëÿ ÷üåé ñû âî ðîò êè (ÝÒÑ) è èí êó áè ðî âà ëè
2 ÷ ïðè +37°Ñ è 5% ÑÎ2 äëÿ âîñ ñòà íîâ ëå íèÿ ìå òà -

áî ëèç ìà. Äëÿ èñ ñëå äî âà íèÿ ðå öåï òî ðîâ ïëàç ìà òè ÷å -
ñêîé ìåì á ðà íû (CD16, CD32, ÑD3, CD4, CD8 è
äð.) êëåò êè îêðà øè âà ëè àí òè òå ëà ìè, çà òåì ôèê ñè ðî -
âà ëè â 4% ïà ðà ôîð ìà ëü äå ãè äå.

Îêðà ñ êà êëå òîê íà áåë êè òåï ëî âî ãî øî êà

Äëÿ èñ ñëå äî âà íèÿ âíóò ðè êëå òî÷ íûõ áåë êîâ êëåò êè
ñíà ÷à ëà ôèê ñè ðî âà ëè â 4% ïà ðà ôîð ìà ëü äå ãè äå
ñ 0,001% Òðè òî íîì Õ-100, îò ìû âà ëè, à çà òåì îêðà -
øè âà ëè êðî ëè ÷ü è ìè ïî ëè êëî íà ëü íû ìè àí òè òå ëà ìè
ê áåë êó òåï ëî âî ãî øî êà DNAJB6 (ab96539) (Ab -
cam). Âòî ðû ìè àí òè òå ëà ìè áû ëè àí òè êðî ëè ÷üè F(ab)2 
ôðàã ìåí òû èì ìó íîã ëî áó ëè íîâ, ìå ÷åí íûå FITC (äëè íà 
âîë íû âîç áóæ äå íèÿ ëà çå ðà — 493 íì, äëè íà âîë íû
ýìèñ ñèè — 528 íì). Äëÿ äâîé íîé îêðà ñ êè ïà ðû øà ïå -
ðî íîâ HSP40/HSP70 êëåò êè îä íî âðå ìåí íî îêðà øè -
âà ëè ìû øè íû ìè ìî íî êëî íà ëü íû ìè àí òè òå ëà ìè ê áåë êó 
òåï ëî âî ãî øî êà HSP70 [EPR16892] (ab204691),
êîíú þ ãè ðî âàí íû ìè ñ ôè êî ý ðèò ðè íîì (äëè íà âîë íû
âîç áóæ äå íèÿ ëà çå ðà — 488 íì, äëè íà âîë íû ýìèñ ñèè
— 575 íì). Èí òåí ñèâ íîñòü ôëó î ðåñ öåí öèè èç ìå ðÿ ëè
íà ïðî òî÷ íîì öè òî ìåò ðå FAC S Ca li bur (Bec ton Dic kin -
son) ïî ïðî ãðàì ìå Si mul Set. Â êàæ äîì îá ðàç öå ðå ãè ñò -
ðè ðî âà ëè 10 000 ñî áû òèé.
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Ðèñ. 1. Äàí íûå ïðî òî÷ íîé öè òî ìåò ðèè ïî äâîé íîé îêðà ñ êå íà áåë êè òåï ëî âî ãî øî êà HSP70 è HSP40 (DNAJB6/MRJ) íåé òðî ôè ëîâ êðî âè áî ëü -
íûõ àòî ïè ÷å ñêèì äåð ìà òè òîì è çäî ðî âûõ äî íî ðîâ.
Ñïðà âà ïðåä ñòàâ ëå íû äàí íûå ïðî òî÷ íîé öè òî ìåò ðèè ïî äâîé íîé îêðà ñ êå íåé òðî ôè ëîâ ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè àí òè òå ëà ìè ê áåë êàì òåï ëî -
âî ãî øî êà HSP40 (DNAJB6/MRJ) (êà íàë FITC-A) è HSP70 (êà íàë ÐÅ-À) çäî ðî âî ãî äî íî ðà è áî ëü íî ãî àòî ïè ÷å ñêèì äåð ìà òè òîì. Ñëå âà ïðåä -
ñòàâ ëå íû ãè ñ òîã ðàì ìû ýê ñ ï ðåñ ñèè áåë êà HSP40 è áåë êà HSP70 â íåé òðî ôè ëà: 1 — äî íî ðû, 2 — áî ëü íûå â îñò ðîé ôà çå àòî ïè ÷å ñêî ãî äåð ìà -
òè òà, 3 — áî ëü íûå àòî ïè ÷å ñêèì äåð ìà òè òîì â õðî íè ÷å ñêîé ñòà äèè çà áî ëå âà íèÿ.



Ñòà òè ñòè ÷å ñêèé àíàëèç

Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû àíà ëè çè ðî âà ëèñü ïî ïðî -
ãðàì ìå ANOVA. Ñðàâ íå íèå ìåæ äó äâó ìÿ ãðóï ïà ìè
ïðî âî äè ëè ïî êðè òå ðèþ Ñòüþ äåí òà, ñòà òè ñòè ÷å ñêèé
àíà ëèç íå ñêî ëü êèõ ãðóïï ïðî âî äèë ñÿ ñ ïî ìî ùüþ íå -
ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà ìå òî äîì ìíî æå ñò âåí íî ãî
ñðàâ íå íèÿ ïî êðè òå ðèþ Íüþ ìå íà—Êåé ëñà. Ñòà òè -
ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûì ðàç ëè ÷èå ìåæ äó ãðóï ïà ìè ñ÷è òà -
ëè p < 0,05.

Ðå çó ëü òà òû
Àíà ëèç îä íî âðå ìåí íîé ýê ñ ï ðåñ ñèè 

áåë êîâ òåï ëî âî ãî øî êà HSP40 (DNAJB6/MRJ)
è HSP70 â íåé òðî ôè ëàõ êðî âè

Íà ïåð âîì ýòà ïå ðà áî òû âû äå ëåí íûå íà ãðà äè åí òå 
ïëîò íî ñòè íåé òðî ôè ëû áû ëè îêðà øå íû íà øà ïå ðîí
HSP70 è åãî êî-øà ïå ðîí HSP40 (áå ëîê
DNAJB6/MRJ), êî òî ðûå cîâ ìå ñò íî ðå ãó ëè ðó þò
ìíî æå ñò âî âíóò ðè êëå òî÷ íûõ ôóí ê öèé). Ãåéò íåé òðî -
ôè ëîâ êðî âè áî ëü íûõ ÀÄ (ðèñ. 1) ïå ðå ìå ùà åò ñÿ
ââåðõ ïî îñè îð äè íàò, ÷òî óêà çû âà åò íà ïî âû øå íèå
èí òåí ñèâ íî ñòè ôëó î ðåñ öåí öèè áåë êà HSP70 â íåé -
òðî ôè ëàõ áî ëü íûõ ïî ñðàâ íå íèþ ñ äî íî ðà ìè. Ïðåä -
ñòàâ ëåí íûå ãè ñ òîã ðàì ìû îò ðà æà þò óðî âåíü èí òåí -
ñèâ íî ñòè ôëó î ðåñ öåí öèè îáî èõ áåë êîâ ó äî íî ðîâ è
áî ëü íûõ ÀÄ: ïî âû øå íèå óðîâ íÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè HSP70
ñó ùå ñò âåí íî áî ëåå âû ðà æå íî ïî ñðàâ íå íèþ ñ ïî âû -
øå íè åì óðîâ íÿ HSP40, ÷òî âïîë íå ñî ãëà ñó åò ñÿ ñ êè -
íå òè êîé èç ìå íå íèÿ ýòèõ áåë êîâ, ïî êà çàí íîé äëÿ ðàç -
íûõ îð ãà íèç ìîâ [20]. Óðî âåíü ôëó î ðåñ öåí öèè îáî èõ
áåë êîâ ïî âû øà åò ñÿ ó áî ëü íûõ ÀÄ ïî ñðàâ íå íèþ
ñ äî íî ðà ìè, äî ñòè ãà åò ìàê ñè ìó ìà â îñò ðîé ôà çå ÀÄ,
çà òåì ïî ñòå ïåí íî ñíè æà åò ñÿ ïî ìå ðå ïðî äîë æå íèÿ òå -
÷å íèÿ çà áî ëå âà íèÿ.

Èç ìå ðå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè áåë êîâ òåï ëî âî ãî øî êà
DNAJB6/MRJ â íåé òðî ôè ëàõ

Ðå çó ëü òà òû èç ìå ðå íèÿ èí òåí ñèâ íî ñòè ôëó î ðåñ -
öåí öèè áåë êà DNAJB6/MRJ, îò ðà æà þ ùåé óðî âåíü
åãî ýê ñ ï ðåñ ñèè â íåé òðî ôè ëàõ, âû äå ëåí íûõ èç ïå ðè -
ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè, ïðåä ñòàâ ëå íû íà ðèñ. 2: â îñò ðîé
ôà çå ÀÄ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ DNAJB6/MRJ ìàê ñè ìà ëü íà è
ïî ñòå ïåí íî ñíè æà åò ñÿ ïî ìå ðå ïðî ëîí ãè ðî âà íèÿ òå ÷å -
íèÿ çà áî ëå âà íèÿ, âî âñåõ ñëó ÷à ÿõ îñòà âà ÿñü ñòà òè ñòè -
÷å ñêè çíà ÷è ìî âû øå ïî êà çà òå ëåé äî íî ðîâ.

Â îñò ðîé ñòà äèè ÀÄ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ áåë êà
DNAJB6/MRJ âïðÿ ìóþ çà âè ñèò îò òÿ æå ñòè ñî ñòî ÿ -
íèÿ áî ëü íî ãî (ðèñ. 3): íàè áî ëåå âû ñî êèé óðî âåíü ðå -
ãè ñò ðè ðó åò ñÿ ó ñà ìûõ òÿ æå ëûõ áî ëü íûõ. Óðî âåíü ýê -
ñ ï ðåñ ñèè áåë êà DNAJB6/MRJ ó áî ëü íûõ ñ ñðåä íåé
è áî ëåå âû ðà æåí íîé ñòå ïå íüþ òÿ æå ñòè çà áî ëå âà íèÿ
íå âû ÿ âèë ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ ðàç ëè ÷èé, òîã äà
êàê ìåæ äó ñî îò âåò ñò âó þ ùè ìè ïî êà çà òå ëÿ ìè áî ëü íûõ

ñ ëåã êèì òå ÷å íè åì ÀÄ è ïî êà çà òå ëÿ ìè ó áî ëü íûõ
ñ áî ëåå òÿ æå ëû ìè ôîð ìà ìè èìå þò ñÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè
çíà ÷è ìûå ðàç ëè ÷èÿ.

Â çà âè ñè ìî ñòè îò íà ëè ÷èÿ (n = 56) èëè îò ñóò ñò âèÿ 
(n = 32) âå ðè ôè öè ðî âàí íîé ìå òî äîì ÏÖÐ áàê òå ðè -
àëü íîé êîí òà ìè íà öèè êî æè áî ëü íûõ ÀÄ ñòà òè ñòè ÷å -
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Ðèñ. 3. Ñðàâ íå íèå óðîâ íÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè áåë êà òåï ëî âî ãî øî êà
DNAJB6/MRJ â íåé òðî ôè ëàõ ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè çäî ðî âûõ äî íî -
ðîâ è áî ëü íûõ àòî ïè ÷å ñêèì äåð ìà òè òîì â îñò ðîé ôà çå çà áî ëå âà íèÿ
â çà âè ñè ìî ñòè îò òÿ æå ñòè ñî ñòî ÿ íèÿ.
Ïðåä ñòàâ ëå íû äàí íûå ïðî òî÷ íîé öè òî ìåò ðèè. Èí òåí ñèâ íîñòü ôëó î -
ðåñ öåí öèè (me an) (â óñëîâ íûõ åäè íè öàõ) îò ðà æà åò óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ -
ñèè áåë êà DNAJB6/MRJ â íåé òðî ôè ëàõ ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè çäî -
ðî âûõ äî íî ðîâ (n = 36) è áî ëü íûõ àòî ïè ÷å ñêèì äåð ìà òè òîì (n = 88) ñ 
ëåã êèì òå ÷å íèåì (SCORAD < 20, n = 24), ñðåä íåé ñòå ïå íè òÿ æå ñòè
(SCORAD 20—40, n = 56) è òÿ æå ëûì (SCORAD >40, n = 8).

Ðèñ. 2. Ýê ñ ï ðåñ ñèÿ áåë êà DNAJB6/MRJ â íåé òðî ôè ëàõ ïå ðè ôå ðè ÷å -
ñêîé êðî âè áî ëü íûõ àòî ïè ÷å ñêèì äåð ìà òè òîì íà ðàç íûõ ñòà äè ÿõ çà -
áî ëå âà íèÿ.
Ïðåä ñòàâ ëå íû äàí íûå ïðî òî÷ íîé öè òî ìåò ðèè. Èí òåí ñèâ íîñòü ôëó -
î ðåñ öåí öèè (â óñëîâ íûõ åäè íè öàõ) îò ðà æà åò óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ ñèè
áåë êà DNAJB6/MRJ â íåé òðî ôè ëàõ êðî âè áî ëü íûõ àòî ïè ÷å ñêèì äåð -
ìà òè òîì (n = 88) â îñò ðîé (n = 28), ïî äî ñòðîé (n = 38) è õðî íè ÷å ñêîé 
(n = 22) ñòà äèè çà áî ëå âà íèÿ. Âñå ïî êà çà òå ëè áî ëü íûõ ñòà òè ñòè ÷å -
ñêè çíà ÷è ìî âûøå (p < 0,05) ïî êà çà òå ëåé äî íî ðîâ (n = 36).



ñêè çíà ÷è ìûõ ðàç ëè ÷èé â ýê ñ ï ðåñ ñèè áåë êà
DNAJB6/MRJ â íåé òðî ôè ëàõ íå îá íà ðó æå íî, íî
ïðî ÿ âè ëàñü òåí äåí öèÿ ê ïî âû øå íèþ ýòî ãî ïî êà çà òå ëÿ 
ó áî ëü íûõ ÀÄ ñ âå ðè ôè öè ðî âàí íûì çî ëî òè ñòûì ñòà -
ôè ëî êîê êîì.

Èç ìå ðå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè áåë êîâ òåï ëî âî ãî øî êà
DNAJB6/MRJ â ëèì ôî öè òàõ

Âû äå ëåí íûå íà ãðà äè åí òå ïëîò íî ñòè Ïåð êîë ëà
ëèì ôî öè òû ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè áû ëè îêðà øå íû
íà áå ëîê DNAJB6/MRJ, èí òåí ñèâ íîñòü ôëó î ðåñ -
öåí öèè ïðî à íà ëè çè ðî âà íà â îá ùåì ãåé òå ëèì ôî öè -
òîâ áåç ðàç äå ëå íèÿ íà ïî ïó ëÿ öèè è ñóá ïî ïó ëÿ öèè.
Ó âñåõ áî ëü íûõ ÀÄ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ áåë êà
DNAJB6/MRJ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî âû øå ïî
ñðàâ íå íèþ ñ äî íî ðà ìè. Â îñò ðîì ïå ðè î äå ÀÄ ýê ñ ï -
ðåñ ñèÿ DNAJB6/MRJ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî âû øå 
ïî ñðàâ íå íèþ ñ äàí íû ìè áî ëü íûõ â ïî äî ñòðîé è
õðî íè ÷å ñêîé ñòà äèè çà áî ëå âà íèÿ (ðèñ. 4). Â îñò ðîé
ñòà äèè ÀÄ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ áåë êà DNAJB6/MRJ â ëèì -
ôî öè òàõ áû ëà ìàê ñè ìà ëü íîé ó áî ëü íûõ ñðåä íåé ñòå -
ïå íüþ òÿ æå ñòè è ìè íè ìà ëü íîé ó áî ëü íûõ ñ ëåã êèì
òå ÷å íè åì ÀÄ (ðèñ. 5). Ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûå
ðàç ëè ÷èÿ â ýê ñ ï ðåñ ñèè áåë êà DNAJB6/MRJ â ëèì -
ôî öè òàõ ïî êà çà íû ìåæ äó ãðóï ïà ìè äî íî ðîâ è áî ëü -
íûõ ÀÄ, à òàê æå ìåæ äó áî ëü íû ìè ÀÄ ñ ëåã êèì òå -
÷å íè åì è ÀÄ ñðåä íåé òÿ æå ñòè.

Ó áî ëü íûõ ÀÄ ñ âå ðè ôè öè ðî âàí íîé ìå òî äîì
ÏÖÐ áàê òå ðè à ëü íîé êîí òà ìè íà öèåé êî æè (n = 56)
(â ÷à ñò íî ñòè, Stap hy lo coc cus aure us) èìå ëàñü âû ðà -
æåí íàÿ òåí äåí öèÿ ê ïî âû øå íèþ óðîâ íÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè
áåë êà DNAJB6/MRJ â ëèì ôî öè òàõ êðî âè ïî ñðàâ -
íå íèþ ñ ïî êà çà òå ëÿ ìè áî ëü íûõ ÀÄ, ó êî òî ðûõ íå âû -
ÿâ ëå íî áàê òå ðè à ëü íîé êîí òà ìè íà öèè êî æè (n = 32)
(ðèñ. 6). Îä íà êî ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ ðàç ëè ÷èé
ïî ýòèì ïî êà çà òå ëÿì âû ÿâ ëå íî íå áû ëî.

Òà êèì îá ðà çîì, óñòà íîâ ëå íî ïî âû øå íèå ýê ñ ï ðåñ -
ñèè áåë êà òåï ëî âî ãî øî êà DNAJB6/MRJ ñå ìåé ñò âà
HSP40 â êëåò êàõ êðî âè áî ëü íûõ ÀÄ ïî ñðàâ íå íèþ
ñî çäî ðî âû ìè äî íî ðà ìè. Èç âå ñò íî, ÷òî ïðè õðî íè ÷å -
ñêîì âîñ ïà ëå íèè óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ ñèè HSP ïî âû øà åò -
ñÿ, ÷òî îáó ñëîâ ëå íî èõ ó÷à ñ òè åì â ðàñ ïî çíà âà íèè ïà -
òî ëî ãè ÷å ñêè èç ìåí¸ííûõ áåë êîâ, êî òî ðûå ïðè ñóò ñò âó -
þò â òêà íÿõ ïðè âîñ ïà ëå íèè. Îä íà êî äî ñèõ ïîð â îò -
êðû òîé ïå ÷à òè íå áû ëî äàí íûõ ïî ýê ñ ï ðåñ ñèè áåë êà
DNAJB6/MRJ â íåé òðî ôè ëàõ èëè ëèì ôî öè òàõ êðî -
âè áî ëü íûõ ÀÄ, ðå çó ëü òà òû ïî êà çà íû âïåð âûå. Íàè -
áî ëåå âû ðà æåí íàÿ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ áåë êà îá íà ðó æå íà
ó áî ëü íûõ â îñò ðîé ñòà äèè ÀÄ, à òàê æå ïðè áî ëåå òÿ -
æå ëûõ ôîð ìàõ çà áî ëå âà íèÿ. Âû ÿâ ëåí íûå îñî áåí íî ñòè 
â ýê ñ ï ðåñ ñèè ýòî ãî áåë êà ó áî ëü íûõ ÀÄ óêà çû âà þò
íà îïðå äå ëåí íûé óðî âåíü àäàï òà öèè ê ïà òî ëî ãè ÷å ñêî -
ìó ñî ñòî ÿ íèþ ïî ìå ðå ïðî äîë æå íèÿ òå ÷å íèÿ çà áî ëå -
âà íèÿ.

Âû âî äû
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Ðèñ. 5. Ñðàâ íå íèå óðîâ íÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè áåë êà òåï ëî âî ãî øî êà
DNAJB6/MRJ â ëèì ôî öè òàõ ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè çäî ðî âûõ äî íî -
ðîâ è áî ëü íûõ àòî ïè ÷å ñêèì äåð ìà òè òîì â îñò ðîé ôà çå çà áî ëå âà íèÿ
â çà âè ñè ìî ñòè îò òÿ æå ñòè ñî ñòî ÿ íèÿ.
Ïðåä ñòàâ ëå íû äàí íûå ïðî òî÷ íîé öè òî ìåò ðèè. Èí òåí ñèâ íîñòü ôëó î -
ðåñ öåí öèè (me an) (â óñëîâ íûõ åäè íè öàõ) îò ðà æà åò óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ -
ñèè áåë êà DNAJB6/MRJ â ëèì ôî öè òàõ ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè çäî ðî -
âûõ äî íî ðîâ (n = 36) è áî ëü íûõ àòî ïè ÷å ñêèì äåð ìà òè òîì (n = 88)
ëåã êî ãî òå ÷å íèÿ (SCORAD <20, n = 24), ñðåä íåé ñòå ïå íè òÿ æå ñòè
(SCORAD 20—40, n = 56) è òÿ æå ëî ãî òå ÷å íèÿ (SCORAD >40, n = 8).

Ðèñ. 4. Ýê ñ ï ðåñ ñèÿ áåë êà DNAJB6/MRJ â ëèì ôî öè òàõ ïå ðè ôå ðè ÷å -
ñêîé êðî âè áî ëü íûõ àòî ïè ÷å ñêèì äåð ìà òè òîì íà ðàç íûõ ñòà äè ÿõ çà -
áî ëå âà íèÿ.
Ïðåä ñòàâ ëå íû äàí íûå ïðî òî÷ íîé öè òî ìåò ðèè. Èí òåí ñèâ íîñòü ôëó î -
ðåñ öåí öèè (â óñëîâ íûõ åäè íè öàõ) îò ðà æà åò óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ ñèè áåë -
êà DNAJB6/MRJ â ëèì ôî öè òàõ êðî âè áî ëü íûõ àòî ïè ÷å ñêèì äåð ìà òè -
òîì (n = 88) â îñò ðîé (n = 28), ïî äî ñòðîé (n = 38) è õðî íè ÷å ñêîé
(n = 22) ñòà äèè çà áî ëå âà íèÿ. Âñå ïî êà çà òå ëè áî ëü íûõ còà òè ñòè ÷å ñêè
çíà ÷è ìî âû øå (p < 0,05) ïî êà çà òå ëåé äî íî ðîâ (n = 36).



1. Â íåé òðî ôè ëàõ è ëèì ôî öè òàõ áî ëü íûõ àòî ïè ÷å -
ñêèì äåð ìà òè òîì ïî âû øå íà ýê ñ ï ðåñ ñèÿ âíóò ðè êëå -
òî÷ íî ãî áåë êà DNAJB6/MRJ ñå ìåé ñò âà HSP40 ïî
ñðàâ íå íèþ ñî çäî ðî âû ìè äî íî ðà ìè.

2. Ìàê ñè ìà ëü íûé óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ ñèè
DNAJB6/MRJ ðå ãè ñò ðè ðó åò ñÿ â îñò ðîé ôà çå àòî ïè -
÷å ñêî ãî äåð ìà òè òà è ïðè íàè áî ëåå òÿ æå ëîì òå ÷å íèè
çà áî ëå âà íèÿ.

3. Ïî ìå ðå ïðî ëîí ãè ðî âà íèÿ ñòà äèè îáî ñòðå íèÿ
óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ ñèè áåë êà DNAJB6/MRJ ïî ñòå ïåí -
íî ñíè æà åò ñÿ.
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Ðèñ. 6. Óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ ñèè áåë êà DNAB6/MRJ â ëèì ôî öè òàõ êðî âè
áî ëü íûõ àòî ïè ÷å ñêèì äåð ìà òè òîì â çà âè ñè ìî ñòè îò áàê òå ðè à ëü íîé
êîí òà ìè íà öèè êî æè.
Ïðåä ñòàâ ëå íû äàí íûå ïðî òî÷ íîé öè òî ìåò ðèè. Èí òåí ñèâ íîñòü ôëó -
î ðåñ öåí öèè (â óñëîâ íûõ åäè íè öàõ) îò ðà æà åò óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ ñèè
áåë êà DNAJB6/MRJ â ëèì ôî öè òàõ çäî ðî âûõ äî íî ðîâ (n = 36) è áî -
ëü íûõ àòî ïè ÷å ñêèì äåð ìà òè òîì (n = 88) ñ âå ðè ôè öè ðî âàí íîé ìå òî -
äîì ÏÖÐ áàê òå ðè à ëü íîé êîí òà ìè íà öèåé êî æè (B, n = 56) èëè áåç òà -
êî âîé (À, n = 32).
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Â ðà áî òå ïðî âå äåí ñðàâ íè òå ëü íûé àíà ëèç ìå òà áî ëèç ìà ñóð ôàê òàí òà è âî äíî ãî áà ëàí ñà ëåã êèõ ïðè ìî äå ëè ðî âà íèè 
íåé ðî äå ãå íå ðà öèè è ôîð ìè ðî âà íèè î÷à ãà ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè â ÷åð íîé ñóá ñòàí öèè ìîç ãà. Ìå òî äè êà. Îïû òû
âû ïîë íå íû íà íå ëè íåé íûõ êðû ñàõ-ñàì öàõ, â òîì ÷èñ ëå êîí ò ðî ëü íûõ, ëîæ íî î ïå ðè ðî âàí íûõ, ñ îä íî ñòî ðîí íèì ñòå ðå -
î òàê ñè ÷å ñêèì ââå äå íè åì íåé ðî òîê ñè íà 6-ãèä ðî êñè äî ôà ìè íà (Sig ma) â êîì ïàê ò íóþ ÷àñòü ÷åð íîé ñóá ñòàí öèè è èì ï -
ëàí òà öèåé íà íî ïî ðîø êà ìå òàë ëè ÷å ñêî ãî êî áà ëü òà (Ber lin) â ðå òè êó ëÿð íóþ ÷àñòü ñòðóê òó ðû. Êîì ï ëåê ñ íûå èñ ñëå äî -
âà íèÿ âêëþ ÷à ëè îïðå äå ëå íèå ôðàê öèé ôîñ ôî ëè ïè äîâ ñóð ôàê òàí òà òîí êî ñëîé íîé õðî ìà òîã ðà ôèåé, îá ùèõ ôîñ ôî ëè ïè -
äîâ è õî ëå ñòå ðè íà â áðîí õî à ëü âå î ëÿð íûõ ñìû âàõ è èõ ïî âåð õ íî ñò íî-àê òèâ íûõ ñâîéñòâ ìå òî äîì Âè ëü ãå ëü ìè, àê òèâ -
íî ñòè ôîñ ôî ëè ïà çû, èí òåí ñèâ íî ñòè ÏÎË ïî ñî äåð æà íèþ ÒÁÊ-àê òèâ íûõ ïðî äóê òîâ â ëå ãî÷ íîé òêà íè, îöåí êó âî -
äíî ãî áà ëàí ñà ãðà âè ìåò ðè ÷å ñêèì ìå òî äîì. Ðå çó ëü òà òû. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî èí ò ðà íèã ðà ëü íîå ââå äå íèå íåé ðî òîê ñè íà è 
èì ï ëàí òà öèÿ êî áà ëü òà â ñòðóê òó ðó ìîç ãà âû çû âà ëè óõóä øå íèå ïî âåð õ íî ñò íîé àê òèâ íî ñòè âû ñòè ëà þ ùå ãî êîì ï ëåê ñà
àëü âå îë íà ôî íå äèñ áà ëàí ñà ôðàê öè îí íî ãî ñî ñòà âà ëè ïè äîâ ñóð ôàê òàí òà ñ ðàç íî íàï ðàâ ëåí íû ìè èç ìå íå íè ÿ ìè êî ëè -
÷å ñò âà ôîñ ôî ëè ïè äîâ è ñòå ïå íè ãèä ðà òà öèè ëåã êèõ. Èí äó öè ðî âà íèå î÷à ãà ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè â ÷åð íîé ñóá -
ñòàí öèè ñî ïðî âîæ äà ëîñü ïî âû øå íè åì óðîâ íÿ àëü âå î ëÿð íûõ ôîñ ôî ëè ïè äîâ çà ñ÷åò ëè çî ôîñ ôà òè äèë õî ëè íà, ñôèí ãî -
ìè å ëè íà, ôîñ ôà òè äè ëý òà íî ëà ìè íà, èí òåí ñè ôè êà öèåé ïå ðå êèñ íî ãî îêèñ ëå íèÿ ëè ïè äîâ (ÏÎË) â ëå ãî÷ íîé òêà íè è îð -
ãàí íîé ãè ïåð ãèä ðà òà öèåé. Ìî äå ëè ðî âà íèå íåé ðî äå ãå íå ðà öèè, õà ðàê òå ðè çó þ ùåé ñÿ óìå íü øå íè åì îá ùèõ ôîñ ôî ëè ïè -
äîâ, ôîñ ôà òè äèë õî ëè íà è íà êîï ëå íè åì ëè çî ôîñ ôà òè äèë õî ëè íà â óñëî âè ÿõ àê òè âà öèè ôîñ ôî ëè ïàç íî ãî ãèä ðî ëè çà, ïî -
âû øå íè åì êðî âå íà ïîë íå íèÿ ëåã êèõ. Çà êëþ ÷å íèå. Íà ðó øå íèÿ ìå òà áî ëèç ìà ëè ïè äîâ ñóð ôàê òàí òà è âî äíî ãî áà ëàí ñà
ëåã êèõ, íà ðÿ äó ñ èç ìå íå íè ÿ ìè ðèò ìî ãå íå çà è ðå æè ìà âåí òè ëÿ öèè ëåã êèõ, ìî ãóò îáó ñëîâ ëè âàòü ðàç âè òèå äèç ðå ãó ëÿ öè -
îí íîé ïíåâ ìî ïà òèè ïðè äèñ ôóí ê öèè ÷åð íîé ñóá ñòàí öèè ìîç ãà.
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Timofeeva M.R., Lukina S.A.

Surfactant sys tem and wa ter bal ance of the lungs in mod el ing 
of neurodegeneration and fo cus of patho log i cal ac tiv ity in the sub stan tia nigra

Izhevsk State Med i cal Acad emy, 281, Kommunarov str., Izhevsk, 426034, Rus sia

The com par a tive anal y sis of surfactant me tab o lism and wa ter bal ance of the lungs in mod el ing the for ma tion and
neurodegeneration fo cus of patho log i cal ac tiv ity in the sub stan tia nigra of the brain. Methods. Ex per i ments were per formed
on male rats — non lin ear, in clud ing the con trol, sham op er ated with uni lat eral stereotaxic ad min is tra tion of the neurotoxin
6-hydroxydopamine (Sigma) in the sub stan tia nigra com pact part and the im plan ta tion of co balt metal nanopowder (Berlin)
in the reticular part of the struc ture. Com plex in ves ti ga tions in cluded de ter mi na tion of surfactant phospholipid frac tions by
thin layer chro ma tog ra phy, to tal phospholipids and cho les terol in the bronchoalveolar la vage and sur face-active prop er ties by
the Wilhelmy method, phospholipase ac tiv ity, lipid peroxidation in ten sity on the con tent of TBA-active prod ucts in the lung
tis sue, eval u a tion of wa ter bal ance us ing the gravimetric method. Re sults. It has been es tab lished that the in tro duc tion of
intranigral neurotoxin and im plan ta tion of co balt in the struc ture of the brain called the de te ri o ra tion of the sur face ac tiv ity of



the al ve o lar lin ing set against the back drop of an im bal ance of frac tional com po si tion of surfactant lipids with mul ti di rec tional
changes in the amount of phospholipids and the de gree of hydration of the lung. In duc tion fo cus of patho log i cal ac tiv ity in the 
sub stan tia nigra was ac com pa nied by an in crease in al ve o lar phospholipids by lysophosphatidylcholine, sphingomyelin,
phosphatidylethanolamine, in ten si fi ca tion of lipid peroxidation of the lung tis sue and or gan hyperhydration. Modeling
neurodegeneration — re duc tion of to tal phospholipids, phosphatidylcholine and lysophosphatidylcholine ac cu mu la tion in
terms of ac ti va tion of phospholipase hy dro ly sis, in creas ing blood sup ply to the lungs. Con clu sion. Me tab o lism of surfactant
lipids and wa ter bal ance in the lung, along with changes of rhythmogenesis and mode of ven ti la tion, may lead to the de vel op -
ment of disregulation of pneumopathy with dys func tion of the sub stan tia nigra of the brain.
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Ââå äå íèå

Ñî ãëàñ íî òå î ðèè ãå íå ðà òîð íûõ è ñè ñ òåì íûõ ìå õà -
íèç ìîâ íåð âíûõ ðàñ ñòðîéñòâ, äèç ðå ãó ëÿ öè îí íàÿ ïà òî -
ëî ãèÿ îð ãà íîâ è ñè ñ òåì âîç íè êà åò êàê ïðè âû ïà äå íèè
êîí ò ðî ëè ðó þ ùèõ ìå õà íèç ìîâ, òàê è ïðè èõ ïà òî ëî ãè -
÷å ñêîì èç ìå íå íèè è óñè ëå íèè, ÿâ ëÿ ÿñü îñíî âîé ôîð -
ìè ðî âà íèÿ íåé ðî ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñèí ä ðî ìîâ [1]. Äèç -
ðå ãó ëÿ öèÿ íè ãðî ñò ðè àò íûõ ñòðóê òóð ìîç ãà è èõ íåé -
ðî ìå äè à òîð íûõ ñè ñ òåì íàè áî ëåå ÷à ñ òî ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ
áî ëåçíüþ Ïàð êèí ñî íà, â îñíî âå êî òî ðîé ëå æèò ïðî -
ãðåñ ñè ðó þ ùàÿ äå ãå íå ðà öèÿ äî ôà ìèí ñèí òå çè ðó þ ùèõ
íåé ðî íîâ ÷åð íîé ñóá ñòàí öèè. Áî ëåçíü Ïàð êèí ñî íà
õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ êîì ï ëåê ñîì äâè ãà òå ëü íûõ è âå ãå òà -
òèâ íî-âèñ öå ðà ëü íûõ ðàñ ñòðîéñòâ, âêëþ ÷à þ ùèõ, â òîì 
÷èñ ëå, èç ìå íå íèÿ ðå æè ìà âåí òè ëÿ öèè ëåã êèõ è ðåñ ïè -
ðà òîð íî ãî ðèò ìî ãå íå çà. Îä íà êî ýô ôåê òèâ íîñòü ðà áî -
òû ñè ñ òå ìû âíåø íå ãî äû õà íèÿ çà âè ñèò íå òî ëü êî îò
ãà çî îá ìåí íîé, íî è íå ãà çî îá ìåí íûõ ôóí ê öèé ëåã êèõ.
Ê âàæ íåé øèì íå ãà çî îá ìåí íûì ôóí ê öè ÿì îò íî ñÿò ìå -
òà áî ëèçì ëè ïè äîâ ñóð ôàê òàí òà, îáåñ ïå ÷è âà þ ùå ãî
ñòà áè ëü íîñòü ðåñ ïè ðà òîð íî ãî îò äå ëà è ó÷à ñ òèå ëåã êèõ 
â êîí ò ðî ëå âî äíî ãî áà ëàí ñà [2]. Íà ðó øå íèå ýòèõ
ôóí ê öèé ÷à ñ òî ïðåä øå ñò âó åò ðàç âåð íó òîé êàð òè íå
äû õà òå ëü íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè [3].

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — ïðî âå äå íèå ñðàâ íè òå ëü íî -
ãî àíà ëè çà ñî ñòî ÿ íèÿ ñóð ôàê òàí ò íîé ñè ñ òå ìû è âî -
äíî ãî áà ëàí ñà ëåã êèõ ïðè ìî äå ëè ðî âà íèè íåé ðî äå ãå -
íå ðà öèè è ôîð ìè ðî âà íèè î÷à ãà ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé àê òèâ -
íî ñòè â ÷åð íîé ñóá ñòàí öèè ìîç ãà.

Ìå òî äè êà

Ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûå èñ ñëå äî âà íèÿ âû ïîë íå íû íà
íå ëè íåé íûõ êðû ñàõ-ñàì öàõ ìàñ ñîé 220—250 ã ñ ñî -
áëþ äå íè åì ïðà âèë ðà áî òû ñ ëà áî ðà òîð íû ìè æè âîò -
íû ìè (89/609/EEC). Ó îïûò íûõ êðûñ 1-é ãðóï ïû
(n = 9), íàð êî òè çè ðî âàí íûõ ýòà ìè íà ëîì íà òðèÿ
(50 ìã/êã), âîñ ïðî èç âî äè ëè íåé ðî äå ãå íå ðà öèþ ÷åð -
íîé ñóá ñòàí öèè ìîç ãà (SN) îä íî ñòî ðîí íèì ââå äå íè -
åì íåé ðî òîê ñè íà 6-ãèä ðî êñè äî ôà ìè íà (Sig ma). Ìèê -
ðî èíú åê öèþ 6 ìêã 6-ãèä ðî êñè äî ôà ìè íà, ðàñ òâî ðåí -
íî ãî â 3 ìêë 0,05% àñ êîð áè íî âîé êèñ ëî òû, îñó ùå ñò -
â ëÿ ëè â êîì ïàê ò íóþ çî íó ñòðóê òó ðû ïî ñòå ðå î òàê ñè -
÷å ñêèì êî îð äè íà òàì àò ëà ñà ìîç ãà G.Pa xi nos [4]:
Ð = 5,3; L = 2,3; V = 7,6. Äå ãå íå ðà öèÿ íè ãðî ñò ðè àò -
íûõ ïó òåé ïðè ââå äå íèè 6-OHDA ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ ïî -
âðåæ äå íè åì è ãè áå ëüþ 77% äî ôà ìèí ñèí òå çè ðó þ ùèõ
íåé ðî íîâ è ñíè æå íè åì ôåð ìåí òà òèâ íîé àê òèâ íî ñòè
òè ðî çèí ãèä ðîê ñè ëà çû ôóí ê öè î íè ðó þ ùèõ íåé ðî íîâ
[5]. Äåé ñò âèå íåé ðî òîê ñè íà îöå íè âà ëè ÷å ðåç 1 ìåñ. ïî 
ðàç âè òèþ ãè ïî êè íå çèè ó æè âîò íûõ â òå ñ òå «îò êðû òîå
ïî ëå». Êîí ò ðî ëü íûì êðû ñàì èí ò ðà íèã ðà ëü íî ââî äè ëè 
ýê âè âà ëåí ò íûé îáú åì èçî òî íè ÷å ñêî ãî ðàñ òâî ðà íà -
òðèÿ õëî ðè äà ñ àñ êîð áè íî âîé êèñ ëî òîé (n = 9). Æè -
âîò íûì 2-é ãðóï ïû (n = 20), êî òî ðûì èì ï ëàí òè ðî âà -
ëè íà íî ïî ðî øîê ìå òàë ëè ÷å ñêî ãî êî áà ëü òà (Co balt
met., Ber lin) â ðå òè êó ëÿð íóþ çî íó ÷åð íîé ñóá ñòàí öèè
ìîç ãà: Ð = 5,8; L = 2; V = 8,1, ãäå ëî êà ëè çî âà íû
ÃÀÌ Êåð ãè ÷å ñêèå íåé ðî íû, ôîð ìè ðó þ ùèå ýô ôå ðåí -
ò íûå ïðî åê öèè ñòðóê òó ðû. Èí äó öè ðî âà íèå î÷à ãà ïà -
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òî ëî ãè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè ïðè èì ï ëàí òà öèè êî áà ëü òà
ñâÿ çà íî ñ íà ðó øå íè åì àíà òî ìè ÷å ñêî ãî ñòðî å íèÿ íåé -
ðî íîâ, èõ ìåì á ðàí íîé âîç áó äè ìî ñòè è ìå äè à òîð íîé
àê òèâ íî ñòè. Ýòè èç ìå íå íèÿ ïðî ÿâ ëÿ þò ñÿ äå ñò ðóê öèåé 
ñè íàï òè ÷å ñêèõ êîí òàê òîâ, ãëè î çîì, íà êîï ëå íè åì â ýê -
ñò ðà öåë ëþ ëÿð íîé æèä êî ñòè ãëó òà ìà òà è ôîð ìè ðî âà -
íè åì çåð êà ëü íî ãî î÷à ãà óñè ëåí íî ãî âîç áóæ äå íèÿ â ãî -
ìî ëî ãè÷ íîé ñòðóê òó ðå êîí ò ðà ëà òå ðà ëü íî ãî ïî ëó øà ðèÿ 
ñî ñòà áè ëü íûì óðîâ íåì ñèí õðî íè çè ðî âàí íûõ ïà ðîê -
ñèç ìà ëü íûõ ðàç ðÿ äîâ íà 7-å — 10-å ñóò. îò íà ÷à ëà
âîç äåé ñò âèÿ [1, 6, 7]. Êîí ò ðî ëåì ñëó æè ëè æè âîò íûå
ñ ïî ãðó æå íè åì ìèê ðî êà íþ ëè (n = 29) â SN. Ïî ñëå
âû ïîë íå íèÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ ïðî âî äè ëè ãè ñ òî ëî ãè ÷å -
ñêèé êîí ò ðîëü ëî êà ëè çà öèè êà íþëü è êî áà ëü òà
â ñòðóê òó ðå ìîç ãà. Ïî ëó ÷à ëè áðîí õî à ëü âå î ëÿð íûå
ñìû âû, áèî ôè çè ÷å ñêèì ìå òî äîì Âè ëü ãå ëü ìè îïðå äå -
ëÿ ëè ïî âåð õ íî ñò íóþ àê òèâ íîñòü ìî íî ñëîÿ ñóð ôàê òàí -
òà â öèê ëå ñæà òèÿ — ðàñ òÿ æå íèÿ ïëåí êè ïî ìè íè -
ìàëü íî ìó è ìàê ñè ìà ëü íî ìó ïî âåð õ íî ñò íî ìó íà òÿ æå -
íèþ ñ ðàñ ÷å òîì èí äåê ñà ñòà áè ëü íî ñòè àëü âå îë ïî
J.Cle ments [2]. Ìå òà áî ëèçì ëè ïè äîâ ñóð ôàê òàí òà
îöå íè âà ëè ïî ñî äåð æà íèþ ôîñ ôî ëè ïè äîâ è õî ëå ñòå -
ðè íà â ñìû âàõ [8], ôðàê öè îí íî ìó ñî ñòà âó ëè ïè äîâ
[9]. Ëè ïè äû ýê ñò ðà ãè ðî âà ëè ñìå ñüþ Áëþ ðà ñ ïî ñëå -
äó þ ùåé å¸ îò ãîí êîé äëÿ âû äå ëå íèÿ îá ùèõ ôîñ ôî ëè -
ïè äîâ èëè ðå àê òè âîì Ôîë ÷à äëÿ àíà ëè çà èõ ôðàê öèé.
Ôðàê öè î íè ðî âà íèå ôîñ ôî ëè ïè äîâ ïðî âî äè ëè ìå òî -
äîì òîí êî ñëîé íîé õðî ìà òîã ðà ôèè ñ äåí ñè òî ìåò ðè ÷å -
ñêèì ñêà íè ðî âà íè åì õðî ìà òîã ðàìì (äåí ñè òî ìåòð
«Ñîð áôèë», Ðîñ ñèÿ). Èñ ñëå äî âà ëè àê òèâ íîñòü ôîñ -
ôî ëè ïà çû À2 ïî êî ëè ÷å ñò âó æèð íîé êèñ ëî òû, îò ùå -
ïèâ øåé ñÿ îò ôîñ ôî ëè ïè äîâ [10]. Âî äíûé áà ëàíñ ëåã -
êèõ îöå íè âà ëè ãðà âè ìåò ðè ÷å ñêèì ìå òî äîì: ïî ñî äåð -
æà íèþ ãå ìî ãëî áè íà â êðî âè è ãî ìî ãå íà òàõ ëå ãî÷ íîé
òêà íè, ìàñ ñå ñåð ä öà, âëàæ íûõ è âû ñó øåí íûõ ëåã êèõ
ðàñ ñ÷è òû âà ëè îá ùóþ, ýê ñò ðà âà ñêó ëÿð íóþ æèä êîñòü è 
êðî âå íà ïîë íå íèå ëåã êèõ, ñó õîé îñòà òîê [11]. Îá èí -
òåí ñèâ íî ñòè ÏÎË ñó äè ëè ïî íà êîï ëå íèþ ÒÁÊ-àê -
òèâ íûõ ïðî äóê òîâ (ÌÄÀ) â ëå ãî÷ íîé òêà íè [12].

Ñòà òè ñòè ÷å ñêèé àíà ëèç âû ïîë íåí íà îñíî âå ïðî -
ãðàì ìíî ãî îáåñ ïå ÷å íèÿ SPSS 17 for Win dows. Õà -
ðàê òåð ðàñ ïðå äå ëå íèÿ ïà ðà ìåò ðîâ îöå íè âà ëè êðè òå ðè -
åì Øà ïè ðî—Óèë êà. Äëÿ ñðàâ íå íèÿ ãðóïï ïðè ìå íÿ ëè 
íå ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêèé U-êðè òå ðèé Ìàí íà—Óèò íè.
Âçàè ìî ñâÿçü ìåæ äó ïî êà çà òå ëÿ ìè óñòà íàâ ëè âà ëè ðàí -
ãî âûì êî ýô ôè öè åí òîì êîð ðå ëÿ öèè Ñïèð ìå íà (rs).
Ðå çó ëü òà òû ïðåä ñòàâ ëå íû â âè äå ìå äè à íû, íèæ íå ãî è 
âåð õ íå ãî êâàð òè ëÿ (Me di an, Q1 — Q3). Ñòà òè ñòè ÷å -
ñêè çíà ÷è ìûì ñ÷è òà ëè óðî âåíü ð<0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Èñ ñëå äî âà íèÿ ïî êà çà ëè, ÷òî ìî äå ëè ðî âà íèå íåé -
ðî äå ãå íå ðà öèè è ôîð ìè ðî âà íèå î÷à ãà ïà òî ëî ãè ÷å -

ñêîé àê òèâ íî ñòè â ÷åð íîé ñóá ñòàí öèè ìîç ãà ñî ïðî -
âîæ äà ëèñü ïå ðå ñòðîé êîé ìå òà áî ëèç ìà è ïðî òè âî ïî -
ëîæ íî íà ïðàâ ëåí íû ìè èç ìå íå íè ÿ ìè êî ëè ÷å ñò âà àëü -
âå î ëÿð íûõ ôîñ ôî ëè ïè äîâ (òàá ëè öà). Ó æè âîò íûõ
÷å ðåç 1 ìåñ. ïî ñëå ââå äå íèÿ íåé ðî òîê ñè íà â áðîí õî -
àëü âå î ëÿð íûõ ñìû âàõ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ñíè æà -
ëîñü ñî äåð æà íèå îá ùèõ ôîñ ôî ëè ïè äîâ ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ êîí ò ðî ëåì (íà 22%) è êî ëè ÷å ñò âî õî ëå ñòå ðè -
íà — íà 78%. Óìå íü øå íèå ôîñ ôî ëè ïè äîâ â ñî ñòà âå 
ñóð ôàê òàí òà ìîã ëî áûòü ñâÿ çà íî êàê ñî ñíè æå íè åì
ñèí òå òè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ â àëü âå î ëî öè òàõ II òè ïà,
òàê è ñ èç áû òî÷ íîé àê òè âà öèåé ïðî öåñ ñîâ ôåð ìåí òà -
òèâ íî ãî ãèä ðî ëè çà, î ÷åì ñâè äå òå ëü ñò âó þò ñòà òè ñòè -
÷å ñêè çíà ÷è ìûå: ïî âû øå íèå àê òèâ íî ñòè ôîñ ôî ëè ïà -
çû À2 â îïû òå è îá ðàò íàÿ êîð ðå ëÿ öèÿ ïî êà çà òå ëÿ
ñ ôîñ ôî ëè ïè äà ìè (rs = -0,83). Àê òè âà öèÿ ÷åð íîé
ñóá ñòàí öèè ÷å ðåç 14 ñóò. ïî ñëå èì ï ëàí òà öèè êî áà ëü -
òà ñî ïðî âîæ äà ëàñü ïî âû øå íè åì ïðî äóê öèè ôîñ ôî -
ëè ïè äîâ: èõ äî ëÿ â ñìû âàõ âîç ðîñ ëà íà 263% ïðè
óìå íü øå íèè íà 35% àê òèâ íî ñòè ôîñ ôî ëè ïà çû À2
(èç ìå íå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû), ÷òî îò ðà æà åò
íèç êóþ èí òåí ñèâ íîñòü îáî ðî òà àëü âå î ëÿð íûõ ëè ïè -
äîâ. Âìå ñ òå ñ òåì, îáà âè äà âîç äåé ñò âèé ïðè âî äè ëè
ê çíà ÷è ìûì èç ìå íå íè ÿì áèî ôè çè ÷å ñêèõ õà ðàê òå ðè -
ñòèê ñóð ôàê òàí òà ñî ñíè æå íè åì èí äåê ñà ñòà áè ëü íî -
ñòè àëü âå îë. Óõóä øå íèå ôóí ê öèé ñóð ôàê òàí òà
â óñëî âè ÿõ íåé ðî äå ãå íå ðà öèè ñòðóê òó ðû áû ëî ñâÿ çà -
íî ñ óìå íü øå íè åì â åãî ñî ñòà âå íà 40% ôîñ ôà òè -
äèë õî ëè íà — îñíîâ íîé ôðàê öèè, îïðå äå ëÿ þ ùåé ïî -
âåð õ íî ñò íî-àê òèâ íûå ñâîé ñò âà àëü âå î ëÿð íîé âû -
ñòèë êè è óâå ëè ÷å íè åì íà 19% ëè çî ôîñ ôà òè äèë õî ëè -
íà, îá ëà äà þ ùå ãî äå òåð ãåí ò íûì äåé ñò âè åì íà ìåì á -
ðà íû (ðè ñó íîê). Àíà ëî ãè÷ íàÿ òåí äåí öèÿ ïðî ñëå æè -
âà ëàñü ïðè èì ï ëàí òà öèè êî áà ëü òà â ñòðóê òó ðó — íà
37% óìå íü øè ëàñü äî ëÿ ôîñ ôà òè äèë õî ëè íà è íà
13% óâå ëè ÷è ëîñü êî ëè ÷å ñò âî ëè çî ñî å äè íå íèé; ñòà -
òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî âîç ðîñ ëî àá ñî ëþò íîå êî ëè ÷å ñò -
âî ìå íåå àê òèâ íûõ ôðàê öèé — ñôèí ãî ìè å ëè íà è
ôîñ ôà òè äè ëý òà íî ëà ìè íà. Ïðî è çîø ëà ñó ùå ñò âåí íàÿ
èí âåð ñèÿ êî ýô ôè öè åí òîâ ôîñ ôà òè äèë õî ëèí/ ëè çî -
ôîñ ôà òè äèë õî ëèí è ôîñ ôà òè äèë õî ëèí/ñôèí ãî ìè å -
ëèí, çíà ÷è ìî ïî âû ñè ëàñü ôðàê öèÿ ôîñ ôà òèä íîé êèñ -
ëî òû. Äèñ áà ëàíñ àëü âå î ëÿð íûõ ôîñ ôî ëè ïè äîâ áûë
îáó ñëîâ ëåí êàê àê òè âà öèåé ôåð ìåí òîâ ôîñ ôî ëè ïàç -
íî ãî ãèä ðî ëè çà è íà êîï ëå íè åì ëè çî ôîñ ôî ëè ïè äîâ
â óñëî âè ÿõ íåé ðî äå ãå íå ðà öèè, òàê è îïî ñðå äî âàí ñó -
ùå ñò âåí íîé èí òåí ñè ôè êà öèåé ïðî öåñ ñîâ ÏÎË â ýê -
ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ ãðóï ïàõ, ÷òî ïîä òâåð æ äà åò ñÿ ñòà -
òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìîé îò ðè öà òå ëü íîé ñâÿ çüþ óðîâ íÿ
ÌÄÀ ñ êî ýô ôè öè åí òîì ôîñ ôà òè äèë õî ëèí/ñôèí ãî -
ìè å ëèí (rs = -1,0) ïðè íåé ðî äå ãå íå ðà öèè è ñ èí äåê -
ñîì ñòà áè ëü íî ñòè àëü âå îë (rs = -0,62) — â óñëî âè ÿõ 
àê òè âà öèè ÷åð íîé ñóá ñòàí öèè.
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Èçó ÷å íèå ïà ðà ìåò ðîâ âî äíî ãî áà ëàí ñà ïî êà çà ëî,
÷òî äèñ ôóí ê öèÿ ÷åð íîé ñóá ñòàí öèè ñî ïðî âîæ äà ëàñü
ñó ùå ñò âåí íûì óâå ëè ÷å íè åì êðî âå íà ïîë íå íèÿ ëåã êèõ.
Îä íà êî, ñâÿçü ïî êà çà òå ëÿ êðî âå íà ïîë íå íèÿ è èí äåê ñà 
ñòà áè ëü íî ñòè àëü âå îë, êîñ âåí íî îò ðà æà þ ùàÿ çà âè ñè -
ìîñòü áèî ôè çè ÷å ñêèõ ñâîéñòâ ñóð ôàê òàí òà îò óñëî âèé 
ãå ìî äè íà ìè êè, â îïû òàõ çíà ÷è ìî óìå íü øà ëàñü îò íî -
ñè òå ëü íî êîí ò ðî ëÿ (rs = 0,54). Ïðè èí ò ðà íèã ðà ëü íîì
ââå äå íèè íåé ðî òîê ñè íà âîç ðîñ øåå ëå ãî÷ íîå êðî âå íà -
ïîë íå íèå ñî ÷å òà ëîñü ñ íèç êèì ñî äåð æà íè åì àëü âå î -
ëÿð íûõ ôîñ ôî ëè ïè äîâ è èõ ïî âåð õ íî ñò íî-àê òèâ íîé
ôðàê öèè — ôîñ ôà òè äèë õî ëè íà. Âû ÿâ ëåí íàÿ äèñ ñî -
öè à öèÿ ïî êà çà òå ëåé, íà íàø âçãëÿä, ìî æåò áûòü ñëåä -
ñò âè åì ðàç âè òèÿ â ëå ãî÷ íîé òêà íè íåé ðî äè ñò ðî ôè ÷å -
ñêî ãî ïðî öåñ ñà, îáó ñëîâ ëåí íî ãî äî ôà ìè íî âîé äèñ -
ôóí ê öèåé âå ãå òà òèâ íûõ öåí ò ðîâ ãè ïî òà ëà ìó ñà, âîç íè -
êà þ ùåé â óñëî âè ÿõ íåé ðî äå ãå íå ðà öèè [13] èëè äå ôè -
öè òîì äî ôà ìè íî âîé íåé ðîò ðàí ñ ìèñ ñèè â ëå ãî÷ íîé
òêà íè. Â îïû òàõ ñ ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé àê òè âà öèåé ÷åð íîé
ñóá ñòàí öèè èç ìå íå íèÿ â âî äíîì áà ëàí ñå õà ðàê òå ðè çî -
âà ëèñü âû ðà æåí íîé ãè ïåð ãèä ðà òà öèåé ëåã êèõ ñ óâå ëè -
÷å íè åì êðî âå íà ïîë íå íèÿ è êî ëè ÷å ñò âà æèä êî ñòè ýê ñò -
ðà âà ñêó ëÿð íî ãî ñåê òî ðà. Â ñî îò âåò ñò âèè ñ òå î ðèåé ãå -
íå ðà òîð íûõ ìå õà íèç ìîâ, äå ÿ òå ëü íîñòü ãå íå ðà òî ðà
óñè ëåí íî ãî âîç áóæ äå íèÿ ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ èí äó öè ðî -
âà íè åì âòî ðè÷ íûõ î÷à ãîâ ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè
â ñî ïðÿ æåí íûõ ñòðóê òó ðàõ ìîç ãà [1]. Èç âå ñò íî î ðî -
ëè ëèì áè êî-äè ýí öå ôà ëü íîé äèç ðå ãó ëÿ öèè â ïà òî ãå íå -
çå ðàñ ñòðîéñòâ ìå òà áî ëèç ìà ñóð ôàê òàí òà è âî äíî ãî
áà ëàí ñà ëåã êèõ [11, 14, 15]. Ïî-âè äè ìî ìó, êî ëè ÷å ñò -
âåí íûå è êà ÷å ñò âåí íûå èç ìå íå íèÿ àëü âå î ëÿð íûõ ëè -
ïè äîâ è ãè ïåð ãèä ðà òà öèÿ ëåã êèõ ÿâè ëèñü ðå çó ëü òà òîì
äèç ðå ãó ëÿ òîð íûõ âëè ÿ íèé ÷åð íîé ñóá ñòàí öèè ñ èç ìå -
íå íè åì ãîð ìî íà ëü íîé è íåé ðî ìå äè à òîð íîé àê òèâ íî ñòè 
òà êèõ ñòðóê òóð ìîç ãà, êàê ãè ïî òà ëà ìóñ, ãèï ïî êàìï,
àìèã äà ëà, ñè íåå ïÿò íî, èìå þ ùèõ ñ ÷åð íîé ñóá ñòàí -
öèåé ìî íî ñè íàï òè ÷å ñêèå âçàè ìî ñâÿ çè.

Òà êèì îá ðà çîì, ìî äå ëè ðî âà íèå íåé ðî äå ãå íå ðà öèè
÷åð íîé ñóá ñòàí öèè è ôîð ìè ðî âà íèå î÷à ãà ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêî ãî âîç áóæ äå íèÿ â ñòðóê òó ðå ïðè âî äè ëî ê óõóä øå -
íèþ ñâîéñòâ ñóð ôàê òàí òà íà ôî íå ôðàê öè îí íî ãî äèñ -
áà ëàí ñà ëè ïè äîâ â åãî ñî ñòà âå ñ óìå íü øå íè åì ôîñ ôà -
òè äèë õî ëè íà è íà êîï ëå íè åì ëè çî ôîñ ôà òè äèë õî ëè íà, è 
èí òåí ñè ôè êà öèè ïå ðå êèñ íî ãî îêèñ ëå íèÿ ëè ïè äîâ ëåã -
êèõ. Èç ìå íå íèå áèî ôè çè ÷å ñêèõ õà ðàê òå ðè ñòèê âû ñòè -
ëà þ ùå ãî êîì ï ëåê ñà àëü âå îë ïðè èí ò ðà íèã ðà ëü íîì
ââå äå íèè íåé ðî òîê ñè íà ñî ïðî âîæ äà ëîñü óìå íü øå íè åì 
àëü âå î ëÿð íûõ ôîñ ôî ëè ïè äîâ è ïî âû øå íè åì îð ãàí íî -
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Òàá ëè öà
Ñóð ôàê òàíò è âî äíûé áà ëàíñ ëåã êèõ ïðè äèñ ôóí ê öèè ÷åð íîé ñóá ñòàí öèè (SN)

Ïî êà çà òå ëè Ìî äå ëè ðî âà íèå íåé ðî äå ãå íå ðà öèè SN Ìî äå ëè ðî âà íèå î÷à ãà
ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè â SN

Êîí ò ðîëü (n = 9)
Me di an (Q1 — Q3)

Îïûò (n = 9)
Me di an (Q1 — Q3)

Êîí ò ðîëü (n = 29)
Me di an (Q1 — Q3)

Îïûò (n = 20)
Me di an (Q1 — Q3)

Îá ùèå ôîñ ôî ëè ïè äû, ìêìîëü/ã 168,88 (149,7—183,7) 131,55 (101,9—144,2)* 149,51 (131,9—169,8) 512,94 (376,7—543,0)**

Ôîñ ôî ëè ïà çà, Åä 31,56 (28,3—44,50) 52,56 (50,9—52,9)** 32,01 (29,1—39,6) 21,09 (18,5—21,7)**

Èí äåêñ ñòà áè ëü íî ñòè, óñë. åä. 0,71 (0,69—0,75) 0,57 (0,56—0,60)** 0,72 (0,68—0,75) 0,51 (0,43—0,53)**

Îá ùàÿ æèä êîñòü, % 105,41 (104,5—106,4) 106,25 (93,3—121,7) 101,25 (93,1—110,6) 115,57 (110,3—131,6)*

Êðî âå íà ïîë íå íèå, % 5,90 (5,22—6,54) 12,22 (9,56—15,53)** 6,01 (5,89—7,07) 8,95 (7,34—11,10)*

Ýê ñò ðà âà ñêó ëÿð íàÿ æèä êîñòü, % 100,66 (99,0—103,3) 97,73 (85,4—109,8) 94,48 (89,1—109,6) 109,54 (102,7—122,5)*

Ìà ëî íî âûé äèà ëüäå ãèä,
ìêìîëü/ñóõ. îñò.

0,20 (0,1—0,33) 1,47 (0,66—1,69)** 0,19 (0,13—0,22) 0,54 (0,35—0,69)**

Ïðè ìå ÷à íèå. * p<0,05; ** p<0,01 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì

Ôðàê öèè ôîñ ôî ëè ïè äîâ ñóð ôàê òàí òà ïðè äèñ ôóí ê öèè ÷åð íîé ñóá -
ñòàí öèè:
îïûò ¹ 1 — ìî äå ëè ðî âà íèå íåé ðî äå ãå íå ðà öèè;
îïûò ¹ 2 — ìî äå ëè ðî âà íèå î÷à ãà ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè;
ÔÕ — ôîñ ôà òè äèë õî ëèí; ËÔÕ — ëè çî ôîñ ôà òè äèë õî ëèí; ÑÔ — ñôèí -
ãî ìè å ëèí; ÔÝÀ — ôîñ ôà òè äè ëý òà íî ëà ìèí; ÔÑ — ôîñ ôà òè äèë ñå ðèí;
ÔÈ — ôîñ ôà òè äè ëè íî çè òîë; ÔÊ — ôîñ ôà òèä íàÿ êèñ ëî òà.



ãî êðî âå íà ïîë íå íèÿ, â óñëî âè ÿõ èì ï ëàí òà öèè êî áà ëü -
òà â ñòðóê òó ðó — óâå ëè ÷å íè åì îá ùèõ ôîñ ôî ëè ïè äîâ
è ãè ïåð ãèä ðà òà öèåé ëå ãî÷ íîé òêà íè. Âû ÿâ ëåí íûå íà -
ðó øå íèÿ ñóð ôàê òàí ò íîé ñè ñ òå ìû è âî äíî ãî áà ëàí ñà,
íà ðÿ äó ñ èç ìå íå íè ÿ ìè ðèò ìî ãå íå çà è ðå æè ìà âåí òè -
ëÿ öèè ëåã êèõ, ìî ãóò îáó ñëîâ ëè âàòü ðàç âè òèå äèç ðå ãó -
ëÿ öè îí íîé ïíåâ ìî ïà òèè ïðè äèñ ôóí ê öèè ÷åð íîé ñóá -
ñòàí öèè ìîç ãà.

Re fe ren ces
1. Gu sev E.I., Kryz ha nov s kiy G.N., eds. Diz re gu ly at si on -

naya pat ho lo gy of the ner vo us sys tem. Mos cow: Me di cin s koe
in for mat si on noe agen t s t vo; 2009. (in Rus si an)

2. Be re zov s kiy V.A., Gor c ha kov V.Yu. Sur fac tants lung.
Ki ev: Na uk. Dum ka; 1982. (in Rus si an)

3. Sa lim A., Mar tin M., Brown C., Ina ba K., Brow der T., 
Rhee P. et al. The pre sen ce of the adult res pi ra to ry dis t ress
syn d ro me do es not wor sen mor ta li ty or dis c har ge di sa bi li ty in 
blunt tra u ma pa ti ents with se ve re tra u ma tic bra in in ju ry. In -
ju ry. 2008; 39 (1): 30-5.

4. Pa xi nos G., Wat son Ch. The rat bra in in ste re o ta xic co -
or di na tes. Syd ney: Aca de mic Press; 1998.

5. Khu do er kov R.M., Vo ron kov D.N., Yam s h c hi ko -
va N.G. Im mu no his toc he mi cal and mor p ho lo gi cal chan ges
of ne u rons and glia in the bra in struc tu res of the nig ros t ri a tal
ne u ro de ge ne ra ti on in mo de ling of sub s tan tia nig ra. By ull. ek -
s pe rim. bi ol. i med. 2012; 153 (6): 876-80. (in Rus si an)

6. Ava ky an G.N., Ba da ly an O.L., Burd S.G., Ava ky -
an G.G., Chu ka no va A.S., Sto y ko M. I. et al. Ex pe ri men tal
and cli ni cal epi lep to lo gy. Epi lep sy. 2010; 4: 41-54. Ava i lab le

at: http://www.epi lep sia.su/ ar tic le. php?what=97 (Ac ces sed
14 March 2011) (in Rus si an)

7. Chang J.H., Yang X.F., Zem pel J.M., Rot h man S.M.
The uni la te ral co balt wi re mo del of ne o cor ti cal epi lep sy: a
met hod of pro du cing su ba cu te fo cal se i zu res in ro dents. Epi -
lep sy Res. 2004; 61(1-3): 153- 60.

8. Ko ma rov F.I., Ko rov kin B.F., Men’ shi kov V.V. Bi oc he mi -
cal stu di es in the cli nic. Le nin g rad: Me di ci na; 1981. (in Rus si an)

9. Kon d rak hin I.P., ed. Met hods of ve te ri na ry cli ni cal la -
bo ra to ry di ag nos tics. Mos cow: Ko loS; 2004. (in Rus si an)

10. Tuz hi lin S.A., Sa lu en’ya A.I. Met hod for de ter mi na ti -
on of phos p ho li pa se A in se rum. La bo ra tor di ag nos tics. 1975;
6: 334-5. (in Rus si an)

11. Tel’ L.Z., Ly sen kov S.P. Cen t ral ner vo us mec ha nisms of
pul mo na ry ede ma. Al ma-Ata: Ka zak h s tan; 1989. (in Rus si an)

12. Mi ha ra M., Uchiy a ma M., Fu ku za wa K. Thi o bar bi -
tu ric aci de va lue on fresh ho mo ge na te of rat as a pa ra me ter of 
li pid pe ro xi da ti on in aging, CCl4 in to xi ca ti on and vi ta min E
de fi ci en cy. Bi oc hem. Med. 1980; 23 (3): 302-11.

13. Po li tis M., Pic ci ni P., Pa ve se N., Koh S.B, Bro -
oks D.J. Evi den ce of do pa mi ne dys fun c ti on in the hy pot ha la -
mus of pa ti ents with Par kin son’s di se a se: an in vi vo 11C-rac -
lop ri de PET stu dy. Exp Ne u rol. 2008; 214(1): 112-6.

14. Da ni lov G.E., My ag kov A.V., Bryn di na I.G., Va sil’ e -
va N.N. The ro le of stress pro tec ti ve struc tu res of the bra in in
the re gu la ti on of vis ce ral fun c ti ons. Mos cow: RAMN; 2004.
(in Rus si an)

15. Lu ki na S.A., Ti mo fe e va M.R., Vol ko va E.V. The ro le
of GA BA-er gic me di a tor sys tem in re a li sa ti on hyp po cam pal
in f lu en ces on the me ta bo lic lung’s fun c ti ons. Ves t nik Tver s -
ko go gos. Uni ver si te ta. Se riya «Bi o lo giya i eko lo giya». 2013;
29(2): 167 -75. (in Rus si an)

Ñâå äå íèÿ îá àâ òî ðàõ:
Ëó êè íà Ñâåò ëà íà Àëåê ñàí ä ðîâ íà, äîê òîð ìåä. íà óê, ïðîô. êàô. ïà òî ôè çè î ëî ãèè, e-ma il: sa luk@ma il.ru

ÏÀÒÎËÎÃÈ×ÅÑÊÀß ÔÈÇÈÎËÎÃÈß È ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀß ÒÅÐÀÏÈß. — 2016. — Ò.60, ¹3

ISSN 0031-2991 35



36

© Äüÿ êî âà Ì.Å., 2016
ÓÄÊ 616-092

Äüÿ êî âà Ì.Å.

Îñî áåí íî ñòè ïó ðè íî âî ãî ìå òà áî ëèç ìà 
ó áî ëü íûõ òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ

ÔÃÁÓ «Ñàíêò-Ïå òåð áóð ã ñêèé ÍÈÈ ôòè çè î ïó ëü ìî íî ëî ãèè» Ìèí ç ä ðà âà Ðîñ ñèè, 191036, ã.Ñàíêò-Ïå òåð áóðã, Ëè ãîâ ñêèé ïð., ä. 2-4

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — êîì ï ëåê ñ íîå èçó ÷å íèå ôåð ìåí òîâ ïó ðè íî âî ãî ìå òà áî ëèç ìà â ñû âî ðîò êå êðî âè è èì ìó íî -
êîì ïå òåí ò íûõ êëåò êàõ ó áî ëü íûõ òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ. Ìå òî äè êà. Ó 29 áî ëü íûõ ôèá ðîç íî-êà âåð íîç íûì òó áåð êó -
ëå çîì ëåã êèõ (ÔÊÒ) è 76 — âïåð âûå âû ÿâ ëåí íûì èí ôè ëü òðà òèâ íûì òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ (ÈÒË) â ñû âî ðîò êå
êðî âè è èì ìó íî êîì ïå òåí ò íûõ êëåò êàõ èçó ÷à ëè àê òèâ íîñòü ôåð ìåí òîâ ïó ðè íî âî ãî ìå òà áî ëèç ìà — àäå íî çèí äå çà ìè -
íà çû (ÀÄÀ) è åå èçî ôåð ìåí òîâ (ÀÄÀ-1 è ÀÄÀ-2), äè ïåï òè äèë ïåï òè äà çû IV (DPPIV — CD26), ýê òî-5’-íóê ëå -
î òè äà çû (5’-ÍÊ). Ðå çó ëü òà òû. Ó áî ëü íûõ ÔÊÒ è ÈÒË âû ÿâ ëå íû èç ìå íå íèÿ ïó ðè íî âî ãî ìå òà áî ëèç ìà, âû ðà æåí -
íîñòü è ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêàÿ çíà ÷è ìîñòü êî òî ðûõ çà âè ñÿò îò êëè íè ÷å ñêîé ôîð ìû òó áåð êó ëå çà, òî åñòü îò àê òèâ íî ñòè 
è äàâ íî ñòè ñïå öè ôè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà. Ñíè æå íèå àê òèâ íî ñòè ÀÄÀ ìî íî íóê ëå à ðîâ ñî ïðî âîæ äà ëîñü óìå íü øå íè åì ýê -
ñ ï ðåñ ñèè CD26 ó áî ëü íûõ ÔÊÒ è ðî ñ òîì àê òèâ íî ñòè äàí íîé ýê òî ïåï òè äà çû ó áî ëü íûõ ÈÒË, òî åñòü êîí öåí ò ðà -
öèè CD26 ìî íî íóê ëå à ðîâ è íåé òðî ôè ëîâ ñâÿ çà íû ñ ôîð ìîé òó áåð êó ëå çà ëåã êèõ. Ïðè îáå èõ ôîð ìàõ òó áåð êó ëå çà çà -
ðå ãè ñò ðè ðî âà íî óâå ëè ÷å íèå óðîâ íÿ àê òèâ íî ñòè äðó ãî ãî ôåð ìåí òà ïó ðè íî âî ãî ìå òà áî ëèç ìà — 5’-ÍÊ. Çà êëþ ÷å íèå.
Â óñëî âè ÿõ àñ ñî öè è ðî âà íèÿ ÀÄÀ è CD26 ïðè ÈÒË ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü óñè ëå íèå ó÷à ñ òèÿ êàæ äîé èç íèõ â àê òè -
âà öèè êëå òîê, ïðî öåñ ñîâ ïðî ëè ôå ðà öèè è ïðî äóê öèè öè òî êè íîâ. Íèç êèé óðî âåíü CD26 èì ìó íî êîì ïå òåí ò íûõ êëå -
òîê ïðè îò ñóò ñò âèè ñâÿ çè èõ ñ àê òèâ íî ñòüþ ÀÄÀ õà ðàê òå ðåí äëÿ áî ëü íûõ ÔÊÒ è îò ðà æà åò ñâîé ñò âåí íóþ èì íå äî -
ñòà òî÷ íîñòü êëå òî÷ íî ãî çâå íà èì ìó íè òå òà. Ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ôîð ìè ðî âà íèå êîì ï ëåê ñîâ ÀÄÀ ñ ýê òî ïåï òè -
äà çà ìè (CD26 è 5’-ÍÊ) ïðè âïåð âûå âû ÿâ ëåí íîì ÈÒË îáåñ ïå ÷è âà åò áà ëàíñ âíå êëå òî÷ íûé CD26_ÀÄÀ/àäå íî -
çèí è âíóò ðè êëå òî÷ íûé 5’-ÍÊ/àäå íî çèí è òåì ñà ìûì àäåê âàò íûé ìå òà áî ëèçì èì ìó íî êîì ïå òåí ò íûõ êëå òîê.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: òó áåð êó ëåç; àäå íî çèí äå çà ìè íà çà; 5`-íóê ëå î òè äà çà; CD26; ìî íî íóê ëå à ðû; íåé òðî ôè ëû
Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Äüÿ êî âà Ìà ðè íà Åâ ãå íü åâ íà, êàíä. áèîë. íà óê, ñò. íà ó÷. ñîòð. ëà áî ðà òî ðèè ïà òî ãå íå òè -

÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé, e-ma il: ma ri na dy a ko va@yan dex.ru
Äëÿ öè òè ðî âà íèÿ: Äüÿ êî âà Ì.Å. Îñî áåí íî ñòè ïó ðè íî âî ãî ìå òà áî ëèç ìà ó áî ëü íûõ òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ. Ïà òî -

ëî ãè ÷å ñêàÿ ôè çèî ëî ãèÿ è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ òå ðà ïèÿ. 2016; 61(3): 36—41.
Ôè íàí ñè ðî âà íèå. Èñ ñëå äî âà íèå íå èìå ëî ñïîí ñîð ñêîé ïîä äåð æ êè.
Êîí ô ëèêò èí òå ðå ñîâ. Àâ òîð çà ÿâ ëÿ åò îá îò ñóò ñò âèè êîí ô ëèê òà èí òå ðå ñîâ.
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Dyakova M.E.

Fea tures pu rine me tab o lism in pa tients with pul mo nary tu ber cu lo sis
Re search In sti tute of Phthisiopulmonology, Saint-Petersburg, Rus sian Fed er a tion

The pur pose — com pre hen sive study of the pu rine met a bolic en zymes in se rum and im mune cells in pa tients with pul -
mo nary tu ber cu lo sis for the un der stand ing of the pathogenesis of a spe cific lung dis ease.

Methods. The en zymes of pu rine me tab o lism (adenosine deaminase (ADA) and its isoenzymes (ADA-1 and
ADA-2), dipeptidylpeptidase IV (DPPIV — CD26), ecto-5’-nucleotidase (5’-NC) in the blood and im mune cells was
stud ied in 29 and 76 pa tients with fibro-cavernous (FCPT) and infiltrative (IPT) pul mo nary tu ber cu lo sis cor re spond ingly.
Re sults. In pa tients found changes in pu rine me tab o lism, the se ver ity and pathophysiological sig nif i cance of which de pend of 
clin i cal forms of tu ber cu lo sis, that is, from the grav ity spe cific of the pro cess. Re duced ac tiv ity of ADA mononuclear cells
was ac com pa nied by a de crease in the ex pres sion of CD26 in pa tients with FCPT and the growth of the IPT ectopeptidase
pa tients, that is, the con cen tra tion of CD26 mononuclear cells and neu tro phils are as so ci ated with form of pul mo nary tu ber -
cu lo sis. The in creased lev els of an other en zyme pu rine me tab o lism — 5’-NC reg is tered in both forms of pul mo nary tu ber -
cu lo sis. Con clu sion. In the con text of the ADA and CD26 as so ci a tion with the IPT can as sume in creased par tic i pa tion of
each of them in the ac ti va tion of cell pro lif er a tion and cytokine pro duc tion. Low lev els of CD26 im mune cells in the ab sence
of their con nec tion with the ac tiv ity of ADA is typ i cal for pa tients with FCPT and re flects their in her ent fail ure of cel lu lar
im mu nity. We can as sume that the for ma tion of com plexes with the ADA ectopeptidases (CD26 and 5’-NC) for newly di -



ag nosed IPT pro vides a bal ance CD26_ADA extracellular / intracellular adenosine and 5’-NC / adenosine and thereby
ad e quate me tab o lism of immunocompetent cells.

Key words: tu ber cu lo sis, adenosine deaminase, ecto-5`-nucleotidase, CD26, mono nu clears, neu tro phils
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Ââå äå íèå

Êëþ ÷å âûå ôåð ìåí òû ïó ðè íî âî ãî ìå òà áî ëèç ìà —
àäå íî çèí äå çà ìè íà çà (ÀÄÀ) è ýê òî-5’-íóê ëå î òè äà çà
(5’-ÍÊ) ðå ãó ëè ðó þò óðî âåíü àäå íî çè íà, èã ðà þ ùå ãî
âàæ íóþ ðîëü â ðå ãó ëÿ öèè êëå òî÷ íî ãî èì ìó íè òå òà [1].
Â ýòîé ñâÿ çè ÀÄÀ ðàñ ñìàò ðè âà åò ñÿ â êà ÷å ñò âå ìàð -
êå ðà íà ïðÿ æåí íî ñòè èì ìóí íî ãî îò âå òà [2, 3]. Ó÷à ñ -
òèå â íåì ïðè íè ìà þò âñå òðè èçî ôåð ìåí òà àäå íî çèí -
äå çà ìè íà çû — ÀÄÀ-1, ÀÄÀ-2 è ÀÄÀ — â êîì ï -
ëåê ñå ñ ïðî òå è íîì (ÀÄÀñð), èäåí òè ôè öè ðî âàí íàÿ
êàê äè ïåï òè äèë ïåï òè äà çà IV (DPPIV) è ÿâ ëÿ þ ùà ÿ -
ñÿ âû ñî êî ñïå öè ôè÷ íîé ñå ðè íî âîé ïðî òå è íà çîé, ïðè -
ñóò ñò âó þ ùåé â êà ÷å ñò âå ýê òî ýí çè ìà íà ðàç ëè÷ íûõ
êëåò êàõ [4]. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî DPPIV — àê òè âà öè -
îí íûé àí òè ãåí CD26, ñïî ñîá ñò âó þ ùèé ðå ãó ëÿ öèè
ïðî äóê öèè öè òî êè íîâ çà ñ÷åò àê òè âà öèè Ò-ëèì ôî öè -
òîâ [5—7]. ÀÄÀ ðå ãó ëè ðó åò óðî âåíü àäå íî çè íà è
äåç îê ñè à äå íî çè íà, êîí âåð òè ðóÿ èõ â èíî çèí è â äåç -
îê ñè è íî çèí ñî îò âåò ñò âåí íî. Åñ ëè îñíîâ íàÿ ðîëü
ÀÄÀ-1 — äå ãðà äà öèÿ âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî àäå íî çè íà è 
äåç îê ñè à äå íî çè íà è ïðå äî õðà íå íèå êëå òîê îò àïîï òî -
çà [8], òî ÀÄÀ-2 è êîì ï ëåê ñà CD26-ADA — äåç -
àìè íè ðî âà íèå âíå êëå òî÷ íî ãî àäå íî çè íà [9].

Çà îá ðà çî âà íèå àäå íî çè íà èç âíå êëå òî÷ íûõ íóê ëå -
î òè äîâ îò âåò ñò âåí íà ýê òî-5’-ÍÊ, ÿâ ëÿ þ ùà ÿ ñÿ âàæ -
íûì àí òè ãå íîì èì ìó íî êîì ïå òåí ò íûõ êëå òîê, ðå ãó ëè -
ðó þ ùàÿ èõ ñî çðå âà íèå è àä ãå çèþ ê ýí äî òå ëèþ. Ãèä -
ðî ëèç ôîñ ôà òè äè ëè íî çè òî ëî âîé ñâÿ çè ñî ïðî âîæ äà åò -
ñÿ îò äå ëå íè åì 5’-ÍÊ îò êëåò êè è íà ðó øå íè åì â ëèì -
ôî öè òàõ áèî ñèí òå çà ïðåä øå ñò âåí íè êîâ íóê ëå è íî âûõ
êèñ ëîò è ïðî öåñ ñîâ ñî çðå âà íèÿ [10].

Èç ìå íå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè DPPIV è 5’-ÍÊ èçó ÷à ëîñü 
ïðè ðàç ëè÷ íûõ çëî êà ÷å ñò âåí íûõ îïó õî ëÿõ, èì ìó íî î -
ïîñ ðå äî âàí íûõ íà ðó øå íè ÿõ, îñ òåî ïî ðî çàõ, ðåâ ìà òî èä -
íûõ àð ò ðè òàõ è äðó ãèõ âîñ ïà ëè òå ëü íûõ è èí ôåê öè îí -
íûõ çà áî ëå âà íè ÿõ [11, 12]. Âî ôòè çè î ïó ëü ìî íî ëî ãèè
èñ ñëå äî âà íèÿ îãðà íè ÷è âà ëèñü èçó ÷å íè åì àê òèâ íî ñòè
ÀÄÀ è åå èçî ôåð ìåí òîâ ÀÄÀ-1 è ÀÄÀ-2.

Öåëü ðà áî òû — êîì ï ëåê ñ íîå èçó ÷å íèå ôåð ìåí -
òîâ ïó ðè íî âî ãî ìå òà áî ëèç ìà â ñû âî ðîò êå êðî âè è èì -
ìó íî êîì ïå òåí ò íûõ êëåò êàõ ó áî ëü íûõ òó áåð êó ëå çîì
ëåã êèõ.

Ìå òî äè êà

Îá ñëå äî âà íî 105 áî ëü íûõ òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ:
29 — ñ ôèá ðîç íî-êà âåð íîç íûì òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ
(ÔÊÒ; 19 ìóæ ÷èí è 10 æåí ùèí) â âîç ðà ñ òå
22,0—64,0 ëåò è 76 — ñ âïåð âûå âû ÿâ ëåí íûì èí -
ôè ëü òðà òèâ íûì òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ (ÈÒË; 33 ìóæ -
÷è íû è 43 æåí ùè íû) â âîç ðà ñ òå 16,0—65,0 ëåò. Âû -
áîð áî ëü íûõ îáó ñëîâ ëåí òåì, ÷òî ÈÒË — îñòðàÿ
ôîð ìà òó áåð êó ëå çà ëåã êèõ, à ÔÊÒ — õðî íè ÷å ñêàÿ
ôîð ìà òó áåð êó ëå çà, êî íå÷ íàÿ ñòà äèÿ íå áëà ãî ïðè ÿò íî -
ãî èñ õî äà ÈÒË ïðè åãî åñ òå ñò âåí íîì ðàç âè òèè èëè
â ðå çó ëü òà òå íå ýô ôåê òèâ íî ãî ëå ÷å íèÿ. Îá ñëå äî âà íèå
ïà öè åí òîâ ïðî âî äè ëè äî íà ÷à ëà ñïå öè ôè ÷å ñêîé ïðî -
òè âî òó áåð êó ëåç íîé õè ìè î òå ðà ïèè. Â ðå ôå ðåí ñ íóþ
(êîí ò ðî ëü íóþ) ãðóï ïó áû ëè âêëþ ÷å íû 30 ïðàê òè ÷å -
ñêè çäî ðî âûõ äî íîðîâ ñ ñî ïî ñòà âè ìû ìè õà ðàê òå ðè -
ñòè êà ìè ïî ïî ëó è âîç ðà ñ òó. Àê òèâ íîñòü ÀÄÀ è åå
èçî ôåð ìåí òîâ (ÀÄÀ-1 è ÀÄÀ-2) â ñû âî ðîò êå êðî âè 
è â ëè çà òàõ êëå òîê, ïî ëó ÷à å ìûõ ïó òåì ïî âòîð íî ãî çà -
ìî ðà æè âà íèÿ è îò òà è âà íèÿ, îïðå äå ëÿ ëè ìå òî äîì
G.Gi us ti [13]. Óðîâ íè 5’-ÍÊ â ñû âî ðîò êå êðî âè,
CD26 (ÄÏÏ IV) â ñû âî ðîò êå, ìî íî íóê ëå à ðàõ (ìí)
è íåé òðî ôè ëàõ (í) êðî âè — ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì èì ìó -
íî ôåð ìåí ò íûõ íà áî ðîâ Eli sa (Ec to NT5E, «USCN», 
Êè òàé è Hu man sCD26 Pla ti num ElI SA, «eBi os ci en -
ce», Àâ ñò ðèÿ).

Ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ îá ðà áîò êà äàí íûõ ïðî âî äè ëàñü
ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ïà êå òà ïðè êëàä íûõ ïðî ãðàìì Sta -
tis ti ca 7.0. Ìåò ðè ÷å ñêèå ïî êà çà òå ëè ïðåä ñòàâ ëÿ ëèñü
â âè äå ñðåä íå ãî è îøèá êè ñðåä íå ãî (X ± m), ïî ðÿä -
êî âûå â âè äå ìè íè ìóì-ìàê ñè ìóì. Ñòà òè ñòè ÷åñêóþ
çíà ÷èìîñòü ðàç ëè ÷èé ìåò ðè ÷å ñêèõ ïî êà çà òå ëåé
îöåíèâàëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì íå ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêî ãî
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U-êðè òå ðèÿ Âèë êîê ñî íà—Ìàí íà—Óèò íè, ïðî âåð êà
çíà ÷è ìî ñòè ðå çó ëü òà òîâ ðàí ãî âûõ êî ýô ôè öè åí òîâ
êîð ðå ëÿ öèè Ñïèð ìå íà íà îñíî âå ñòà òè ñòè êè Ñòüþ -
äåí òà.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå
Ó áî ëü íûõ ÔÊÒ è ÈÒË ïî ñðàâ íå íèþ ñ ðå ôå -

ðåí ñ íîé ãðóï ïîé îò ìå ÷å íî îä íî íàï ðàâ ëåí íîå èç ìå íå -
íèå ïî êà çà òå ëåé ÀÄÀ â ñû âî ðîò êå êðî âè: ðîñò àê òèâ -
íî ñòè ÀÄÀ çà ñ÷åò óâå ëè ÷å íèÿ ÀÄÀ-2 ïðè ñíè æå -
íèè àê òèâ íî ñòè ÀÄÀ-1 (òàáë. 1). È êàê ñëåä ñò âèå
ýòî ãî, âû ÿâ ëå íî íà ðó øå íèå ñî îò íî øå íèÿ èçî ôåð ìåí -
òîâ â îá ùåé àê òèâ íî ñòè ÀÄÀ: ñíè æå íèå ïðî öåí ò íî ãî 
ñî äåð æà íèÿ ÀÄÀ-1 è óâå ëè ÷å íèå ÀÄÀ-2 (ðèñ. 1).

Â ìî íî íóê ëå à ðàõ áî ëü íûõ îáå èõ ãðóïï àê òèâ íîñòü
ÀÄÀ áû ëà ñíè æå íà çà ñ÷åò óìå íü øå íèÿ àê òèâ íî ñòè
ÀÄÀ-1ìí (ðèñ. 2). Ïðè ýòîì ïðè ÔÊÒ àê òèâ íîñòü
ÀÄÀ-1ìí îïðå äå ëÿ ëàñü â 1,4 ðà çà íè æå, ÷åì ïðè
ÈÒË. Àê òèâ íîñòü ÀÄÀ-2ìí è äî ëÿ èçî ôåð ìåí òîâ
ÀÄÀ-1ìí è ÀÄÀ-2ìí â îá ùåé àê òèâ íî ñòè ÀÄÀìí
ó áî ëü íûõ ÔÊÒ è ÈÒË áû ëè â ïðå äå ëàõ ðå ôå ðåí ñ -
íûõ çíà ÷å íèé, òî åñòü ñî õðà íÿ ëîñü äè íà ìè ÷å ñêîå ðàâ -

íî âå ñèå èçî ôåð ìåí òîâ àäå íî çèí äå çà ìè íà çû â ìî íî -
íóê ëå à ðàõ ïðè îáå èõ ôîð ìàõ òó áåð êó ëå çà ëåã êèõ.

Â íåé òðî ôè ëàõ àê òèâ íîñòü ÀÄÀ ïðè îáå èõ ôîð -
ìàõ òó áåð êó ëå çà ðå ãè ñò ðè ðî âà ëàñü â ïðå äå ëàõ ðå ôå -
ðåí ñ íûõ çíà ÷å íèé. Ýòî îò íî ñèò ñÿ è ê àê òèâ íî ñòè
ÀÄÀ-1í, ÀÄÀ-2í è èõ äî ëå â îá ùåé àê òèâ íî ñòè
ÀÄÀ íåé òðî ôè ëîâ ó áî ëü íûõ ÔÊÒ. Íà ïðî òèâ,
ó áîëü íûõ ÈÒË âû ÿâ ëå íî ðàç íî íàï ðàâ ëåí íîå èç ìå -
íå íèå àê òèâ íî ñòè èçî ôåð ìåí òîâ: ñíè æå íèå àê òèâ íî -
ñòè ÀÄÀ-1í è %ÀÄÀ-1í ïðè ðî ñ òå ÀÄÀ-2í è
%ÀÄÀ-2í. Ïðè ÷åì, ó áî ëü íûõ ÈÒË â 1,8 ðà çà ÷à -
ùå, ÷åì ó áî ëü íûõ ÔÊÒ ðå ãè ñò ðè ðî âà ëàñü àê òèâ -
íîñòü ÀÄÀ-2í>0 è êàê ñëåä ñò âèå ýòî ãî äî ëÿ èçî -
ôåð ìåí òà ÀÄÀ-1 â îá ùåé àê òèâ íî ñòè ÀÄÀ íåé òðî -
ôè ëîâ áû ëà â 1,1 ðà çà íè æå, à ÀÄÀ-2í, íà ïðî òèâ,
â 1,7 ðà çà âû øå. Òî åñòü ïðè ÈÒË â íåé òðî ôè ëàõ
áû ëî âû ÿâ ëå íî ïå ðå ðàñ ïðå äå ëå íèå èçî ôåð ìåí òîâ,
â ñòî ðî íó ðî ñ òà ÀÄÀ-2.

Óðî âåíü CD26 â ñû âî ðîò êå (ðàñ òâî ðè ìàÿ ôîð ìà
ýê òî ïåï òè äà çû) ó áî ëü íûõ ÔÊÒ è ÈÒË áûë â ïðå -
äå ëàõ ðå ôå ðåí ñ íûõ çíà ÷å íèé. Ïðè òîì, ÷òî ýê ñ ï ðåñ -
ñèÿ äàí íîé ýê òî ïåï òè äà çû â ìî íî íóê ëå à ðàõ è íåé òðî -
ôè ëàõ ó áî ëü íûõ ÔÊÒ è ÈÒË áû ëà ðàç íî íàï ðàâ -
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Òàá ëè öà 1
Ïî êà çà òå ëè ïó ðè íî âî ãî ìå òà áî ëèç ìà â ñû âî ðîò êå êðî âè ó áî ëü íûõ ÔÊÒ è ÈÒË

Ïî êà çà òå ëè Ãðóï ïû

Ðå ôå ðåí ñ íàÿ Áî ëü íûå ÔÊÒ Áî ëü íûå ÈÒË

ÀÄÀ, åä./ë 14,1 ± 0,24 14,1 (10,7—18,3) 19,34 ± 1,65* 17,5 (7,2—48,2) 18,8 ± 0,5* 17,3 (7,8—55,5)

ÀÄÀ-1, åä./ë 3,27 ± 0,16 3,33 (1,0—5,8) 2,71 ± 0,46* 2,05 (0—10,3) 2,9 ± 0,1* 2,7 (0—8,8)

ÀÄÀ-2, åä./ë 10,97 ± 0,24 11,2 (7,6—16,3) 16,63 ± 0,5* 15,2 (5,4—40,1) 15,9 ± 0,47* 14,4 (5,9—51,3)

CD26, íã/ìë 710,0 ± 59,6 692,6 (500,0—875,0) 539,68 ± 75,11 452,9 (118,6—1675,9) 616,2 ± 44,48 535,0 (182,0—2000,0)

5'-ÍÊ, íã/ìë 0,23 ± 0,09 0,06 (0—0,7) 0,91 ± 0,17* 0,8 (0—3,5) 0,94 ± 0,15* 0,73 (0,01—2,4)

Ïðè ìå ÷à íèå. * — ðàç ëè ÷èÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû ïî ñðàâ íå íèþ ñ ðå ôå ðåí ñ íîé ãðóï ïîé.

Ðèñ. 2. Âíóò ðè êëå òî÷ íàÿ àê òèâ íîñòü àäå íî çèí äå çà ìè íà çû â àíà ëè -
çè ðó å ìûõ ãðóï ïàõ.

Ðèñ. 1. Äî ëÿ èçî ôåð ìåí òîâ â îá ùåé àê òèâ íî ñòè ÀÄÀ â ñû âî ðîò êå è
èì ìó íî êîì ïå òåí ò íûõ êëåò êàõ êðî âè ó áî ëü íûõ ÔÊÒ è ÈÒË.



ëåí íîé (ðèñ. 3): ñíè æå íèå CD26 ïðè ÔÊÒ è ðîñò
— ïðè ÈÒË. Ó áî ëü íûõ ÔÊÒ óðî âåíü CD26 â ìî -
íî íóê ëå à ðàõ è íåé òðî ôè ëàõ ðå ãè ñò ðè ðî âàë ñÿ ñî îò âåò -
ñò âåí íî â 5,2 è 10,7 ðà çà íè æå, ÷åì ïðè ÈÒË
(p = 0,0004 è p = 0,00003).

Óðî âåíü 5’-ÍÊ â ñû âî ðîò êå çíà ÷è ìî ïðå âû øàë
ðå ôå ðåí ñ íûå çíà ÷å íèÿ ïðè îáå èõ ôîð ìàõ òó áåð êó ëå çà 
ëåã êèõ.

Òà êèì îá ðà çîì, àê òèâ íîñòü ÀÄÀ-1-ìí,
%ÀÄÀ-1í, %ÀÄÀ-2í, êîí öåí ò ðà öèÿ CD26 ìî íî -
íóê ëå à ðîâ è íåé òðî ôè ëîâ çà âè ñå ëè îò ôîð ìû òó áåð -
êó ëå çà. Òàê êàê â àê òè âè ðî âàí íûõ êëåò êàõ ïî âû øà åò -
ñÿ ïðî öåíò êëå òîê, ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þ ùèõ CD26 è ÀÄÀ
[14], òî ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî èì ìó íî êîì ïå òåí ò -
íûå êëåò êè ïðè âïåð âûå âû ÿâ ëåí íîì ÈÒË àê òè âè ðî -
âà íû â áî ëü øåé ñòå ïå íè, ÷åì ïðè õðî íè ÷å ñêîì òå ÷å -
íèè ñïå öè ôè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà.

Îò ôîð ìû òó áåð êó ëå çà çà âè ñå ëè è ðå çó ëü òà òû
êîð ðå ëÿ öè îí íî ãî àíà ëè çà (òàáë. 2): ó áî ëü íûõ ÈÒË
îò ìå ÷å íà ñî ãëà ñî âàí íîñòü ïî êà çà òå ëåé ïó ðè íî âî ãî
ìå òà áî ëèç ìà, ðå ãó ëè ðó þ ùèõ óðî âåíü íóê ëå î òè äîâ,
îò âåò ñò âåí íûõ çà ôóí ê öè î íà ëü íóþ àê òèâ íîñòü ôà ãî -
öè òè ðó þ ùèõ êëå òîê. Òî ëü êî ïðè ÈÒË âû ÿâ ëåí íûå
àñ ñî öè à öèè ìåæ äó %ÀÄÀ-1 ñû âî ðîò êè è CD26 ìí,
à òàê æå ìåæ äó %ÀÄÀ-1ìí è CD26 ìí (r = 0,24;
p = 0,06) íà âî äÿò íà ìûñëü î âîç ìîæ íî ñòè îá ðà çî âà -
íèÿ êîì ï ëåê ñà âíå êëå òî÷ íî ãî äî ìå íà â ìî íî íóê ëå à -
ðàõ. È, âîç ìîæ íî, èìåí íî îá ðà çî âà íè åì äàí íî ãî äî -
ìå íà ìîæ íî îáú ÿñ íèòü ñíè æå íèå àê òèâ íî ñòè âíå êëå -
òî÷ íîé ÀÄÀ-1 (ýê òî-ÀÄÀ-1) ïðè ÈÒË. Íî ó áî ëü -
íûõ ÔÊÒ, ó êî òî ðûõ íå âû ÿâ ëå íî êîì ï ëåê ñî îá ðà çî -
âà íèÿ ÀÄÀ-1 (ñû âî ðîò êè è/èëè ìî íî íóê ëå à ðîâ)
ñ CD26, òàê æå çà ðå ãè ñò ðè ðî âà íî óìå íü øå íèå àê òèâ -
íî ñòè ÀÄÀ-1 ñû âî ðîò êè. CD26 — ñåí ñîð ýê -
òî-ÀÄÀ, ýê ñ ïîðòè ðó å ìîé èç êëåò êè èëè îñâî áîæ äà å -
ìîé ïî ñëå ãè áå ëè êëåò êè [14]. È, âîç ìîæ íî, ïðè
ÔÊÒ èìåí íî ïî ñëå ãè áå ëè (ëè çè ñà) êëå òîê ïî ÿ âè -
ëàñü ýê òî-ÀÄÀ-1, êî òî ðàÿ çà òåì ìîã ëà îá ðà çî âàòü
êîì ï ëåêñ ñ CD26 [15]. Èí òå ðåñ íî îò ìå òèòü çà ðå ãè -
ñò ðè ðî âàí íûå ïðè ÈÒË îò ðè öà òå ëü íûå ñâÿ çè ìåæ äó

CD26ìí è ÀÄÀ-2ìí, %ÀÄÀ-2ìí (r = -0,26;
p = 0,04; r = -0,25; p = 0,05 ñî îò âåò ñò âåí íî), êî òî -
ðûå ìîæ íî ïðî êîì ìåí òè ðî âàòü êàê íå âîç ìîæ íîñòü
àñ ñî öè è ðî âàí íî ñòè äàí íûõ ïî êà çà òå ëåé, ïî òî ìó ÷òî
ÀÄÀ-2 ìî æåò ñâÿ çû âà òü ñÿ ñ ðàç ëè÷ íû ìè òè ïà ìè
êëå òîê ÷å ðåç ïðî òå îã ëè êà íû èëè áî ëåå ñïå öè ôè÷ íûå
àäå íî çè íî âûå ðå öåï òî ðû [16].

Ïðè ÈÒË ïî ëó ÷åí íàÿ îò ðè öà òå ëü íàÿ ñâÿçü ìåæ äó 
óðîâ íåì CD26í è àê òèâ íî ñòüþ ÀÄÀí, ìî æåò ðàñ -
ñìàò ðè âà òü ñÿ êàê íå ñáà ëàí ñè ðî âàí íîñòü ýòèõ õà ðàê -
òå ðè ñòèê ïó ðè íî âî ãî ìå òà áî ëèç ìà â íåé òðî ôè ëàõ. Íî
ïðè ýòîì ðå ãó ëè ðî âà íèå óðîâ íÿ àäå íî çè íà â íåé òðî -
ôè ëàõ ó áî ëü íûõ ÈÒË, âîç ìîæ íî, îñó ùå ñò â ëÿ ëîñü
5’-ÍÊ, ñó äÿ ïî êîð ðå ëÿ öèè ìåæ äó äàí íîé ýê òî ïåï òè -
äà çîé è ÀÄÀí, òî åñòü ïðè ÈÒË ñî õðà íÿ ëîñü ðàâ íî -
âå ñèå ìåæ äó ïî ñòóï ëå íè åì àäå íî çè íà è åãî äåç àìè íè -
ðî âà íè åì. Íà ïðî òèâ, ïðè ÔÊÒ âû ÿâ ëåí íàÿ ïî ëî æè -
òå ëü íàÿ âçàè ìî ñâÿçü ìåæ äó óðîâ íåì 5’-ÍÊ è
DPPIV/CD26í, ñ îä íîé ñòî ðî íû, óêà çû âà åò íà ñè -
íå ðãèçì ýê òî ïåï òè äàç â ðå ãó ëÿ öèè êîí öåí ò ðà öèè àäå -
íî çè íà â íåé òðî ôè ëàõ, íî ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, íà âî äèò
íà ìûñëü î íå äî ñòà òî÷ íîé àê òèâ íî ñòè 5’-ÍÊ, ÷òî è
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Ðèñ. 3. Óðî âåíü CD26 èì ìó íî êîì ïå òåí ò íûõ êëå òîê â àíà ëè çè ðó å -
ìûõ ãðóï ïàõ

Òàá ëè öà 2
Ðå çó ëü òà òû êîð ðå ëÿ öè îí íî ãî àíà ëè çà ó áî ëü íûõ àíà ëè çè ðó å ìûõ ãðóïï

Ïà ðû ïðè çíà êîâ Ãðóï ïû áî ëü íûõ

ÔÊÒ ÈÒË

ÀÄÀ-1/ÀÄÀ CD26ìí  — r = 0,27;    p = 0,03

ÀÄÀ-2 ÀÄÀ-2ìí/ÀÄÀìí  — r = 0,34;    p = 0,003

ÀÄÀí 5'-ÍÊ  — r = 0,47;    p = 0,03

ÀÄÀí CD26í  — r =  -0,41;    p = 0,03

CD26 CD26ìí  — r =  -0,25;    p = 0,046

CD26ìí CD26í  — r = 0,71;    p = 0,00...

5'-ÍÊ CD26í r = 0,55;    p = 0,0045  — 



ïîä òâåð æ äà åò ñÿ îò ðè öà òå ëü íîé ñâÿ çüþ ìåæ äó
ÀÄÀ-1í/ÀÄÀí è 5’-ÍÊ (r = -0,64; p = 0,008).
Ïî ÿâ ëå íèå ðàñ òâî ðè ìîé ôîð ìû ìî æåò áûòü ÷à ñ òè÷ íî 
ñâÿ çà íî ñ ïðî òå î ëè òè ÷å ñêèì ðàñ ùåï ëå íè åì è/èëè
ñåê ðå öèåé êëå òî÷ íîé CD26 [12]. Â ñâå òå ýòî ãî, óñòà -
íîâ ëåí íàÿ ó áî ëü íûõ ÈÒË îò ðè öà òå ëü íàÿ âçàè ìî -
ñâÿçü ìåæ äó CD26 ñû âî ðîò êè è ìî íî íóê ëå à ðîâ ìî -
æåò ñâè äå òå ëü ñò âî âàòü î âîç ìîæ íî ñòè ïðî èñ õîæ äå -
íèÿ ðàñ òâî ðè ìîé ôîð ìû ýê òî ïåï òè äà çû âñëåä ñò âèå
ñåê ðå öèè èç ìî íî íóê ëå à ðîâ. Ïî ñêî ëü êó ïðè ÔÊÒ
äàí íàÿ ñâÿçü îò ñóò ñò âó åò ïðè áëèç êîì óðîâ íå CD26
ñû âî ðîò êè ó áî ëü íûõ îáå èõ ãðóïï, ìîæ íî ïðåä ïî ëî -
æèòü âå ðî ÿò íîñòü ñåê ðå öèè ðàñ òâî ðè ìîé ôîð ìû ýê òî -
ïåï òè äà çû âñå ìè êëåò êà ìè, íà ìåì á ðà íå êî òî ðûõ ýê ñ -
ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ CD26 ïðè ÔÊÒ [5]. Íà êî íåö, áî ëü -
íûõ ÈÒË îò ëè ÷à åò íà ëè ÷èå ìåæ ê ëå òî÷ íî ãî âçàè ìî -
äåé ñò âèÿ ìåæ äó ìî íî íóê ëå à ðà ìè è íåé òðî ôè ëà ìè, îò -
ðà æå íè åì ÷å ãî ÿâ ëÿ åò ñÿ ñâÿçü ìåæ äó óðîâ íÿ ìè
CD26ìí è CD26í.

ÀÄÀ-2 ýê ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ ìî íî öè òà ìè/ìàê ðî ôà ãà -
ìè â îò âåò íà èí âà çèþ ïà òî ãå íîâ, â ìå ñ òà ñ âû ñî êîé
êîí öåí ò ðà öèåé àäå íî çè íà è íèç êèì pH [15, 16].
È òî ëü êî ïðè ÈÒË âûÿâëåíà ñâÿçü ìåæ äó
%ÀÄÀ-2ìí è ÀÄÀ-2 ñû âî ðîò êè, îò ðà æà þ ùàÿ
âûõîä ÀÄÀ-2 èç ìî íî íóê ëå à ðîâ â îò âåò íà èí âà çèþ
My co bac te ri um tu ber cu lo sis è ïî âû øå íèå óðîâ íÿ âíå -
êëå òî÷ íî ãî àäå íî çè íà. Ýòî ïîä òâåð æ äà åò ñÿ ñëà áîé
êîð ðå ëÿ öèåé ìåæ äó ÀÄÀ-2 è ÷èñ ëîì ìî íî öè òîâ
(r = 0,28; p = 0,0008). Ó áî ëü íûõ ÔÊÒ ïî îò ñóò ñò -
âèþ ñâÿ çåé ìåæ äó ïî êà çà òå ëÿ ìè ÀÄÀ ñû âî ðîò êè è
ìî íî íóê ëå à ðîâ è ïî îò ðè öà òå ëü íîé êîð ðå ëÿ öè îí íîé
çà âè ñè ìî ñòè ìåæ äó ÀÄÀ-2/ÀÄÀ è ÷èñ ëîì ìî íî öè -
òîâ (r = -0,52; p = 0,00074) ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü,
÷òî ðîñò àê òèâ íî ñòè âíå êëå òî÷ íîé ÀÄÀ-2 ïðî èñ õî -
äèò âñëåä ñò âèå ðàç ðó øå íèÿ (ëè çè ñà) ìàê ðî ôà ãîâ.

Òà êèì îá ðà çîì ó áî ëü íûõ ÔÊÒ è ÈÒË âû ÿâ ëå íû 
èç ìå íå íèÿ ïó ðè íî âî ãî ìå òà áî ëèç ìà, âû ðà æåí íîñòü è
ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêàÿ çíà ÷è ìîñòü êî òî ðûõ çà âè ñÿò îò
êëè íè ÷å ñêîé ôîð ìû òó áåð êó ëå çà, òî åñòü îò ñòå ïå íè
àê òèâ íî ñòè è äàâ íî ñòè ñïå öè ôè ÷å ñêî ãî ïî ðà æå íèÿ,
ðàç âè òèÿ ôèá ðîç íûõ èç ìå íå íèé, îãðà íè ÷è âà þ ùèõ êà -
çå îç íûå ó÷à ñò êè. Ñíè æå íèå àê òèâ íî ñòè ÀÄÀ ìî íî -
íóê ëå à ðîâ ñî ïðî âîæ äà ëîñü óìå íü øå íè åì ýê ñ ï ðåñ ñèè
CD26 ó áî ëü íûõ ÔÊÒ è ðî ñ òîì äàí íîé ýê òî ïåï òè äà -
çû ó áî ëü íûõ ÈÒË, òî åñòü êîí öåí ò ðà öèè CD26 ìî -
íî íóê ëå à ðîâ, à òàê æå è íåé òðî ôè ëîâ ñâÿ çà íû ñ ôîð ìîé 
òó áåð êó ëå çà ëåã êèõ. Ïðè îáå èõ ôîð ìàõ òó áåð êó ëå çà
çà ðå ãè ñò ðè ðî âà íî óâå ëè ÷å íèå óðîâ íÿ äðó ãî ãî ôåð ìåí òà 
ïó ðè íî âî ãî ìå òà áî ëèç ìà — 5’-ÍÊ.

Â óñëî âè ÿõ àñ ñî öè è ðî âà íèÿ ÀÄÀ è CD26 ïðè
îñò ðîé ôîð ìå òó áåð êó ëå çà ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü óñè -
ëå íèå ó÷à ñ òèÿ êàæ äîé èç íèõ â àê òè âà öèè êëå òîê,
ïðî öåñ ñîâ ïðî ëè ôå ðà öèè è ïðî äóê öèè öè òî êè íîâ.
Íèç êèé óðî âåíü CD26 èì ìó íî êîì ïå òåí ò íûõ êëå òîê

ïðè îò ñóò ñò âèè ñâÿ çè èõ ñ àê òèâ íî ñòüþ ÀÄÀ õà ðàê -
òå ðåí äëÿ áî ëü íûõ ñ õðî íè ÷å ñêèì òå ÷å íè åì ñïå öè ôè -
÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà è îò ðà æà åò ôóí ê öè î íà ëü íîå èñ òî -
ùå íèå èì ìó íî êîì ïå òåí ò íûõ êëå òîê, íå äî ñòà òî÷ íîñòü
êëå òî÷ íî ãî çâå íà èì ìó íè òå òà. Ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, 
÷òî ôîð ìè ðî âà íèå êîì ï ëåê ñîâ ÀÄÀ ñ ýê òî ïåï òè äà çà -
ìè (CD26 è 5’-ÍÊ) ïðè âïåð âûå âû ÿâ ëåí íîì ÈÒË
îáåñ ïå ÷è âà åò áà ëàíñ âíå êëå òî÷ íûé
CD26_ÀÄÀ/àäå íî çèí è âíóò ðè êëå òî÷ íûé
5’-ÍÊ/àäå íî çèí è òåì ñà ìûì àäåê âàò íûé ìå òà áî -
ëèçì èì ìó íî êîì ïå òåí ò íûõ êëå òîê. À îò ñóò ñò âèå äàí -
íûõ êîì ï ëåê ñîâ ïðè õðî íè ÷å ñêîé ôîð ìå òó áåð êó ëå çà
ëåã êèõ îò ðà æà åò äèñ áà ëàíñ ìåæ äó ïî ñòóï ëå íè åì àäå -
íî çè íà è åãî äåç àìè íè ðî âà íè åì, ÷òî ñî ãëà ñó åò ñÿ íå
òî ëü êî ñ îñò ðî âû ðà æåí íûì ñïå öè ôè ÷å ñêèì ïðî öåñ -
ñîì, íî è ñ íà ðó øå íè ÿ ìè ìå òà áî ëèç ìà èì ìó íî êîì ïå -
òåí ò íûõ êëå òîê.
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Äèñ ôóí ê öèÿ ýí äî òå ëèÿ 
ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ãè ïåð ãî ìî öè ñòå è íå ìèè

ÃÁÎÓ ÂÏÎ «×è òèí ñêàÿ ãî ñó äàð ñò âåí íàÿ ìå äè öèí ñêàÿ àêà äå ìèÿ», Ðîñ ñèÿ, 672000, ã.×è òà, óë. Ãî ðü êî ãî, ä. 39 à

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — èçó ÷å íèå ïî ñëåä ñò âèé äèñ ôóí ê öèè ýí äî òå ëèÿ, âîç íè êà þ ùèõ ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ãè -
ïåð ãî ìî öè ñòå è íå ìèè. Ìå òî äè êà. Ýê ñ ïå ðè ìåíò âû ïîë íåí íà 42 áå ëûõ áåñ ïî ðîä íûõ êðû ñàõ-ñàì öàõ ìàñ ñîé 150 ã, îä -
íî ãî âîç ðà ñ òà. Èñ ñëå äî âà íî 2 ãðóï ïû æè âîò íûõ ïî 21 â êàæ äîé. Ãè ïåð ãî ìî öè ñòå è íå ìèþ ó îïûò íûõ æè âîò íûõ ñî -
çäà âà ëè ïó òåì âíóò ðè áðþ øèí íî ãî ââå äå íèÿ ãî ìî öè ñ òå è íà â äî çå 0,1 ìêìîëü íà 1 ã ìàñ ñû 1 ðàç â ñóò. â òå ÷å íèå
14 ñóò. Êðû ñàì êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû âíóò ðè áðþ øèí íî ââî äè ëè ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèé ðàñ òâîð â ýê âè âà ëåí ò íîì îáú å ìå.
Â ñû âî ðîò êå êðî âè îïðå äå ëÿ ëè êîí öåí ò ðà öèþ ãî ìî öè ñ òå è íà ìå òî äîì ÂÝÆÕ, ñî äåð æà íèå IFNg, TNFa, IL-17A
ñ ïî ìî ùüþ ñè ñ òå ìû ìóëü òè ïëåê ñ íî ãî àíà ëè çà Flow Cy to mix 5 plex (BMS826FF) â êîì áè íà öèè ñ Sim p lex Kit
(BMS8635FF) ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ àíà ëè òîâ äëÿ êðûñ (êîì ïà íèÿ «Ben der Med sys tems», Àâ ñò ðèÿ). Êî à ãó ëî ãè ÷å ñêèå
ïî êà çà òå ëè îïðå äå ëÿ ëè â ïëàç ìå êðî âè, âçÿ òîé èç ïîä êëþ ÷è÷ íîé âå íû. Ýê ñ ï ðåñ ñèþ òêà íå âî ãî ôàê òî ðà (TF) îöå íè -
âà ëè èì ìó íî ãè ñòî õè ìè ÷å ñêèì ìå òî äîì. Ðå çó ëü òà òû. Ó êðûñ ñ ãè ïåð ãî ìî öè ñòå è íå ìèåé ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè ïÿ òè êðàò íîå
óâå ëè ÷å íèå óðîâ íÿ ýí äî òå ëè íà, ñíè æå íèå êîí öåí ò ðà öèè íè òðà òîâ è íè òðè òîâ. Â ýí äî òå ëè î öè òàõ ñî ñó äîâ ìè î êàð äà
âû ÿâ ëå íà ýê ñ ï ðåñ ñèÿ òêà íå âî ãî ôàê òî ðà, ïà ðàë ëå ëü íî ñ ýòèì, ñî êðà ùå íèå àê òè âè ðî âàí íî ãî ÷à ñ òè÷ íî ãî òðîì áîï ëà -
ñòè íî âî ãî è òðîì áè íî âî ãî âðå ìå íè, ïî âû øå íèå ñî äåð æà íèÿ ðàñ òâî ðè ìî ãî ôèá ðèí-ìî íî ìåð íî ãî êîì ï ëåê ñà, à òàê æå
ðåç êîå óâå ëè ÷å íèå êîí öåí ò ðà öèè ôàê òî ðà íå êðî çà îïó õî ëåé è èí òåð ôå ðî íà ãàì ìà. Çà êëþ ÷å íèå. Òà êèì îá ðà çîì, ýê -
ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ ÃÃÖ ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ âû ðà æåí íîé äèñ ôóí ê öèåé ýí äî òå ëèÿ, ÷òî ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ â ïî âû øå íèè òðîì áî -
ãåí íûõ ñâîéñòâ êðî âè, ïî âû øå íè åì óðîâ íÿ ýí äî òå ëè íà è öè òî êè íîâ.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ãî ìî öè ñ òå èí, ýí äî òå ëèé, òêà íå âîé ôàê òîð, êî à ãó ëîã ðàì ìà, öè òî êè íû
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ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ãè ïåð ãî ìî öè ñòå è íå ìèè. Ïà òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ôè çèî ëî ãèÿ è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ òå ðà ïèÿ.
2016; 60(3): 42—46.
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Tsybikov N.N., Fefelova E.V., Tereshkov P.P., Izmestyev S.V.

En do the lial dys func tion in ex per i men tal hyperhomocysteinemia
Chita State Med i cal Acad emy, Chita, Rus sia, Gorkogo str. 39a, Chita, Rus sia, 672000

The pur pose: to in ves ti gate the con se quences of the en do the lium dys func tion caused by the ex per i men tal
hyperhomocysteinemia.

Methods. The ex per i ment in cluded the sim i lar aged 42 white non-ped i gree male rats with av er age weight of 150 grams.
The rats were di vided in two groups each of these hav ing 21 spe cies. Hyperhomocysteinemia was in duced in ex per i men tal
rats by intraperitoneal in jec tion of 0,1 mmol homocysteine per 1 gr of weight once a day dur ing 14 days. The equal
intraperiotenal dose of the phys i o log i cal so lu tion was in jected to the rats of the con trol group. The level of homocysteine was
de ter mined in the blood se rum with high-yield liq uid chro ma tog ra phy (HYLC), the con tent of IFNg, TNFa, IL-17A
ñ was mea sured with the sys tem of mul ti plex anal y sis FlowCytomix 5 plex (BMS826FF) com bined with Sim plex Kit
(BMS8635FF) of ap pro pri ate analyts for «Bender Medsystems» rats (Aus tria). Co ag u la tion in di ces were de ter mined in
the blood plasm of subclavian vein. TF ex pres sion of tis sue fac tor was es ti mated with im mune histochemical method. Re -
sults. Five fold in crease of endothelin level and de crease of ni trates and ni trites lev els were found in rats with
hyperhomocysteinemia. Ex pres sion of tis sue fac tor, short en ing of ac ti vated par tial thromboplastin and thrombin times, in -
crease of sol u ble fi brin monomeric com plex level, sig nif i cant in crease of tu mor ne cro sis fac tor and in ter feron gamma lev els
were iden ti fied in en do the lial cells of myo car dial ves sels. Con clu sion. Thus, ex per i men tal hyperhomocysteinemia (HHC)



proved to be ac com pa nied by ex pressed en do the lium dys func tion which is marked by thrombogenic ac tiv ity of blood as well
as en do the lium and cytokine level in creas ing.

Key words: homocysteine, en do the lium, tis sue fac tor, coagulogram, cytokines

For cor re spon dence: Fefelova Elena, De part ment of Patho log i cal phys i ol ogy, Chita state med i cal acad emy of Rus sia,
672000, Rus sia, Chita, ul. Gorky 39a; e-mail: fefelova.elena@mail.ru

For ci ta tion: Tsybikov N.N., Fefelova E.V., Tereshkov P.P., Izmestyev S.V. En do the lial dys func tion in ex per i men tal 
hyperhomocysteinemia. Patologicheskaya Fiziologiya i Eksperimental`naya Terapiya. (Patho log i cal Phys i ol ogy and Ex -
per i men tal Ther apy, Rus sian Jour nal). 2016; 60 (3): 42—46. (in Russ).

Con flict of in ter est. The au thors de clare no con flict of in ter est.

Funding. The study had no spon sor ship.

In for ma tion about au thors:
Tsybikov N.N. http://orcid.org/0000-0002-0975-2351
Fefelova E.V. http://orcid.org/0000-0002-0724-0352
Tereshkov P.P. http://orcid.org/0000-0002-8601-3499
Izmestyev S.V. http://orcid.org/0000-0001-7550-1318
Re ceived 26.02.2015

Ââå äå íèå

Øè ðî êîå ðàñ ïðî ñòðà íå íèå è «îìî ëî æå íèå» èøå -
ìè ÷å ñêîé áî ëåç íè ñåð ä öà (ÈÁÑ) íà ôî íå âîç ðà ñ òà þ -
ùåé îá ùåé ïðî äîë æè òå ëü íî ñòè æèç íè íà ñå ëå íèÿ
îïðå äå ëÿ åò åå áî ëü øóþ ïðàê òè ÷å ñêóþ è ñî öè à ëü íóþ
çíà ÷è ìîñòü [1].

Â ïà òî ãå íå çå ÈÁÑ ó ëèö ïî æè ëî ãî è ñòàð ÷å ñêî ãî
âîç ðà ñ òà âå äó ùàÿ ðîëü ïðè íàä ëå æèò àòå ðî ñê ëå ðî òè -
÷å ñêî ìó ïî ðà æå íèþ êî ðî íàð íûõ àð òå ðèé, ó ìî ëî äûõ
ëèö íà ðÿ äó ñ ðàí íè ìè àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêè ìè èç ìå íå -
íè ÿ ìè âû äå ëÿ þò è âà çî ðå ãó ëÿ òîð íûå íà ðó øå íèÿ, ïðè -
âî äÿ ùèå ê ñïàç ìó êî ðî íàð íûõ àð òå ðèé, äèñ ôóí ê öèè
ñâåð òû âà þ ùåé è ïðî òè âî ñâåð òû âà þ ùåé ñè ñ òåì êðî âè
ñ ïî ñëå äó þ ùè ìè òðîì áî çà ìè è òðîì áî ýì áî ëè ÿ ìè ñî -
ñó äîâ ñåð ä öà, îä íîé èç ïðè ÷èí êî òî ðûõ ÿâ ëÿ åò ñÿ óâå -
ëè ÷å íèå óðîâ íÿ ãî ìî öè ñ òå è íà [2].

Ìå õà íèç ìû íå áëà ãî ïðè ÿò íî ãî äåé ñò âèÿ ãî ìî öè ñ -
òå è íà (ÃÖ) íà ñî ñó äè ñòîå ðóñ ëî è ñè ñ òå ìó ãå ìî ñòà çà
â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ èçó ÷å íû íå äî ñòà òî÷ íî.

Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ, ÷òî ïî âðåæ äà þ ùåå äåé ñò âèå ÃÖ
íà ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè (ÝÊ) ñâÿ çà íî ñ îêèñ ëè òå -
ëü íûì ñòðåñ ñîì, èíàê òè âà öèåé îê ñè äà àçî òà, óã íå òå -
íè åì àê òèâ íî ñòè ãëþ òà òè îí ïå ðîê ñè äà çû è îá ðà çî âà -
íè åì îêèñ ëåí íûõ ôîðì ëè ïîï ðî òå è íîâ íèç êîé ïëîò -
íî ñòè [3].

Êðî ìå òî ãî, ÃÖ óìå íü øà åò àí òè òðîì áî òè ÷å ñêèé
ïî òåí öè àë ÝÊ è óâå ëè ÷è âà åò ïðî àã ðå ãàí ò íîå ñî ñòî ÿ -
íèå òðîì áî öè òîâ [4].

Öå ëüþ èñ ñëå äî âà íèÿ áû ëî èçó ÷å íèå ïî ñëåä ñò âèé
äèñ ôóí ê öèè ýí äî òå ëèÿ, âîç íè êà þ ùåé ïðè ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà ëü íîé ãè ïåð ãî ìî öè ñòå è íå ìèè.

Ìå òî äè êà

Ýê ñ ïå ðè ìåíò âû ïîë íåí íà 42 áå ëûõ áåñ ïî ðîä íûõ
êðû ñàõ-ñàì öàõ ìàñ ñîé 150 ã, îä íî ãî âîç ðà ñ òà. Âñåõ
æè âîò íûõ ðàç äå ëè ëè íà 2 ãðóï ïû ïî 21 â êàæ äîé.
Êðûñ ñî äåð æà ëè â óñëî âè ÿõ âè âà ðèÿ. Âñå ýê ñ ïå ðè -
ìåí òû ïðî âî äè ëè â ñî îò âåò ñò âèè ñ «Ïðà âè ëà ìè ïðî -
âå äå íèÿ ðà áîò ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ
æè âîò íûõ» è «Ïðà âè ëà ìè Åâ ðî ïåé ñêîé êîí âåí öèè ïî 
çà ùè òå ïî çâî íî÷ íûõ æè âîò íûõ, èñ ïî ëü çó å ìûõ äëÿ
ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ è èíûõ íà ó÷ íûõ öå ëåé».

Ãè ïåð ãî ìî öè ñòå è íå ìèþ (ÃÃÖ) ó îïûò íûõ æè âîò -
íûõ ñî çäà âà ëè ïó òåì âíóò ðè áðþ øèí íî ãî ââå äå íèÿ ãî -
ìî öè ñ òå è íà â äî çå 0,1 ìêìîëü íà 1 ã ìàñ ñû 1 ðàç
â ñóò êè, âçÿâ çà îñíî âó ìî äåëü ãè ïåð ãî ìî öè ñòå è íå ìèè 
Èâà íî âà À.Â. è ñî àâò. [5]. Êðû ñàì êîí ò ðî ëü íîé
ãðóï ïû âíóò ðè áðþ øèí íî ââî äè ëè ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèé
ðàñ òâîð â ýê âè âà ëåí ò íîì îáú å ìå. Æè âîò íûå îïûò íîé 
ãðóï ïû ïî ëó ÷à ëè ãî ìî öè ñ òå èí â òå ÷å íèå 14 ñóò. Èç
ýê ñ ïå ðè ìåí òà æè âîò íûõ âû âî äè ëè ïå ðå äî çè ðîâ êîé
ýôè ðà.

Êîí öåí ò ðà öèþ ãî ìî öè ñ òå è íà â ñû âî ðîò êå êðî âè è
ëè çà òå êëå òîê îïðå äå ëÿ ëè ìå òî äîì âû ñî êî ýô ôåê òèâ -
íîé æèä êî ñò íîé õðî ìà òîã ðà ôèè ñ óëü ò ðà ôè î ëå òî âîé
äå òåê öèåé [6]. Äëÿ ïî ëó ÷å íèÿ ìî íî íóê ëå àð íîé ôðàê -
öèè êëå òîê, êðîâü êðûñ ôðàê öè î íè ðî âà ëè â 63%-íîì 
ðàñ òâî ðå Ïåð êîë ëà (GE He al t h ca re), öåí ò ðè ôó ãè ðóÿ
ïðè 400 g â òå ÷å íèå 30 ìèí. Ôðàê öèþ ñî áè ðà ëè è îò -
ìû âà ëè îò Ïåð êîë ëà â ðàñ òâî ðå PBS ðÍ 7,4. Êëåò êè 
ïîä ñ÷è òû âà ëè íà ïðî òî÷ íîì öè òî ôëþ î ðè ìåò ðå «Cy -
to mics FC-500» (Bec k man Co ul ter, USA) èñ ïî ëü çóÿ
1-þ ïà íåëü ìî íî êëî íà ëü íûõ àí òè òåë IOTest (Bec k -
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man Co ul ter) äëÿ êðû ñû. Ëè çàò êëå òîê ïî ëó ÷à ëè ïó -
òåì çà ìî ðîç êè — îò òà è âà íèÿ.

Îïðå äå ëå íèå êîí öåí ò ðà öèè öè òî êè íîâ IFNg,
TNFa, IL-17A â ïëàç ìå êðî âè êðûñ ïðî âî äè ëè ñ ïî -
ìî ùüþ ñè ñ òå ìû ìóëü òè ïëåê ñ íî ãî àíà ëè çà Flow Cy to -
mix 5 plex (BMS826FF) â êîì áè íà öèè ñ Sim p lex Kit
(BMS8635FF) ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ àíà ëè òîâ äëÿ êðûñ
(êîì ïà íèÿ «Ben der Med sys tems», Àâ ñò ðèÿ). Ïî ëó -
÷åí íûå ïðî áû àíà ëè çè ðî âà ëè íà ïðî òî÷ íîì öè òî ôëó -
î ðè ìåò ðå Cy to mics FC 500 («Bec k man Co ul ter»,
ÑØÀ). Îá ðà áîò êó öè òî ìåò ðè ÷å ñêèõ ôàé ëîâ îñó ùå -
ñò â ëÿ ëè â ïðî ãðàì ìíîì îáåñ ïå ÷å íèè Flow Cy to mix P -
ro 3.0 («Ben der Med sys tems», Àâ ñò ðèÿ).

Êî à ãó ëî ãè ÷å ñêèå ïî êà çà òå ëè îïðå äå ëÿ ëè â êðî âè,
âçÿ òîé èç ïîä êëþ ÷è÷ íîé âå íû. Êðîâü ñòà áè ëè çè ðî âà -
ëè 3,8%-íûì ðàñ òâî ðîì öèò ðà òà íà òðèÿ â ñî îò íî øå -
íèè 9:1. Èñ ñëå äî âà íèå ïðî âî äè ëè íà ïðî ãðàì ìè ðó å -
ìîì îï òè êî-ìå õà íè ÷å ñêîì êî à ãó ëî ìåò ðå Ìè íè ëàá
701 ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì íà áî ðîâ äëÿ îïðå äå ëå íèÿ òðîì -
áèí-òå ñ òà (ÒÂ), àê òè âè ðî âàí íî ãî ÷à ñ òè÷ íî ãî òðîì -
áîï ëà ñòè íî âî ãî âðå ìå íè (À×ÒÂ), ðàñ òâî ðè ìî ãî
ôèá ðèí ìî íî ìåð íî ãî êîì ï ëåê ñà (ÐÔÌÊ) ïðî èç âîä -
ñò âà ÍÏÎ ÐÅÍÀÌ, Ðîñ ñèÿ.

Ýê ñ ï ðåñ ñèþ òêà íå âî ãî ôàê òî ðà (TF) îöå íè âà ëè
èì ìó íî ãè ñòî õè ìè ÷å ñêèì ìå òî äîì. Èñ ñëå äî âà íèå áû ëî
âû ïîë íå íî ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ïà ðà ôè íî âûõ ñðå çîâ ìè î -
êàð äà ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ æè âîò íûõ áèî òèí-ñòðåï òà -
âè äè íî âûì èì ìó íî ïå ðîê ñè äàç íûì ìå òî äîì ñ êðû ñè -
íû ìè ìî íî êëî íà ëü íû ìè àí òè òå ëà ìè ê òêà íå âî ìó ôàê -
òî ðó ïðî èç âîä ñò âà San ta Cruz bi o tec h no lo gy (USA).
Ðå çó ëü òàò îöå íè âà ëè ïî ëó êî ëè ÷å ñò âåí íî: êàê îò ðè öà -
òå ëü íûé, åñ ëè îêðà øåí íûõ êëå òîê îïðå äå ëÿ ëîñü ìå íåå
10%, â îñòà ëü íûõ ñëó ÷à ÿõ, ïî ëî æè òå ëü íûé ðå çó ëü òàò
îöå íè âàë ñÿ êî ëè ÷å ñò âåí íî ïî øêà ëå îò 1 äî 4 áàë ëîâ.
Øêà ëà áû ëà ïî ñòðî å íà ñëå äó þ ùèì îá ðà çîì: 1 áàëë — 
10—25% îêðà øåí íûõ êëå òîê, 2 áàë ëà — 25—50%
îêðà øåí íûõ êëå òîê, 3 áàë ëà — 50—75% îêðà øåí -
íûõ êëå òîê è 4 áàë ëà — áî ëåå 75% îêðà øåí íûõ êëå -
òîê, ñ ðàñ ÷å òîì êðè òå ðèÿ c2 (Õè-êâàä ðàò).

Ñòà òè ñòè ÷å ñêèé àíà ëèç ïî ëó ÷åí íûõ äàí íûõ ïðî -
âî äè ëè ñ ïî ìî ùüþ ïðî ãðàì ìû Sta tis ti ca 6.1 (Stat -
Soft). Äàí íûå ïðåä ñòàâ ëå íû â âè äå ìå äè à íû è ìåæ ê -
âàð òè ëü íûõ èí òåð âà ëîâ (25-ãî; 75-ãî ïåð öåí òè ëåé);
ñðàâ íå íèå çà âè ñè ìûõ âû áî ðîê ïðî âî äè ëè ñ ïî ìî ùüþ
êðè òå ðèÿ Âèë êîê ñî íà; ñðàâ íå íèå íå çà âè ñè ìûõ âû áî -
ðîê ïðî âî äè ëè ñ ïî ìî ùüþ U-êðè òå ðèÿ Ìàí íà—Óèò -
íè. Ðàç ëè ÷èÿ ñ÷è òà ëè çíà ÷è ìû ìè ïðè ð<0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ãè ïåð ãî ìî öè ñòå è íå ìèþ äèà ãíî ñ òè ðó þò â òîì ñëó -
÷àå, åñ ëè óðî âåíü ãî ìî öè ñ òå è íà â êðî âè ïðå âû øà åò
15 ìêìîëü/ë [3]. Êîí öåí ò ðà öèÿ ãî ìî öè ñ òå è íà â ïëàç -
ìå êðî âè â ïðå äå ëàõ 15—30 ìêìîëü/ë ñâè äå òå ëü ñò -
âó åò îá óìå ðåí íîé ãè ïåð ãî ìî öè ñòå è íå ìèè, îò 30 äî
100 ìêìîëü/ë — î ïðî ìå æó òî÷ íîé, à áî ëåå
100 ìêìîëü/ë — î òÿ æå ëîé [7]. Ñî äåð æà íèå ãî ìî -
öè ñ òå è íà ó çäî ðî âûõ æè âîò íûõ êî ëåá ëåò ñÿ â òåõ æå
ïðå äå ëàõ, ÷òî è ó ÷å ëî âå êà [8]. Â íà øåì èñ ñëå äî âà -
íèè, íà 14-å ñóò. åæå äíåâ íî ãî ââå äå íèÿ ãî ìî öè ñ òå è íà
áû ëà âîñ ïðî èç âå äå íà óìå ðåí íàÿ ãè ïåð ãî ìî öè ñòå è íå -
ìèÿ: ñî äåð æà íèå ãî ìî öè ñ òå è íà â êîí ò ðî ëå ñî ñòà âè ëî
7,8 (6,02; 8,96) ìêìîëü/ë, à â îïûò íûõ îá ðàç öàõ — 
28,6 (20,5; 32,4). Ïðè ýòîì óðî âåíü ãî ìî öè ñ òå è íà
âíóò ðè êëå òîê íå èç ìå íÿë ñÿ: â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå îí
ñî ñòà âèë 0,02 (0,00; 0,17), à â îïûò íûõ ãðóï ïàõ —
0,03 (0,00; 0,60) íìîëü/1 êëåò êó.

Ýí äî òå ëè à ëü íàÿ äèñ ôóí ê öèÿ (ÝÄ) — ïðåæ äå
âñå ãî, äèñ áà ëàíñ ìåæ äó ïðî äóê öèåé âà çî äè ëà òè ðó þ -
ùèõ, àí ãè îï ðî òåê òèâ íûõ, àí òè ïðî ëè ôå ðà òèâ íûõ ôàê -
òî ðîâ (îê ñè äà àçî òà (NO), ïðî ñòà öèê ëè íà, òêà íå âî ãî 
àê òè âà òî ðà ïëàç ìè íî ãå íà, Ñ-òè ïà íàò ðèé ó ðå òè ÷å ñêî ãî 
ïåï òè äà è ïð.), ñ îä íîé ñòî ðî íû, è âà çî êîí ñò ðèê òîð -
íûõ, ïðî òðîì áî òè ÷å ñêèõ, ïðî ëè ôå ðà òèâ íûõ ôàê òî ðîâ 
(ýí äî òå ëè íà, òðîì áîê ñà íà À2, èí ãè áè òî ðà òêà íå âî ãî
àê òè âà òî ðà ïëàç ìè íî ãå íà), ñ äðó ãîé. Êðî ìå ýòèõ ïî -
êà çà òå ëåé â êà ÷å ñò âå ïî òåí öè à ëü íûõ ìàð êå ðîâ ÝÄ
ðàñ ñìàò ðè âà åò ñÿ íå ñêî ëü êî ñóá ñòàí öèé, ïðî äóê öèÿ
êî òî ðûõ ìî æåò îïî ñðå äî âàí íî îò ðà æàòü ôóí ê öèþ ýí -
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Òàá ëè öà 1
Ñî äåð æà íèå âà çî àê òèâ íûõ âå ùåñòâ â ñû âî ðîò êå êðî âè êðûñ ïðè ÃÃÖ, Me (25; 75)

Ïî êà çà òåëü Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà (n = 21) Îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 21)

Ýí äî òå ëèí, ôìîëü/ìë
2,83

(0,85; 3,52)

15,73
(12,25; 15,82)

ð = 0,005

Íè òðà òû, ìêìîëü/ë
101,00

(96,48; 110,50)

54,17
(34,09; 54,17)

ð = 0,005

Íè òðè òû, ìêìîëü/ë
87,50

(58,33; 95,83)

25,00
(23,01; 41,80)

ð = 0,005

Ïðè ìå ÷à íèå. ð — óðî âåíü ñòà òè ñòè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè ðàç ëè ÷èé ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïîé



äî òå ëèÿ. Ðå÷ü èäåò î òà êèõ ïî êà çà òå ëÿõ, êàê ïðî âîñ -
ïà ëè òå ëü íûå öè òî êè íû: èí òåð ëåé êè íû (ÈË)-1,
ÈË-6, ÈË-8), ôàê òîð íå êðî çà îïó õî ëè-a
(ÔÍÎ-a), ôàê òîð Âèë ëåá ðàí äà, ñå ëåê òè íû, Ñ-ðå -
àê òèâ íûé áå ëîê è ïð. [9]. Íà ìè çà ðå ãè ñò ðè ðî âà íî
ðàç âè òèå äèñ ôóí ê öèè ýí äî òå ëèÿ â îïûò íîé ãðóï ïå,
ïðî ÿâ ëÿ þ ùà ÿ ñÿ óâå ëè ÷å íè åì óðîâ íÿ ýí äî òå ëè íà áî -
ëåå ÷åì â 5 ðàç è ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûì ñíè æå íè åì 
êîí öåí ò ðà öèè íè òðà òîâ è íè òðè òîâ (òàáë. 1).

Èç âå ñò íî, ÷òî ýí äî òå ëèí — ñà ìûé ìîù íûé âà çî -
êîí ñò ðèê òîð èç èç âå ñò íûõ íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü. Ðåç -
êîå óâå ëè ÷å íèå åãî óðîâ íÿ ïðè ÃÃÖ ïðè âî äèò ê íà ðó -
øå íèþ ïåð ôó çèè îð ãà íîâ è òêà íåé, ñ âîç ìîæ íûì
èøå ìè ÷å ñêèì ïî âðåæ äå íè åì êëå òîê. Áî ëåå òî ãî, âà -
çî êîí ñò ðèê òîð íûé ýô ôåêò ýí äî òå ëè íà óñè ëè âà åò ñÿ íà 
ôî íå ñíè æå íèÿ êîí öåí ò ðà öèè îñíîâ íî ãî âà çî äè ëà òà -
òî ðà — îê ñè äà àçî òà, îöå íè âà å ìîå ïî óìå íü øå íèþ
ñî äåð æà íèÿ åãî ìå òà áî ëè òîâ — íè òðà òîâ è íè òðè òîâ.

Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè ìè î êàð -
äà êðûñ ñ ÃÃÖ ðåç êî óâå ëè ÷è âà þò ýê ñ ï ðåñ ñèþ òêà íå -
âî ãî ôàê òî ðà (TF) (òàáë. 2). Ýòà ðå àê öèÿ ïðÿ ìî óêà -
çû âà åò íà âû ðà æåí íóþ äèñ ôóí ê öèþ ýí äî òå ëèÿ [10] è 
íå ìî æåò íå ñî ïðî âîæ äà òü ñÿ óã ðî çîé ðàç âè òèÿ òðîì -
áî ôè ëèè. Î âîç ìîæ íîì ðàç âè òèè ïî ñëåä íåé ñâè äå -
òåëü ñò âó þò ïî êà çà òå ëè êî à ãó ëîã ðàì ìû ó êðûñ ñ ÃÃÖ. 
Ó ýòèõ æè âîò íûõ íà áëþ äà ëîñü ñî êðà ùå íèå À×ÒÂ
(ð = 0,008), òðîì áè íî âî ãî âðå ìå íè (ÒÂ)

(ð = 0,0076) è âîç ðà ñ òà ëà êîí öåí ò ðà öèÿ ÐÔÌÊ
(ð = 0,007). Â òå ñ òå À×ÒÂ çà âå äî ìî ìàê ñè ìà ëü íî
àê òè âè ðî âà íû âíåø íèé è âíóò ðåí íèé ïóòü êî à ãó ëÿ -
öèè. Äî ïîë íè òå ëü íàÿ àê òè âà öèÿ âíåø íå ãî ïó òè ñâåð -
òû âà íèÿ êðî âè âîç ìîæ íà ëèøü â îä íîì ñëó ÷àå — ïî -
ÿâ ëå íèè TF â êðî âî òî êå, ÷òî è áû ëî íà ìè ïðî äå ìîí -
ñò ðè ðî âà íî ïðè èì ìóí íî ãè ñòî õè ìè ÷å ñêîì èñ ñëå äî âà -
íèè ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê ìè î êàð äà êðûñ ñ ÃÃÖ.
Îá ýòîì æå ìî æåò ñâè äå òå ëü ñò âî âàòü è ñî êðà ùå íèå
ÒÂ, ÷òî, íå ñî ìíåí íî, ñâÿ çà íî ñ óñè ëå íè åì ãå íå ðà öèè
òðîì áè íà, èíè öè è ðó å ìîé èí òåí ñèâ íûì îá ðà çî âà íè åì
ïðî òðîì áè íà çû èç-çà ÷ðåç ìåð íîé àê òè âà öèè âíåø íå -
ãî ïó òè êî à ãó ëÿ öèè TF. Óâå ëè ÷å íèå æå êîí öåí ò ðà öèè 
ÐÔÌÊ óêà çû âà åò íà íà ëè ÷èå âíóò ðè ñî ñó äè ñòî ãî
ñâåð òû âà íèÿ êðî âè ó êðûñ ñ ÃÃÖ.

Âå ðî ÿò íî, óñè ëå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè TF íà ýí äî òå ëè î -
öè òàõ ìî æåò áûòü îáó ñëîâ ëå íî ãè ïåð ï ðî äóê öèåé
TNFa è INFg. Íàè áî ëåå çíà ÷è òå ëü íî â îïûò íîé
ãðóï ïå óâå ëè ÷è ëîñü ñî äåð æà íèå ôàê òî ðà íå êðî çà îïó -
õî ëè (TNFa) — â 14 ðàç, êîí öåí ò ðà öèÿ INFg âîç -
ðîñ ëà ïî÷ òè â 11 ðàç (òàáë. 3).

Òà êèì îá ðà çîì, ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ ÃÃÖ ñî ïðî -
âîæ äà åò ñÿ âû ðà æåí íîé äèñ ôóí ê öèåé ýí äî òå ëèÿ, ÷òî
ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ â ïî âû øå íèè òðîì áî ãåí íûõ ñâîéñòâ êðî -
âè. Ïðè ÷è íîé ýòî ãî ñäâè ãà ÿâ ëÿ åò ñÿ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ TF
íà ýí äî òå ëè î öè òàõ, ÷òî ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ñî êðà ùå íè åì 
À×ÒÂ, ÒÂ è ïî âû øå íè åì êîí öåí ò ðà öèè ÐÔÌÊ.
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Òàá ëè öà 2
Ýê ñ ï ðåñ ñèÿ òêà íå âî ãî ôàê òî ðà íà ýí äî òå ëè î öè òàõ ìè î êàð äà êðûñ ïðè ÃÃÖ

Ïî êà çà òåëü Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà
(n = 21), % / ±SD

Îïûò íàÿ ãðóï ïà
(n = 21), % / ±SD

Óðî âåíü ñòà òè ñòè ÷å ñêîé
çíà ÷è ìî ñòè

Ýê ñ ï ðåñ ñèÿ TF ýí äî òå ëè î öè òà ìè (Ì ± SD)
0,62 ± 0,67 2,05 ± 0,81

Êî ýô ôè öè åíò Âèë êîê ñî íà
ð = 0,00028

Ìå íåå 10% îêðà øåí íûõ êëå òîê
47,6%  — 

c2

ð = 0,009

10 — 25% îêðà øåí íûõ êëå òîê
42,9% 28,6%

c2

ð = 0,0018

25 — äî 50% îêðà øåí íûõ êëå òîê
9,5% 38,0%

c2

ð = 0,026

50 — 75% îêðà øåí íûõ êëå òîê
 — 33,4%

c2

ð = 0,033

Òàá ëè öà 3
Ñî äåð æà íèå öè òî êè íîâ â ñû âî ðîò êå êðî âè êðûñ ïðè ÃÃÖ, Me (25; 75)

Ïî êà çà òåëü Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà (n = 21) Îïûò íàÿ ãðóï ïà (n = 21)

TNFa, ïã/ìë
77,56

(0,00; 150,74)

1104,01
(860,05; 1350,81)

ð = 0,003

INFg, ïã/ìë
17,99

(4,05; 25,90)

191,53
(124,59; 228,12)

ð = 0,0005

Ïðè ìå ÷à íèå. ð — óðî âåíü ñòà òè ñòè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè ðàç ëè ÷èé ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïîé.



Ó æè âîò íûõ ñ ÃÃÖ ðå ãè ñò ðè ðó åò ñÿ âû ñî êèé óðî âåíü
ýí äî òå ëè íà è öè òî êè íîâ, ÷òî òàê æå îò ðà æà åò ïðî öåññ
ïî âðåæ äå íèÿ ýí äî òå ëèÿ ïðè ÃÃÖ.

Re fe ren ces
1. Go vo rin A.V. Fe a tu res of the de ve lop ment and pro -

gres si on of car di o vas cu lar di sor ders in cli nic of in ter nal di se -
a ses. Za ba y kal’ skiy me dit sin s kiy ves t nik. 2008; 2: 19-25.

2. Co bo le va G.N., Fe du lov V.K., Kar pov Yu.A. Dys fun c -
ti on of the en dot he li um of blo od and its sig ni fi can ce for pro -
gno sis in pa ti ents with car di o vas cu lar di se a ses. Kar di o vas ku -
ly ar naya te ra piya i pro fi lak ti ka. 2010; 9 (2): 69-73.

3. Tsy bi kov N.N., Tsy bi ko va N.M. The ro le of ho mo cys -
te i ne in hu man pat ho lo gy. Us pek hi sov re men noy bi o lo gii.
2007; 127(5): 471-82.

4. Vi nog ra dov V.L., Orel E.B., Va sil’ ev S.A. Hy per ho mo -
cys te i ne mia as a fac tor in throm bo tic risk (de ba te). Trom boz,
ge mo staz i re o lo giya. 2009; 3 (39): 13-20.

5. Iva nov A.V., Mos kov t sev A.A., Mar ty no va E.A., Sa vi -
na G.D., Lu zy a nin B.P., Ku ba ti ev A.A. Ge ne ral ami not hi ols
rat plas ma af ter in t ra pe ri to ne al and sub cu ta neo us ad mi nis t -
ra ti on of ho mo cys te i ne. Pa to lo gic hes kaya fi zi o lo giya i ek s pe ri -
men tal’ naya te ra piya. 2013; 4: 41-5.

6. Du tov A.A., Ni ki tin D.A., Fe do to va A.A. De ter mi na ti -
on of ho mo cys te i ne and cys te i ne in plas ma / se rum HPLC
with UV de tec ti on met hod and so lid pha se ex t rac ti on on a
po ly me ric sor bent. Bi o me dit sin s kaya khi miya. 2010; T. 56,
vyp. 5: 609-15.

7. Skvor t sov Yu.I., Ko rol’ ko va A.S. Ho mo cys te i ne as a
risk fac tor for co ro na ry he art di se a se (Re vi ew). Sa ra tov s kiy
na uc h no-me dit sin s kiy zhur nal. 2011; 7(3): 619-24.

8. Day al S., Lentz S. Ro le of re dox re ac ti ons in the vas cu -
lar phe no ty pe of hy per ho mo cys te i ne mic ani mals. An ti o xid
Re dox Sig nal. 2007; 9 (11): 1899-909.

9. Smir no va V.Yu. Di ag nos tic va lue of la bo ra to ry mar kers
of en dot he li al da ma ge in un s tab le an gi na. av to ref. dis... kand.
med. na uk. M., 2009.

10. Po ly a ko va A.P. Fe a tu res of al le lic po ly mor p hism of ge -
nes as so ci a ted with en dot he li al dys fun c ti on in pa ti ents with ear ly 
on set of ve no us throm bo sis. av to ref. dis... kand. med. na uk.
Sankt-Pe ter burg, 2014.

Ñâå äå íèÿ îá àâ òî ðàõ:
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Äå ñ òà áè ëà çà-ëè çî öèì-2, îðè ãè íà ëü íûé ðå êîì áè íàí ò íûé
òðîì áî ëè òè ÷å ñêèé ïðå ïà ðàò ìå äè öèí ñêîé ïè ÿâ êè, 
èí ãè áè ðó åò àã ðå ãà öèþ òðîì áî öè òîâ ëî øà äè

1 — ÔÃÁÍÓ «Íà ó÷ íî-èñ ñëå äî âà òå ëü ñêèé èí ñòè òóò îá ùåé ïà òî ëî ãèè è ïà òî ôè çè î ëî ãèè», 125315, Ìî ñê âà, óë. Áàë òèé ñêàÿ, ä. 8
2 — ÔÃÁÓ «Íà ó÷ íî-êëè íè ÷å ñêèé öåíòð ôè çè êî-õè ìè ÷å ñêîé ìå äè öè íû» ÔÌÁÀ Ðîñ ñèè, 119435, Ìî ñê âà, Ìà ëàÿ Ïè ðî ãîâ ñêàÿ, ä. 1à
3 — ÔÃÁÍÓ «Ìî ñ êîâ ñêèé ãî ñó äàð ñò âåí íûé óíè âåð ñè òåò èì. Ì.Â. Ëî ìî íî ñî âà», 119991, Áèî ëî ãè ÷å ñêèé ôà êó ëü òåò,

      Ìî ñê âà, Ëå íèí ñêèå ãî ðû, ä. 1, ñòð. 12

Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû ñâè äå òå ëü ñò âó þò î òîì, ÷òî îðè ãè íà ëü íûé ðå êîì áè íàí ò íûé òðîì áî ëè òè ÷å ñêèé ïðå ïà ðàò
Äå ñò áè ëà çà-Ëè çî öèì-2 ìå äè öèí ñêîé ïè ÿâ êè, ge ne ds2(mlDL-Ds2,áî ëåå ÷åì íà 40% èí ãè áè ðó åò ÀÄÔ-ñòè ìó ëè ðî -
âàí íóþ PRP àã ðå ãà öèþ òðîì áî öè òîâ ëî øà äè. Îò ìå ÷å íî èí ãè áè ðî âà íèå ýòèì ïðå ïà ðà òîì ÀÄÔ ñòè ìó ëè ðî âàí íîé
àã ðå ãà öèè îò ìû òûõ òðîì áî öè òîâ. Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — îöåí êà ñïî ñîá íî ñòè íî âî ãî îðè ãè íà ëü íî ãî ðå êîì áè íàí ò íî -
ãî òðîì áî ëè òè ÷å ñêî ãî ïðå ïà ðà òà Äå ñò áè ëà çà-Ëè çî öèì-2 ìå äè öèí ñêîé ïè ÿâ êè èí ãè áè ðî âàòü àã ðå ãà öèþ òðîì áî öè òîâ. 
Ìå òî äè êà. Âû äå ëå íèå ðå êîì áè íàí ò íî ãî áåë êà Äå ñ òà áè ëà çû-Ëè çî öè ìà-2, ãåí êî òî ðî ãî (ds2 (mlDL-Ds2))êëî íè ðî -
âà ëè â êëåò êàõ E.co li, ïðî âî äè ëè â äå íà òó ðè ðó þ ùèõ óñëî âè ÿõ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ìå òàë ëî-õå ëàò íîé õðî ìà òîã ðà ôèè
ñ ïî ñëå äó þ ùåé ðå íà òó ðà öèåé ïî ëè ïåï òè äà ïó òåì áû ñò ðî ãî ðàç áàâ ëå íèÿ â òî÷ íîì ñî îò âåò ñò âèè ñ ìå òî äè êîé, îïè ñàí -
íîé â ðà áî òå Êóð äþ ìî âà À.Ñ. è ñî àâ òî ðîâ (Áèî îð ãàí. õè ìèÿ  (2016) Ò.42, Ñ.50—61). Êðîâü áðà ëè èç ÿðåì íîé âå -
íû ëî øà äåé. Èñ ñëå äî âà ëè áî ãà òóþ òðîì áî öè òà ìè ïëàç ìó (Pla te let Rich Plas ma, PRP) è ñóñ ïåí çèþ îò ìû òûõ òðîì -
áî öè òîâ (Was hed Pla te lets, WP) 18 ëî øà äåé. Ôóí ê öè î íà ëü íîå ñî ñòî ÿ íèå òðîì áî öè òîâ îöå íè âà ëè ïî èõ àã ðå ãà öèè
â PRP è â ñóñ ïåí çèè WP c ïî ìî ùüþ äâóõ êà íà ëü íûõ àã ðå ãî ìåò ðîâ Chro no-Log-700 è Ñhro no-Log 560, ÑØÀ.
Â êà ÷å ñò âå èí äóê òî ðîâ àã ðå ãà öèè èñ ïî ëü çî âà ëè ÀÄÔ, êîë ëà ãåí III òè ïà è òðîì áèí êðî âè ÷å ëî âå êà. Ðå çó ëü òà òû.
Âïåð âûå ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âà íà ñïî ñîá íîñòü âíîâü ñèí òå çè ðî âàí íî ãî (ñì. Êóð äþ ìîâ À.Ñ. è äð. (2016) Áèî îð ãàí. õè -
ìèÿ, Ò.42, Ñ.50—61) òðîì áî ëè òè ÷å ñêî ãî ðå êîì áè íàí ò íî ãî ôåð ìåí òà Äå ñ òà áè ëà çû-Ëè çî öè ìà-2 èí ãè áè ðî âàòü áî ëåå 
÷åì íà 40% ÀÄÔ-ñòè ìó ëè ðî âàí íóþ PRP àã ðå ãà öèþ òðîì áî öè òîâ è ÀÄÔ-ñòè ìó ëè ðî âàí íóþ àã ðå ãà öèþ îò ìû òûõ
òðîì áî öè òîâ êðî âè ëî øà äåé. Çà êëþ ÷å íèå. Ñïî ñîá íîñòü Äå ñ òà áè ëà çû-Ëè çî öè ìà-2 èí ãè áè ðî âàòü àã ðå ãà öèþ òðîì -
áî öè òîâ ðàñ øè ðÿ åò áèî ëî ãè ÷å ñêèå ñâîé ñò âà ðå êîì áè íàí ò íî ãî òðîì áî ëè òè ÷å ñêî ãî ôåð ìåí òà, äî êëè íè ÷å ñêèå èñ ïû òà -
íèÿ êî òî ðî ãî çà âåð øè ëèñü â êîí öå 2015 ã.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: Äå ñ òà áè ëà çà-Ëè çî öèì; àã ðå ãà öèÿ òðîì áî öè òîâ
Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Áà ñ êî âà Èçî ëü äà Ïàð ôè ðü åâ íà, äîê òîð áèîë. íà óê, ïðîô., âåä. íà ó÷. ñîòð. êàô. ôè çèî -

ëî ãèè ÷å ëî âå êà è æè âîò íûõ áèî ëî ãè ÷å ñêî ãî ôà êó ëü òå òà ÌÃÓ, e-ma il: sa li va1@yan dex.ru
Äëÿ öè òè ðî âà íèÿ: Ðîò êè íà À.Ñ., Ïðî íè íà È.Â., Ëà çà ðåâ Â.Í., Àõà åâ Ä.Í., Áà ñ êî âà È.Ï. Äå ñ òà áè ëà çà-ëè çî -

öèì-2, îðè ãè íà ëü íûé ðå êîì áè íàí ò íûé òðîì áî ëè òè ÷å ñêèé ïðå ïà ðàò ìå äè öèí ñêîé ïè ÿâ êè èí ãè áè ðó åò àã ðå ãà öèþ
òðîì áî öè òîâ ëî øà äè. Ïà òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ôè çèî ëî ãèÿ è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ òå ðà ïèÿ. 2016; 60 (3): 47—51.

Ôè íàí ñè ðî âà íèå. Èñ ñëå äî âà íèå íå èìå ëî ñïîí ñîð ñêîé ïîä äåð æ êè.
Êîí ô ëèêò èí òå ðå ñîâ. Àâ òî ðû çà ÿâ ëÿ þò îá îò ñóò ñò âèè êîí ô ëèê òà èí òå ðå ñîâ.
Áëà ãî äàð íîñòü. Âû ðà æà åì áëà ãî äàð íîñòü àêà äå ìè êó Êó áà òè å âó À.À. çà ïðå äî ñòàâ ëåí íóþ âîç ìîæ íîñòü ïðî âå -

äå íèÿ íà ñòî ÿ ùåé ðà áî òû íà áà çå ÍÈÈ îá ùåé ïà òî ëî ãèè è ïà òî ôè çè î ëî ãèè.
Ïî ñòó ïè ëà 24.08.2015
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Destabilase-lysozyme-2 — orig i nal re com bi nant throm bo lytic prep a ra tion 
of me dic i nal leech in hib its horse plate lets ag gre ga tion
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The pur pose. Iden tifying the ca pac ity of the me dic i nal leech novel orig i nal re com bi nant throm bo lytic prep a ra tion
Destabilase-Lysozyme-2 to in hibit the blood platelet ag gre ga tion. Methods. Gene of destabilase-lysozyme. ds2
(mlDL-Ds2 ), was cloned in E.coli cells. Re com bi nant pro tein was iso lated in de na tur ing con di tions us ing metal-chelate



chro ma tog ra phy fol lowed by de na tur ation of the polypeptide by rapid di lu tion in ex act ac cor dance with the pro ce dure de -
scribed by Kurdyumov A.S. et al. ( 2016, Rus sian Jour nal of Bioorganic Chem is try, v.42, s. 42—52). Blood was col -
lected from the jug u lar vein of 18 horses. The func tional sta tus of plate lets in the pres ence of dif fer ent destabilase-lysozyme
con cen tra tions were eval u ated for their ag gre ga tion in Platelet Rich Plasma ( PRP) and in Washed Platelet sus pen sion
(WP) us ing aggregometers Chrono-Log-700 and Ñhrono-Log-560, USA560, ÑØÀ. As used ag gre ga tion in duc ers of
ADP, col la gen type III and hu man thrombin. Re sults. First dem on strated the abil ity of newly syn the sized (Kurdyumov
A.S. et al. 2016, Rus sian Jour nal of Bioorganic Chem is try, v42, s. 42—52) throm bo lytic re com bi nant en zyme
destabilase-lyzosyme to in hibit more than 40% of ADP-stimulated PRP ag gre ga tion and ADP- stim u lated ag gre ga tion of
horse blood washed plate lets. Con clu sion. The abil ity of destabilase-lyzosyme -2 to in hibit plate lets ag gre ga tion ex tends bi -
o log i cal prop er ties of re com bi nant throm bo lytic en zyme, pre-clinical tri als which re sulted in the end of 2015.
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Ââå äå íèå

Äå ñ òà áè ëà çà-Ëè çî öèì-2 ìå äè öèí ñêîé ïè ÿâ êè
(mlDL-Ds2) — èçî ïåï òè äà çà, åäèí ñò âåí íûé èç âå ñò -
íûé òðîì áî ëè òè ÷å ñêèé ïðå ïà ðàò, äåé ñò âèå êî òî ðî ãî
íà ïðàâ ëå íî íà ðàç ðó øå íèå e-(g-Glu)-Lys èçî ïåï òèä -
íûõ ñâÿ çåé â ñòà áè ëè çè ðî âàí íîì ôàê òî ðîì ÕIIIà ôèá -
ðè íå, ñî ñòàâ ëÿ þ ùåì îñíî âó òðîì áà [1]. Ôèá ðè íî ëè òè -
÷å ñêèé ìå õà íèçì äåé ñò âèÿ íà òèâ íî ãî ôåð ìåí òà â ñî -
ñòà âå ñåê ðå òà ñëþí íûõ êëå òîê ìå äè öèí ñêîé ïè ÿâ êè,
âïåð âûå áûë îïè ñàí â 1985 ã. [2]. Ïîçä íåå áû ëà ïðî -
äå ìîí ñò ðè ðî âà íà ñïî ñîá íîñòü ðå êîì áè íàí ò íîé èçî ïåï -
òè äà çû ïðî ÿâ ëÿòü ëè çî öèì íóþ àê òèâ íîñòü [3] è èí ãè -
áè ðî âàòü èí äó öè ðî âàí íóþ è ñïîí òàí íóþ àã ðå ãà öèþ
òðîì áî öè òîâ êðî âè ÷å ëî âå êà [4]. Îä íà êî èñ ïî ëü çó å -
ìûå â ïå ðå ÷èñ ëåí íûõ âûøå ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ ñïî ñî áû
ïî ëó ÷å íèÿ ðå êîì áè íàí ò íîé äå ñ òà áè ëà çû. îò ëè ÷à ëèñü
íèç êèì âû õî äîì öå ëå âî ãî áåë êà (îêî ëî 5 ìã íà 1 ë
êóëü òó ðà ëü íîé æèä êî ñòè) è íå ñî âåð øåí íîé ðå íà òó ðà -
öèåé, ÷òî îãðà íè ÷è âà ëî èñ ñëå äî âà íèå ôåð ìåí òà òèâ íûõ
ñâîéñòâ äå ñ òà áè ëà çû è ïðå ïÿò ñò âî âà ëî íà ÷à ëó äî êëè -
íè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé ýòî ãî ïåð ñ ïåê òèâ íî ãî òðîì áî -
ëè òè ÷å ñêî ãî àãåí òà. Â ñâÿ çè ñ ýòèì áûë ðàç ðà áî òàí áî -
ëåå ýô ôåê òèâ íûé ñïî ñîá íà ðà áîò êè, âû äå ëå íèÿ è ðå íà -
òó ðà öèè ðå êîì áè íàí ò íîé ôîð ìû äå ñ òà áè ëà çû [5].
Â ðå çó ëü òà òå óäà ëîñü äî ñòè÷ü âû õî äà áåë êà íå ìå íåå
30 ìã â ïå ðå ñ÷å òå íà ëèòð èñ õîä íîé áàê òå ðè à ëü íîé
êóëü òó ðû. Ïî ëó ÷å íèå çíà ÷è òå ëü íûõ êî ëè ÷åñòâ ðå êîì -
áè íàí ò íîé äå ñ òà áè ëà çû ïî çâî ëè ëî áî ëåå ïîë íî îõà ðàê -
òå ðè çî âàòü íå òî ëü êî ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêèå ñâîé ñò âà

ïðå ïà ðà òà â ïðî ãðàì ìå äî êëè íè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé
(Ãî ñó äàð ñò âåí íûé êîí ò ðàêò îò «01» íî ÿá ðÿ 2013 ã.
¹ 14.N08.11.0016), íî è îöå íèòü åå ñïî ñîá íîñòü áëî -
êè ðî âàòü àã ðå ãà öèþ òðîì áî öè òîâ ïëàç ìû êðî âè ìëå êî -
ïè òà þ ùèõ. Èç âå ñò íî, ÷òî èìåí íî òðîì áî öè òû ó÷à ñò -
âó þò â îá ðà çî âà íèè àð òå ðè à ëü íûõ òðîì áîâ, íà áî ðü áó
ñ êî òî ðû ìè íà ïðàâ ëå íî äåé ñò âèå èçó ÷à å ìî ãî íà ìè
òðîì áî ëè òè ÷å ñêî ãî ôåð ìåí òà. Ýòó çà äà ÷ó ìû ïðåä ïî -
ëà ãà ëè âû ïîë íèòü íà òðîì áî öè òàõ êðî âè ëî øà äåé, êàê
íàè áî ëåå äî ñòóï íûé äëÿ íàñ èñ òî÷ íèê òðîì áî öè òîâ.
Ê òî ìó æå èõ èñ ïî ëü çó þò â íå êî òî ðûõ çà ðó áåæ íûõ ëà -
áî ðà òî ðè ÿõ èìåí íî äëÿ èçó ÷å íèÿ ìå õà íèç ìîâ èí ãè áè -
ðî âà íèÿ àã ðå ãà öèè òðîì áî öè òîâ [6].

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — îöåí êà ñïî ñîá íî ñòè íî âî ãî 
îðè ãè íà ëü íî ãî ðå êîì áè íàí ò íî ãî òðîì áî ëè òè ÷å ñêî ãî
ïðå ïà ðà òà Äå ñò áè ëà çà-Ëè çî öèì-2 ìå äè öèí ñêîé ïè -
ÿâ êè èí ãè áè ðî âàòü àã ðå ãà öèþ òðîì áî öè òîâ. 

Ìå òî äè êà
Èñ ñëå äî âà íèÿ áû ëè âû ïîë íå íû íà áî ãà òîé òðîì -

áî öè òà ìè ïëàç ìå (Pla te let-Rich Plas ma, PRP) è ñóñ -
ïåí çèè îò ìû òûõ òðîì áî öè òîâ (Was hed Pla te lets,
WP) êðî âè 18 ëî øà äåé. Âñå ìà íè ïó ëÿ öèè ñ æè âîò -
íû ìè ïðî âî äè ëèñü â ñî îò âåò ñò âèè ñ òðå áî âà íè ÿ ìè
Âñå ìèð íî ãî Îá ùå ñòâà Çà ùè òû Æè âîò íûõ (WSPA)
è åâ ðî ïåé ñêîé êîí âåí öèè ïî çà ùè òå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü -
íûõ æè âîò íûõ.

Êðîâü îò ëî øà äåé ðàç ëè÷ íûõ ïî ðîä, ñî äåð æà ùèõ -
ñÿ â ñòàí äàð ò íûõ óñëî âè ÿõ Öåí ò ðà ëü íî ãî Ìî ñ êîâ -
ñêî ãî Èï ïîä ðî ìà (ÖÌÈ), áðà ëè èç ÿð¸ìíîé âå íû
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ñ ïî ìî ùüþ äâó ñòî ðîí íåé èã ëû 18Gõ1 1/2’ («Va cu et -
te», Àâ ñò ðèÿ) â âà êó óì íûå ñòå ðè ëü íûå ïðî áèð êè
(«Va cu et te», Àâ ñò ðèÿ). PRP ïî ëó ÷à ëè ïî ñòàí äàð ò -
íîé ìå òî äè êå, äëÿ ïî ëó ÷å íè ÿWP èñ ïî ëü çî âà ëè ìå òîä 
ïî ñëå äî âà òå ëü íûõ îò ìû âîê [7].

Ðå êîì áè íàí ò íóþ äå ñ òà áè ëà çó ïî ëó ÷à ëè, êàê îïè ñà íî 
â [5]. Ðà áî ÷èå ðàñ òâî ðû ôåð ìåí òà è áó ôå ðà ãî òî âè ëè
èç ëè î ôè ëü íî âû ñó øåí íûõ ïðå ïà ðà òîâ ïó òåì äî áàâ ëå -
íèÿ áè äè ñòèë ëè ðî âàí íîé âî äû. Êîí öåí ò ðà öèþ áåë êà
â ðà áî ÷èõ ðàñ òâî ðàõ îïðå äå ëÿ ëè ïî îï òè ÷å ñêîé ïëîò íî -
ñòè ïðè äëè íå âîë íû 280 íì ñ ïî ìî ùüþ ñïåê òðî ôî òî -
ìåò ðà Na noDrop1000 (Ther mo Sci en ti fic,(ÑØÀ).
Ôóí ê öè î íà ëü íîå ñî ñòî ÿ íèå òðîì áî öè òîâ îöå íè âà ëè
ïî èõ àã ðå ãà öèè â PRP è â ñóñ ïåí çèè òðîì áî öè òîâ ñ ïî -
ìî ùüþ äâóõ êà íà ëü íûõ àã ðå ãî ìåò ðîâ (Chro no-Log 700 è 
Chro no-Log 560, ÑØÀ), èñ ïî ëü çóÿ òðà äè öè îí íûé
òóð áî äè ìåò ðè ÷å ñêèé ìå òîä Áîð íà [8]. Ñòå ïåíü àã ðå ãà -
öèè îïðå äå ëÿ ëè êàê ìàê ñè ìà ëü íîå ïðè ðà ùå íèå ñâå òî -
ïðî ïó ñêà íèÿ ïî ñëå äî áàâ ëå íèÿ èí äóê òî ðà àã ðå ãà öèè, è
èç ìå ðÿ ëè â ïðî öåí òàõ ñâå òî ïðî ïó ñêà íèÿ. Òå ñ òèò ðî -
âàí íûé ðå êîì áè íàí ò íûé ïðå ïà ðàò äå ñ òà áè ëà çû —
ëè çî öè ìà-2 (Äåñò-Ëèç-2), îá ëà äà þ ùèé èçî ïåï òè äàç -
íîé è ëè çî öèì íîé àê òèâ íî ñòüþ [9], èñ ïî ëü çî âà ëè â êî -
íå÷ íûõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ — 0,00025 ìã/ìë,
0,0025 ìã/ìë, 0,025 ìã/ìë. Â êà ÷å ñò âå èí äóê òî ðîâ àã -
ðå ãà öèè òðîì áî öè òîâ èñ ïî ëü çî âà ëè ÀÄÔ (Chro no-Par, 
ÑØÀ) â êî íå÷ íûõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ
0,625—2,5 ìêìîëü/ë, êîë ëà ãåí III òè ïà (Sig ma,
ÑØÀ) â êî íå÷ íûõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ 10—30 ìã/ìë,
òðîì áèí (Chro no-Par, ÑØÀ) àê òèâ íî ñòüþ
0,04—0,125 Åä/ìë.

Ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ îá ðà áîò êà ðå çó ëü òà òîâ èñ ñëå äî âà -
íèé ïðî âî äè ëàñü ìå òî äîì Ñòüþ äåí òà è ïî U-êðè òå -
ðèþ Ìàí íà—Óèò íè [10].

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå
1. Èñ òî÷ íèê òðîì áî öè òîâ — PRP

Ñòå ïåíü èí ãè áè ðî âà íèÿ ðàñ ñ÷è òû âà ëè, îïðå äå ëÿÿ
ìàê ñè ìà ëü íîå ñâå òî ïðî ïó ñêà íèå â êîí ò ðî ëå (áó ôåð) è
â îïû òå. Ïðè íè ìà ëè çà 100% ñâå òî ïðî ïó ñêà íèå â êîí ò -
ðî ëå è ïî îò íî øå íèþ ê íå ìó ðàñ ñ÷è òû âà ëè ïðî öåíò ñâå -
òî ïðî ïó ñêà íèÿ â îïû òå (ðèñ. 1, À). Ðàç íè öà ìåæ äó
êîí ò ðî ëåì (100%) è îïû òîì ñî îò âåò ñò âó åò ïðî öåí òó
èí ãè áè ðî âà íèÿ àã ðå ãà öèè òðîì áî öè òîâ, êî òî ðûé îáåñ ïå -
÷è âà åò ñÿ îáî çíà ÷åí íîé êîí öåí ò ðà öèåé Äåñò-Ëèç-2.

Íà ðèñ. 1 Á äå ìîí ñò ðè ðó åò ñÿ ñïî ñîá íîñòü
Äåñò-Ëèç-2 ïðè êîí öåí ò ðà öèè áåë êà 0,0025 ìã/ìë
ïî äàâ ëÿòü ÀÄÔ-èí äó öè ðî âàí íóþ àã ðå ãà öèþ òðîì áî -
öè òîâ. Ïðè óâå ëè ÷å íèè êîí öåí ò ðà öèè áåë êà â 10 ðàç
ñòå ïåíü èí ãè áè ðî âà íèÿ ïî âû øà åò ñÿ íå çíà ÷è òå ëü íî
(òàá ëè öà). Îä íà êî ïðè èñ ïî ëü çî âà íèè êîë ëà ãå íà III
òè ïà â êà ÷å ñò âå èí äóê òî ðà àã ðå ãà öèè ïðàê òè ÷å ñêè îò -
ñóò ñò âó þò ðàç ëè ÷èÿ â ýô ôåê òèâ íî ñòè äåé ñò âèÿ òåõ æå 
ñà ìûõ êîí öåí ò ðà öèé Äåñò-Ëèç-2 (ðèñ. 1 Â).
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Ðèñ. 1. À — êðè âûå ñâå òî ïðî ïó ñêà íèÿ, ñòè ìó ëè ðî âàí íûå ÀÄÔ, â çà âè ñè -
ìî ñòè îò âðå ìå íè àã ðå ãà öèè òðîì áî öè òîâ â PRP â ïðè ñóò ñò âèè
Äåñò-Ëèç-2 (0,025 ìã/ìë) (2) ïî ñðàâ íå íèþ ñ áó ôå ðîì (1); Á — ñðåä íèå
çíà ÷å íèÿ ìàê ñè ìà ëü íûõ çíà ÷å íèé ñâå òî ïðî ïó ñêà íèÿ ïðè ÀÄÔ-èí äó öè -
ðî âàí íîé PRP àã ðå ãà öèè òðîì áî öè òîâ â ïðè ñóò ñò âèè Äåñò-Ëèç-2 (ïðà -
âûå ñòîë áè êè) ïî ñðàâ íå íèþ ñ áó ôå ðîì (ëå âûå ñòîë áè êè), n = 14 äëÿ
êàæ äîé êîí öåí ò ðà öèè Äåñò-Ëèç-2; Â — òî æå ñà ìîå äëÿ êîë ëà ãåí-èí äó -
öè ðî âàí íîé PRP àã ðå ãà öèè òðîì áî öè òîâ â ïðè ñóò ñò âèè Äåñò-Ëèç-2.



2. Îò ìû òûå òðîì áî öè òû (WP)

Ñòå ïåíü èí ãè áè ðî âà íèÿ àã ðå ãà öèè îò ìû òûõ òðîì -
áî öè òîâ ìà ëî îò ëè ÷à åò ñÿ îò òà êî âîé ïðè èñ ïî ëü çî âà -
íèè PRP. Íà ðèñ. 2 ïðåä ñòàâ ëå íû ñðåä íèå çíà ÷å íèÿ
ñâå òî ïðî ïó ñêà íèÿ ïðè ÀÄÔ(À)- è òðîì áèí (Á)-èí -
äó öè ðî âàí íîé àã ðå ãà öèè WP â ïðè ñóò ñò âèè ðàç ëè÷ -
íûõ êîí öåí ò ðà öèé Äåñò-Ëèç-2.

Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû ïðåä ñòàâ ëå íû â òàá ëè öå.
Ìàê ñè ìà ëü íîå èí ãè áè ðî âà íèå àã ðå ãà öèè òðîì áî öè òîâ 
äî ñòè ãà åò ñÿ ïðè èñ ïî ëü çî âà íèè ÀÄÔ â êà ÷å ñò âå èí -
äóê òî ðà, îñî áåí íî â ñóñ ïåí çèè îò ìû òûõ òðîì áî öè òîâ.

×òî êà ñà åò ñÿ ìå õà íèç ìà èí ãè áè ðî âà íèÿ àã ðå ãà öèè
òðîì áî öè òîâ Äåñò-Ëèç-2, ìû ñêëîí íû ïðè äåð æè âà -
òü ñÿ ìíå íèÿ, âû ñêà çàí íî ãî íà ìè ðà íåå [4] â îò íî øå -
íèè èí ãè áè ðî âà íèÿ àã ðå ãà öèè òðîì á öè òîâ íà òèâ íîé
äå ñ òà áè ëà çîé. Ðå êîì áè íàí ò íûé ïðå ïà ðàò, êàê è íà -
òèâ íûé, ïðî ÿâ ëÿ åò âû ñî êóþ àä ãå çèâ íóþ ñïî ñîá íîñòü
ïî îò íî øå íèþ ê ðàç ëè÷ íûì ïî âåð õ íî ñòÿì. Âå ñü ìà âå -
ðî ÿò íî, ÷òî ðå êîì áè íàí ò íûé ïðå ïà ðàò Äåñò-Ëèç-2
çà ùè ùà åò ðå öåï òî ðû, ðàñ ïî ëî æåí íûå íà ïî âåð õ íî ñòè 
êëå òî÷ íîé ìåì á ðà íû òðîì áî öè òîâ îò âîç äåé ñò âèÿ èí -
äóê òî ðîâ ðàç ëè÷ íîé ñòå ïå íè àô ôèí íî ñòè ïî îò íî øå -
íèþ ê ìåì á ðà íå òðîì áî öè òîâ, èí ãè áè ðóÿ, òà êèì îá -
ðà çîì, àã ðå ãà öèþ òðîì áî öè òîâ. Ýòà ñïî ñîá íîñòü ðå -
êîì áè íàí ò íî ãî ïðå ïà ðà òà Äåñò-Ëèç2 , ïðåä íàç íà ÷åí -
íî ãî äëÿ äî êëè íè ÷å ñêèõ è êëè íè ÷å ñêèõ èñ ïû òà íèé
òðîì áî ëè òè ÷å ñêî ãî ôåð ìåí òà, ïî ëó ÷è ëà ïîä òâåð æ äå -
íèå â ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ íà òðîì áî öè òàõ êðî âè ëî øà äè.
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Òàá ëè öà
Èí ãè áè ðî âà íèå àã ðå ãà öèè òðîì áî öè òîâ ðàç ëè÷ íû ìè êîí öåí ò ðà öè ÿ ìè Äåñò-Ëèç-2 (% ïî îò íî øå íèþ ê áó ôå ðó) 

â óñëî âè ÿõ PRP è WP ïðè ðàç ëè÷ íûõ àãî íè ñòàõ

Èí äóê òîð àê òè âà öèè /
èñ òî÷ íèê òðîì áî öè òîâ

Êîí öåí ò ðà öèÿ Äåñò-Ëèç-2 (ìã/ìë)

0,00025 0,0025 0,025

ADP / PRP  — 32,4% 36%

Êîë ëà ãåí / PRP  — 23% 29,2%

ÀDP / WP 29,8% 48% 49,7%

Òðîì áèí / WP 26,8% 15,3% 21,8%

Ðèñ. 2. À — ñðåä íèå çíà ÷å íèÿ ñâå òî ïðî ïó ñêà íèÿ ïðè ÀÄÔ-èí äó öè -
ðî âàí íîé àã ðå ãà öèè îò ìû òûõ òðîì áî öè òîâ â ïðè ñóò ñò âèè
Äåñò-Ëèç-2 (ïðà âûå ñòîë áè êè) ïî ñðàâ íå íèþ ñ áó ôå ðîì (ëå âûå
ñòîë áè êè), n = 4, n = 6, n = 7 äëÿ êàæ äîé êîí öåí ò ðà öèè Äåñò-Ëèç-2
ñî îò âåò ñò âåí íî îò ìå íü øåé ê áî ëü øåé; Á — òî æå ñà ìîå äëÿ òðîì -
áèí-èí äó öè ðî âàí íîé àã ðå ãà öèè WP.
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Ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íûå âçàè ìî äåé ñò âèÿ 
ó áî ëü íûõ ñ ìåñò íîé õî ëî äî âîé òðàâ ìîé 
ïðè ðàç ëè÷ íîì íóò ðè òèâ íîì ñòà òó ñå

ÃÁÎÓ ÂÏÎ «×è òèí ñêàÿ ãî ñó äàð ñò âåí íàÿ ìå äè öèí ñêàÿ àêà äå ìèÿ» Ìèí ç ä ðà âà Ðîñ ñèè, 672000, ã.×è òà, óë. Ãî ðü êî ãî 39-À

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — óñòà íîâ ëå íèå îò íî ñè òå ëü íî ãî ÷èñ ëà è ñòå ïå íè ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íîé àä ãå çèè
ó áî ëü íûõ ñ îò ìî ðî æå íè ÿ ìè êî íå÷ íî ñòåé III—IV ñòå ïå íè ïðè íå äî ñòà òî÷ íî ñòè ïè òà íèÿ è ýéòðî ôèè. Ìå òî äè êà.
Ïðî âå äå íî íå ðàí äî ìè çè ðî âàí íîå ïðî ñïåê òèâ íîå êîí ò ðî ëè ðó å ìîå îá ñëå äî âà íèå 49 ïà öè åí òîâ îáî å ãî ïî ëà, âîç ðà ñ òîì 
îò 16 äî 60 ëåò, ñ îò ìî ðî æå íè ÿ ìè êî íå÷ íî ñòåé III—IV ñòå ïå íè. Îáú åê òîì èñ ñëå äî âà íèÿ ÿâ ëÿ ëàñü ïëàç ìà êðî âè.
Ïà öè åí òû áû ëè ðàç äå ëå íû íà 2 ãðóï ïû ïî ñî ñòî ÿ íèþ èñ õîä íî ãî òðî ôè ÷å ñêî ãî ñòà òó ñà ñî ãëàñ íî øêà ëå Ëóô òà Â.Ì.
è Êî ñ òþ ÷åí êî À.Ë. Ïî îðè ãè íà ëü íîé ìå òî äè êå ïðî ôåñ ñî ðà Þ.À. Âèò êîâ ñêî ãî (1999) ïîä ñ÷è òû âà ëîñü êî ëè ÷å ñò âî
ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íûõ êî àã ðå ãà òîâ íà 100 êëå òîê (â ïðî öåí òàõ), ÷òî ÿâ ëÿ åò ñÿ îò íî ñè òå ëü íûì ÷èñ ëîì ëèì -
ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íîé àä ãå çèè (ËÒÀ). Ïðè ýòîì çà êî àã ðå ãàò ïðè íè ìàë ñÿ ëèì ôî öèò, àä ãå çè ðî âàâ øèé íà
ñâîåé ïî âåð õ íî ñòè îäèí èëè áî ëåå òðîì áî öè òîâ. Ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íûé èí äåêñ (ËÒÈ), èëè ñòå ïåíü ËÒÀ 
îöå íè âà ëè, êàê ñðåä íåå àðèô ìå òè ÷å ñêîå êî ëè ÷å ñò âî òðîì áî öè òîâ, ïðè ñî å äè íèâ øèõ ñÿ ê îä íî ìó ëèì ôî öè òó. Ðå çó ëü -
òà òû. Â ãðóï ïå áî ëü íûõ ñ ýéòðî ôèåé (n = 19) âû ÿâ ëå íî ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìîå óâå ëè ÷å íèå îò íî ñè òåëü íî ãî ÷èñ ëà
ËÒÀ ïðî òèâ ãðóï ïû êîí ò ðî ëÿ (n = 20) è ïðî òèâ ãðóï ïû ïà öè åí òîâ ñ íóò ðè òèâ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòüþ (n = 20). Çíà -
÷è ìûõ ðàç ëè ÷èé â îò íî ñè òå ëü íîì ÷èñ ëå ËÒÀ â ãðóï ïå ñ íå äî ñòà òî÷ íî ñòüþ ïè òà íèÿ ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé êîí ò ðî -
ëÿ íå âû ÿâ ëå íî. Â ãðóï ïå ïî ñòðà äàâ øèõ ñ íîð ìà ëü íûì òðî ôè ÷å ñêèì ñòà òó ñîì óñòà íîâ ëå íî ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìîå
óâå ëè ÷å íèå ñòå ïå íè ËÒÀ ïðî òèâ ãðóï ïû êîí ò ðî ëÿ è ãðóï ïû ïà öè åí òîâ ñ íå äî ñòà òî÷ íî ñòüþ ïè òà íèÿ. Âû ÿâ ëå íî çíà -
÷è ìîå óâå ëè ÷å íèå ËÒÈ â ãðóï ïå ñ òðî ôè ÷å ñêîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòüþ â ñðàâ íå íèè ñ ãðóï ïîé êîí ò ðî ëÿ. Çà êëþ ÷å íèå.
Òà êèì îá ðà çîì, ó ïà öè åí òîâ ñ ãëó áî êè ìè îò ìî ðî æå íè ÿ ìè êî íå÷ íî ñòåé ËÒÈ âîç ðà ñ òà åò íå çà âè ñè ìî îò ïðå ìîð áèä -
íî ãî òðî ôè ÷å ñêî ãî ñòà òó ñà, à îò íî ñè òå ëü íîå ÷èñ ëî ËÒÀ óâå ëè ÷è âà åò ñÿ òî ëü êî ó ïî ñòðà äàâ øèõ ñ ýéòðî ôèåé. Ó íèõ
æå ñòå ïåíü è ïðî öåíò ËÒÀ âûøå, ÷åì ó áî ëü íûõ ñ ìà ëü íóò ðè öèåé.
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Konnov V.A., Shapovalov K.G.

Lym pho cyte-platelet in ter ac tions in pa tients with deep frost bites 
with var i ous nu tri tional sta tuses

Chita State Med i cal Acad emy, 39À, Gorky Street, Chita, 672000, Rus sia

The pur pose of the study was to de ter mine the rel a tive num ber and de gree of lym pho cyte-platelet ad he sion in pa tients
with frost bites of III—IV de gree of ex trem i ties with mal nu tri tion and eutrophia. Methods. Non-randomized pro spec tive
con trolled study was per formed in 49 pa tients of both sexes, aged from 16 to 60 years, with frost bites of III—IV de gree of
ex trem i ties. The ob ject of the study was the blood plasma. Test sub jects were di vided into two groups ac cord ing to the
trophic sta tus on the scale of Luft V.M and Kostyuchenko A.L. By the orig i nal method of the Pro fes sor Vitkovsky Yu.A.
(1999) num ber of lym pho cyte-platelet coaggregations was counted in 100 cells (per cent age), which is rel a tive num ber of the 
lym pho cyte-platelet ad he sion (LTA). In this case lym pho cyte which ad hered to its sur face one or more plate lets was named
the coaggregation. Lym pho cyte-platelet in dex (LTI) or the de gree of LTA was de ter mined as the arith me tic mean of the
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num ber of plate lets which have ad hered to a sin gle lym pho cyte. Re sults. The rel a tive num ber of LTA greater in pa tients
with eutrophia (n = 19) vs. (p<0.001) the con trol group (n = 20) and vs. (p = 0.008) pa tients with mal nu tri tion (n = 20). 
The rel a tive num ber of LTA is not dif fer ent in pa tients with mal nu tri tion vs. (p = 0.085) the con trol group. LTI greater in
pa tients with eutrophia vs. the con trol group (p<0.001), and vs. pa tients with mal nu tri tion (p = 0.020). LTI greater in pa -
tients with mal nu tri tion vs. the con trol group (p = 0.006). Con clu sion. It was es tab lished that LTI in creased ir re spec tive of
premorbid trophic sta tus, and LTA per cent age in creased only in pa tients with eutrophia. In pa tients with mal nu tri tion LTA
de gree and LTA per cent age were de tected less than in pa tients with nor mal nu tri tional sta tus.
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Ââå äå íèå

Ðå à ëè çà öèÿ ìå õà íèç ìîâ çà ùè òû ïðè êðè î ïîâ ðåæ -
äå íèè ñî ñó äè ñòîé ñòåí êè ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ïî âû øå íè -
åì àä ãå çèâ íîé àê òèâ íî ñòè êðî âÿ íûõ ïëà ñ òè íîê ê ëèì -
ôî öè òàì. Óâå ëè ÷å íèå èí òåí ñèâ íî ñòè îá ðà çî âà íèÿ
ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íûõ êî àã ðå ãà òîâ ïðÿ ìî
ïðî ïîð öè î íà ëü íî ìàñ ñè âó ïî âðåæ äåí íûõ õî ëî äîì
òêà íåé [1]. Îä íî âðå ìåí íî, ïîä äåé ñò âè åì íèç êèõ
òåì ïå ðà òóð âîç íè êà åò ñïàçì è ïà ðåç ñî ñó äîâ ñ ïî -
âðåæ äå íè åì ýí äî òå ëèÿ, àëü òå ðà öèåé êëå òîê, îá íà æå -
íè åì êîë ëà ãå íà. ×èñ ëî äå ñê âà ìè ðî âàí íûõ ýí äî òå ëè î -
öè òîâ â ðàí íåì ðå àê òèâ íîì ïå ðè î äå ìåñò íîé õî ëî äî -
âîé òðàâ ìû óâå ëè ÷è âà åò ñÿ íà ïî ðÿ äîê [2].

Ìåæ äó ãå ìî ñòà òè ÷å ñêè ìè è âîñ ïà ëè òå ëü íû ìè ðå -
àê öè ÿ ìè ïðè àëü òå ðà öèè òêà íè ïðî ñëå æè âà þò ñÿ ìíî -
ãî ÷èñ ëåí íûå âçàè ìî ñâÿ çè, â êî òî ðûõ êëþ ÷å âûì çâå -
íîì âû ñòó ïà þò ðå öèï ðîê íûå îò íî øå íèÿ ïî ëè ìîð ô íî -
ÿ äåð íûõ ëåé êî öè òîâ, òðîì áî öè òîâ è ýí äî òå ëè à ëü íûõ
êëå òîê [3]. Òðîì áî öè òû èí òåí ñè ôè öè ðó þò ôà ãî öè òîç 
÷å ðåç âû ñâî áîæ äà å ìûå ôàê òî ðû è çà ñ÷¸ò ñâîåé ðåò -
ðàê öèè ñïî ñîá ñò âó þò ìèã ðà öèè ëèì ôî öè òîâ ÷å ðåç ïî -
âðåæä¸ííóþ ñî ñó äè ñòóþ ñòåí êó âãëóáü òêà íè [4].
Êðî âÿ íûå ïëà ñ òèí êè ïðè ýòîì èí ê ðå òè ðó þò ìíî æå ñò -
âî ðî ñ òî âûõ ôàê òî ðîâ, ñòè ìó ëè ðó þ ùèõ ðå ïà ðà öèþ
ïî ðàæ¸ííî ãî ó÷à ñò êà [4]. Â ðå çó ëü òà òå ðàç âè âà åò ñÿ
òðîì áîç ñî ñó äîâ è íà ðó øå íèÿ ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè, ñïî -
ñîá ñò âó þ ùèå îò ãðà íè ÷å íèþ î÷à ãà ïî ðà æå íèÿ è çà ïó ñ -
êó ñà íî ãåí íûõ ìå õà íèç ìîâ [3].

Ó áî ëü íûõ ñ îò ìî ðî æå íè ÿ ìè êî íå÷ íî ñòåé
III—IV ñòå ïå íè è ïðå ìîð áèä íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòüþ
ïè òà íèÿ êî ëè ÷å ñò âî òðîì áî öè òîâ â ðàí íåì ðå àê òèâ -
íîì ïå ðè î äå ìå íü øå, ÷åì ó ïî ñòðà äàâ øèõ ñ ýéòðî -

ôèåé. Â òî æå âðåìÿ, â ïîçä íåì ðå àê òèâ íîì ïå ðè î äå
ñî äåð æà íèå êðî âÿ íûõ ïëà ñ òè íîê ó ïà öè åí òîâ ñ ðàç -
ëè÷ íûì íóò ðè òèâ íûì ñòà òó ñîì íå îò ëè ÷à åò ñÿ [5].
Ïðè ýòîì íå èç âå ñò íî âëè ÿ íèå òðî ôè ÷å ñêî ãî äå ôè öè òà 
íà èí òåí ñèâ íîñòü ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íûõ
âçàè ìî äåé ñò âèé ó áî ëü íûõ ñ ìåñò íîé õî ëî äî âîé òðàâ -
ìîé.

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ: óñòà íî âèòü îò íî ñè òå ëü íîå
÷èñ ëî è ñòå ïåíü ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íîé àä ãå -
çèè ó áî ëü íûõ ñ îò ìî ðî æå íè ÿ ìè êî íå÷ íî ñòåé
III—IV ñòå ïå íè ïðè íå äî ñòà òî÷ íî ñòè ïè òà íèÿ è
ýéòðî ôèè.

Ìå òî äè êà
Íå ðàí äî ìè çè ðî âàí íîå ïðî ñïåê òèâ íîå êîí ò ðî ëè ðó -

å ìîå èñ ñëå äî âà íèå âû ïîë íå íî â «Ëà áî ðà òî ðèè ôè -
çèî ëî ãèè è ïà òî ëî ãèè èì ìó íè òå òà è ãå ìî ñòà çà» ÍÈÈ 
ìå äè öèí ñêîé ýêî ëî ãèè ÃÁÎÓ ÂÏÎ «×è òèí ñêàÿ ãî -
ñó äàð ñò âåí íàÿ ìå äè öèí ñêàÿ àêà äå ìèÿ» (×ÃÌÀ)
49 ïà öè åí òàì îáî å ãî ïî ëà ñ ìåñò íîé õî ëî äî âîé òðàâ -
ìîé, ïî ñòó ïèâ øèõ â ÃÓÇ «Ãî ðîä ñêàÿ êëè íè ÷å ñêàÿ
áî ëü íè öà ¹1» ã.×è òû â 2009—2012 ãã. Îáú åê òîì
èñ ñëå äî âà íèÿ ÿâ ëÿ ëàñü ïëàç ìà êðî âè. Ðà áî òà ïðè çíà -
íà äî ïó ñ òè ìîé è ðå êî ìåí äî âàí íîé ê âû ïîë íå íèþ ëî -
êà ëü íûì ýòè ÷å ñêèì êî ìè òå òîì ïðè ÃÁÎÓ ÂÏÎ
×ÃÌÀ îò 26.11.2010 ã.

Âîç ðàñò ïî ñòðà äàâ øèõ ñî ñòàâ ëÿë îò 16 äî 60 ëåò.
Êðè òå ðèè âêëþ ÷å íèÿ â èñ ñëå äî âà íèå: îò ìî ðî æå íèå
III—IV ñòå ïå íè êî íå÷ íî ñòåé; ãîñ ïè òà ëè çà öèÿ â äî ðå -
àê òèâ íûé, ðàí íèé è ïîçä íèé ðå àê òèâ íûå ïå ðè î äû;
ôîð ìà îò ìî ðî æå íèÿ îò äåé ñò âèÿ ñó õî ãî ìî ðî çà, êîí -
òàê ò íûå îò ìî ðî æå íèÿ, âîç íè êà þ ùèå ïðè ñóá ê ðè òè ÷å -
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ñêîé òåì ïå ðà òó ðå òêà íåé, ôîð ìà îò ìî ðî æå íèÿ ïî òè -
ïó òðàí øåé íîé è èì ìåð ñè îí íîé ñòî ïû. Äèà ãíîç óñòà -
íàâ ëè âàë ñÿ íà îñíî âà íèè æà ëîá, àíà ìíå çà è ëî êà ëü -
íî ãî ñòà òó ñà. Âå ðè ôè êà öèÿ ãëó áî êî ãî îò ìî ðî æå íèÿ íå 
èñê ëþ ÷à ëà íà ëè ÷èÿ ó÷à ñò êîâ ïî âåð õ íî ñò íî ãî ïî ðà æå -
íèÿ I—II ñòå ïå íè. Ó âñåõ áî ëü íûõ â ñî ñòàâ òå ðà ïèè
ñ ìî ìåí òà ïî ñòóï ëå íèÿ ñî ãëàñ íî ïðî òî êî ëó âå äå íèÿ
âõî äè ëè àí òè êî à ãó ëÿí òû ïðÿ ìî ãî äåé ñò âèÿ â ïðî ôè -
ëàê òè ÷å ñêîé äî çå.

Êðè òå ðèè èñê ëþ ÷å íèÿ èç èñ ñëå äî âà íèÿ: âîç ðàñò
ìî ëî æå 16 ëåò è ñòàð øå 60 ëåò, õðî íè ÷å ñêèé âèä
ìåñò íîé õî ëî äî âîé òðàâ ìû, ñåï ñèñ, ïå÷¸íî÷ íàÿ äèñ -
ôóí ê öèÿ. Ïå÷¸íî÷ íàÿ íå äî ñòà òî÷ íîñòü ðàç ëè÷ íîé
ýòè î ëî ãèè ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ íà ðó øå íè ÿ ìè ðå ãó ëÿ öèè
ñèí òå çà áåë êîâ è, ñà ìà ïî ñå áå, ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðè ÷è íîé
òðî ôè ÷å ñêî ãî äå ôè öè òà. Ïðè ñåï ñè ñå ñèí ä ðîì ãè ïåð -
ìå òà áî ëèç ìà-ãè ïåð êà òà áî ëèç ìà ÿâ ëÿ åò ñÿ èí ê ëþ çèâ -
íûì ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèì çâå íîì [6] è ïðè âî äèò ê ãîñ -
ïè òà ëü íîé áåë êî âî-ýíåð ãå òè ÷å ñêîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè
[7]. Òÿæ¸ëûé ñåï ñèñ õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ ñè ñ òåì íûì ïî -
âðåæ äå íè åì ýí äî òå ëèÿ [3], è îöåí êà ëèì ôî öè òàð -
íî-òðîì áî öè òàð íûõ âçàè ìî äåé ñò âèé ñòà íî âèò ñÿ íå -
êîð ðåê ò íîé.

Ïà öè åí òû ðàç äå ëÿ ëèñü íà 2 ãðóï ïû ïî ñî ñòî ÿ íèþ
èñ õîä íî ãî òðî ôè ÷å ñêî ãî ñòà òó ñà. Îöåí êà ïè òà íèÿ
ïðî âî äè ëàñü ïðè ïî ñòóï ëå íèè ïî ñóì ìå áàë ëîâ ïî
øêà ëå Ëóô òà Â.Ì. è Êî ñ òþ ÷åí êî À.Ë. [8]. Â 1-þ
ãðóï ïó âî øëè 20 ïî ñòðà äàâ øèõ ñ íå äî ñòà òî÷ íî ñòüþ
ïè òà íèÿ, ñóì ìà áàë ëîâ ó êî òî ðûõ íå ïðå âû øà ëà
27 áàë ëîâ. Ãðóï ïó 2-þ ñî ñòà âè ëè 19 áî ëü íûõ
ñ ýéòðî ôèåé (28—30 áàë ëîâ). Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà
âêëþ ÷à ëà 20 çäî ðî âûõ äîá ðî âî ëü öåâ, ñî ïî ñòà âè ìûõ
ïî ïî ëó è âîç ðà ñ òó.

Îò íî ñè òå ëü íîå ÷èñ ëî ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè -
òàð íîé àä ãå çèè (ËÒÀ) â ïðî öåí òàõ è ñòå ïåíü ËÒÀ,
èëè ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íûé èí äåêñ (ËÒÈ)
ðàñ ñ÷è òû âà ëèñü ïî îðè ãè íà ëü íîé ìå òî äè êå ïðî ôåñ ñî -
ðà Þ.À. Âèò êîâ ñêî ãî [9]. Çà áîð êðî âè èñ ïû òó å ìî ãî
ïðî âî äèë ñÿ èç âå íû ïðåä ïëå ÷üÿ èëè ëîê òå âî ãî ñãè áà
áåç ïðè ìå íå íèÿ òóð íè êåò íîé êîì ï ðåñ ñèè îáú¸ìîì
5,0 ìë â ïðî áèð êó Mo no vet te ïðî èç âîä ñò âà Sar s tedt
AG (Ger ma ny), ñî äåð æà ùóþ 3,2% ðàñ òâîð öèò ðà òà
íà òðèÿ. Çà áîð êðî âè îñó ùå ñò â ëÿ ëè ñ 08-00 äî
09-00 ÷ (äî ïðè¸ìà ïè ùè).

Äëÿ ïî ëó ÷å íèÿ îá ùå ãî ïó ëà ëèì ôî öè òîâ êðîâü
íà ñëà è âà ëàñü íà ãðà äè åíò óðîã ðà ôèí-ôè êîë ñ ïëîò -
íî ñòüþ 1,077 è öåí ò ðè ôó ãè ðî âà ëàñü ïðè 1500
îá./ìèí â òå ÷å íèå 40 ìèí. Ñå äè ìåí òè ðî âàí íîå èí -
òåð ôàç íîå êî ëü öî, ñî äåð æà ùåå ëèì ôî öè òû è êðî âÿ -
íûå ïëà ñ òèí êè ñíè ìà ëîñü ïà ñ òå ðîâ ñêîé ïè ïåò êîé
(äî çà òî ðîì). Ïî ëó ÷åí íàÿ êëå òî÷ íàÿ âçâåñü ïðî ìû -
âà ëàñü ôîñ ôàò íî-ñî ëå âûì áó ôå ðîì ðÍ 7,4 è öåí ò -
ðè ôó ãè ðî âà ëàñü ïðè 1500 îá./ìèí â òå ÷å íèå 4 ìèí.
Íà äî ñà äî÷ íàÿ æèä êîñòü ñëè âà ëàñü. Îñà äîê ðå ñóñ -

ïåí äè ðî âà ëè è ìèê ðî ñêî ïè ðî âà ëè â êà ìå ðå Ãî ðÿ å âà.
Ïîä ñ÷è òû âà ëè êî ëè ÷å ñò âî ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè -
òàð íûõ êî àã ðå ãà òîâ íà 100 êëå òîê (â ïðî öåí òàõ), ÷òî 
ÿâ ëÿ åò ñÿ îò íî ñè òå ëü íûì ÷èñ ëîì ËÒÀ. Ïðè ýòîì çà
êî àã ðå ãàò ïðè íè ìàë ñÿ ëèì ôî öèò, àä ãå çè ðî âàâ øèé íà 
ñâîåé ïî âåð õ íî ñòè 1 èëè áî ëåå òðîì áî öè òîâ. Ëèì ôî -
öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íûé èí äåêñ (èëè ñòå ïåíü
ËÒÀ) îöå íè âàë ñÿ, êàê ñðåä íåå àðèô ìå òè ÷å ñêîå êî -
ëè ÷å ñò âî òðîì áî öè òîâ, ïðè ñî å äè íèâ øèõ ñÿ ê îä íî ìó
ëèì ôî öè òó.

Ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ îá ðà áî òà íû ñ ïî ìî ùüþ
ïðî ãðàìì Bi os tat 2009 Pro fes si o nal 5.8.4 è Mic ro soft
Ex cel 2007. Ïðè ñðàâ íå íèè ãðóïï èñ ïî ëü çî âàë ñÿ êðè -
òå ðèé Ìàí íà—Óèò íè ñ óêà çà íè åì òî÷ íî ãî çíà ÷å íèÿ
ñòà òè ñòè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè (p). Äàí íûå ïðåä ñòàâ ëå -
íû äî âå ðè òå ëü íûì èí òåð âà ëîì.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Â ãðóï ïå áî ëü íûõ ñ ýéòðî ôèåé (n = 19) âû ÿâ ëå íî
ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìîå óâå ëè ÷å íèå (ðèñ. 1) îò íî ñè -
òå ëü íî ãî ÷èñ ëà ËÒÀ ïðî òèâ ãðóï ïû êîí ò ðî ëÿ
(n = 20) è ãðóï ïû ïà öè åí òîâ ñ íóò ðè òèâ íîé íå äî ñòà -
òî÷ íî ñòüþ (n = 20). Íà ðÿ äó ñ ýòèì, íå áû ëî âû ÿâ ëå -
íî ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ ðàç ëè ÷èé â îò íî ñè òå ëü íîì 
÷èñ ëå ËÒÀ â ãðóï ïå ñ íå äî ñòà òî÷ íî ñòüþ ïè òà íèÿ
â ñðàâ íå íèè ñ îò íî ñè òå ëü íûì ÷èñ ëîì ËÒÀ ãðóï ïû
êîí ò ðî ëÿ (ðèñ. 1).

Â ãðóï ïå ïî ñòðà äàâ øèõ ñ íîð ìà ëü íûì òðî ôè ÷å -
ñêèì ñòà òó ñîì óñòà íîâ ëå íî çíà ÷è ìîå óâå ëè ÷å íèå ñòå -
ïå íè ËÒÀ (ðèñ. 2) ïðî òèâ ãðóï ïû ñðàâ íå íèÿ è ãðóï -
ïû ïà öè åí òîâ ñ íå äî ñòà òî÷ íî ñòüþ ïè òà íèÿ. Âû ÿâ ëå íî 
ñó ùå ñò âåí íîå óâå ëè ÷å íèå ËÒÈ â ãðóï ïå ñ òðî ôè ÷å -
ñêîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòüþ â ñðàâ íå íèè ñ ãðóï ïîé êîí ò -
ðî ëÿ (ðèñ. 2).

Òà êèì îá ðà çîì, ó áî ëü íûõ ñ ìåñò íîé õî ëî äî âîé
òðàâ ìîé ëèøü ïðè îò ñóò ñò âèè òðî ôè ÷å ñêîé íå äî ñòà -
òî÷ íî ñòè âîç ðà ñ òà åò îò íî ñè òå ëü íîå êî ëè ÷å ñò âî ëèì -
ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íûõ êî àã ðå ãà òîâ. Âìå ñ òå
ñ òåì, ñòå ïåíü ËÒÀ îñòà¸òñÿ óâå ëè ÷åí íîé â ñðàâ íå -
íèè ñî çäî ðî âû ìè ëþ äü ìè êàê ó ïà öè åí òîâ ñ ýéòðî -
ôèåé, òàê è ïðè íå äî ñòà òî÷ íî ñòè ïè òà íèÿ. Íå ñìîò ðÿ
íà ýòî, ËÒÈ, à, ñëå äî âà òå ëü íî, è èí òåí ñèâ íîñòü ëèì -
ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íûõ âçàè ìî äåé ñò âèé âûøå
ïðè íîð ìà ëü íîì òðî ôè ÷å ñêîì ñòà òó ñå è áî ëü øåì êî -
ëè ÷å ñò âå òðîì áî öè òîâ [5] â ðàí íåì ðå àê òèâ íîì ïå ðè -
î äå.

Èç âå ñò íî, ÷òî äèñ öè òî êè íå ìèÿ ìî äó ëè ðó åò ôå íî -
ìåí ËÒÀ ó ðàç ëè÷ íûõ ãðóïï ïà öè åí òîâ [10—13].
Â íà øåì ñëó ÷àå ïðå ìîð áèä íàÿ òðî ôè ÷å ñêàÿ íå äî ñòà -
òî÷ íîñòü íå òðèã ãè ðî âà íà ãè ïåð êà òà áî ëèç ìîì, êàê ÷à -
ñòüþ ãå íå ðà ëè çî âàí íî ãî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî îò âå òà, ñëå -
äî âà òå ëü íî, îò ñóò ñò âó åò ñè ñ òåì íîå âëè ÿ íèå ìå äè à òî -
ðîâ âîñ ïà ëå íèÿ. Ýòèì âîç ìîæ íî îáú ÿñ íèòü íå çíà ÷è -
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òå ëü íûé ðîñò îò íî ñè òå ëü íî ãî ÷èñ ëà è ìå íü øóþ ñòå -
ïåíü ËÒÀ ó ïî ñòðà äàâ øèõ ñ ìà ëü íóò ðè öèåé.

Â òî æå âðå ìÿ, ó áî ëü íûõ ñòå íî êàð äèåé, ïî ëó ÷à þ -
ùèõ àí òè êî à ãó ëÿí ò íóþ òå ðà ïèþ ïî òðà äè öè îí íîé ñõå -
ìå, â öèð êó ëè ðó þ ùåé êðî âè ñíè æà åò ñÿ îò íî ñè òåëü íîå 
÷èñ ëî ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íûõ êî àã ðå ãà òîâ,
âå ðî ÿò íî, çà ñ÷¸ò ïî âû øåí íî ãî ïå ðå ìå ùå íèÿ àê òè âè -
ðî âàí íûõ ëèì ôî öè òîâ è êðî âÿ íûõ ïëà ñ òè íîê ÷å ðåç
ñî ñó äè ñòóþ ñòåí êó [14]. Âìå ñ òå ñ òåì, ïðè íà çíà ÷å -
íèè òà êèì ïà öè åí òàì íå áî ëü øèõ äîç àñ ïè ðè íà, èí ãè -
áè ðó þ ùèõ òðîì áî öè òàð íóþ öèê ëî îê ñè ãå íà çó, óìå íü -
øà åò ñÿ ñèí òåç òðîì áîê ñà íà À2 (ÒÕÀ2), àã ðå ãà öè îí -
íîå äåé ñò âèå êî òî ðî ãî ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðè ïî âðåæä¸ííîé 
ñî ñó äè ñòîé ñòåí êå [3]. Â ðå çó ëü òà òå ñíè æà åò ñÿ êîí -
òàêò êî àã ðå ãà òîâ ñ ýí äî òå ëè åì, è ïðî öåíò ËÒÀ
â ïëàç ìå íå îò ëè ÷à åò ñÿ îò íîð ìà ëü íûõ ïî êà çà òå ëåé
[14].

Ñî ãëàñ íî íà øèì íà áëþ äå íè ÿì, íå äî ñòà òî÷ íîñòü
ïè òà íèÿ ó ïà öè åí òîâ ñ ìåñò íîé õî ëî äî âîé òðàâ ìîé
III—IV ñòå ïå íè äå òåê òè ðó åò ñÿ óâå ëè ÷å íè åì ñî äåð æà -
íèÿ â êðî âè îä íî ãî èç ïòå ðè äè íîâ — íå îï òå ðè íà
[15]. Èç âå ñò íî, ÷òî ìî äó ëÿ öèÿ íå îï òå ðè íîì âíóò ðè -
êëå òî÷ íî ãî îêèñ ëè òå ëü íî-âîñ ñòà íî âè òå ëü íî ãî áà ëàí ñà 
àê òè âè ðó åò òðàíñ ëî êà öèþ òðàíñ êðèï öè îí íî ãî ôàê òî -
ðà NF-kB âíóòðü êëå òî÷ íî ãî ÿä ðà ñ ïî ñëå äó þ ùåé
ýê ñ ï ðåñ ñèåé ïðî òðîì áî òè ÷å ñêèõ ìå äè à òî ðîâ [16].

Âîç ìîæ íî ýê ñò ðà ïî ëè ðî âàòü ïðå îá ëà äà íèå öèê ëî -
îê ñè ãå íàç íî ãî ïó òè â òðîì áî öè òàõ ñ ïî ñëå äó þ ùåé ãè -
ïå ðàã ðå ãà öèåé ó áî ëü íûõ ñî ñòå íî êàð äèåé, íå ïî ëó ÷à -
þ ùèõ íå áî ëü øèå äî çû àñ ïè ðè íà, íà ãå íå ðà öèþ

ÒÕÀ2, îñíîâ íî ãî ýô ôåê òî ðà àã ðå ãà öèè êðî âÿ íûõ
ïëà ñ òè íîê, èí äó öè ðî âàí íî ãî íå îï òå ðè íîì ó èñ -
òîù¸ííûõ áî ëü íûõ ñ ãëó áî êèì îò ìî ðî æå íè åì. Â îáî -
èõ ñëó ÷à ÿõ èìå åò ìåñ òî ïî âðåæ äå íèå ñî ñó äè ñòîé ñòåí -
êè, çíà ÷è òå ëü íûé êîí òàêò ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè -
òàð íûõ êî àã ðå ãà òîâ ñ êîë ëà ãå íîì, ïî âû øåí íàÿ ìèã ðà -
öèÿ èõ â òêà íè, è, ñëå äî âà òå ëü íî, óìå íü øå íèå îò íî ñè -
òå ëü íî ãî ÷èñ ëà ËÒÀ â öèð êó ëè ðó þ ùåé êðî âè.

Âû âî äû

1. Â êðî âè áî ëü íûõ ñ ãëó áî êèì îò ìî ðî æå íè åì êî -
íå÷ íî ñòåé óâå ëè ÷è âà åò ñÿ ñòå ïåíü ëèì ôî öè òàð -
íî-òðîì áî öè òàð íîé àä ãå çèè íå çà âè ñè ìî îò ïðå ìîð -
áèä íî ãî íóò ðè òèâ íî ãî ñòà òó ñà.

2. Ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íûé èí äåêñ â ïëàç -
ìå ïà öè åí òîâ ñ ìåñò íîé õî ëî äî âîé òðàâ ìîé
III—IV ñòå ïå íè ïðè ìà ëü íóò ðè öèè ìå íü øå, ÷åì ó ïî -
ñòðà äàâ øèõ ñ ýéòðî ôèåé.

3. Ó áî ëü íûõ ñ ãëó áî êèì îò ìî ðî æå íè åì êî íå÷ íî -
ñòåé îò íî ñè òå ëü íîå ÷èñ ëî ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè -
òàð íîé àä ãå çèè âîç ðà ñ òà åò â êðî âè òî ëü êî ïðè íîð -
ìàëüíîì òðî ôè ÷å ñêîì ñòà òó ñå.
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Öè òî êè íî ïîñ ðå äî âàí íûå èç ìå íå íèÿ áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè
â îöåí êå ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íî ñòè ê ôîð ìè ðî âà íèþ çà âè ñè ìî ñòè
îò ïñè õî àê òèâ íûõ âå ùåñòâ

ÔÃÁÍÓ «Íà ó÷ íî-èñ ñëå äî âà òå ëü ñêèé èí ñòè òóò ïñè õè ÷å ñêî ãî çäî ðî âüÿ», 634014, ã.Òîìñê, óë. Àëå óò ñêàÿ, ä. 4

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ: îöå íèòü âíå- è âíóò ðè êëå òî÷ íóþ ïðî äóê öèþ öè òî êè íîâ êëåò êà ìè êðî âè è âçàè ìî ñâÿçü
óðîâ íÿ öè òî êè íîâ ñ áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ íà ðàç íûõ ýòà ïàõ ôîð ìè ðî âà íèÿ çà âè ñè ìî ñòè. Ìå òî äè êà. Ñ ïî ìî -
ùüþ êëàñ ñè ÷å ñêî ãî è ìóëü òè ïëåê ñ íî ãî èì ìó íî ôåð ìåí ò íî ãî àíà ëè çà, ïðî òî÷ íîé öè òî ìåò ðèè, òåí çî àë ãî ìåò ðèè, âè çó -
à ëü íî-àíà ëî ãî âîé øêà ëû èñ ñëå äî âà íà âçàè ìî ñâÿçü ïðî äóê öèè öè òî êè íîâ ñ áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ ó 34 ëèö ñ çà -
âè ñè ìî ñòüþ îò ïñè õî àê òèâ íûõ âå ùåñòâ (ÏÀÂ), 12 ýïè çî äè ÷å ñêèõ ïî òðå áè òå ëåé ÏÀÂ è 20 êîí ò ðî ëü íûõ ëèö. Ðå -
çóëü òà òû. Öè òî êè íî âûé ïðî ôèëü âçàè ìî ñâÿ çàí ñ êëè íè ÷å ñêè ìè ïà ðà ìåò ðà ìè è áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ ó çà âè -
ñè ìûõ îò ÏÀÂ ëèö, â íàè áî ëü øåé ñòå ïå íè ýòî õà ðàê òåð íî äëÿ ÈË-6 è ÈË-1b. Ïðî äóê öèÿ ÈË-10 ïî âû øà åò ñÿ ïðè
ýïè çî äè ÷å ñêîì è ñè ñ òå ìà òè ÷å ñêîì ïî òðåá ëå íèè ÏÀÂ. Ýïè çî äè ÷å ñêîå ïî òðåá ëå íèå ÏÀÂ ñâÿ çà íî ñ àê òè âà öèåé âíóò -
ðè êëå òî÷ íî ãî ñèí òå çà ÈË-6. Îáà ïà ðà ìåò ðà ïðåä ïî ëî æè òå ëü íî âëèÿ þò íà ýìî öè î íà ëü íóþ îöåí êó áî ëè. Çà êëþ ÷å -
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Ââå äå íèå
Ñðå äè èì ìó íî áè î ëî ãè ÷å ñêèõ êîì ïî íåí òîâ çà âè ñè -

ìî ñòè îò ïñè õî àê òèâ íûõ âå ùåñòâ (ÏÀÂ) â ëè òå ðà òó -
ðå ïî ñëåä íèõ ëåò îá ñóæ äà þò ñÿ ìå õà íèç ìû íåé ðî âîñ -
ïà ëå íèÿ [1, 2]. Â ÷à ñò íî ñòè, îïèî è äû ìî ãóò èí äó öè -
ðî âàòü ãè ïå ðàë ãå çèþ ïî ñðåä ñò âîì âîç äåé ñò âèÿ íà
ãëè à ëü íóþ ïðî äóê öèþ öè òî êè íîâ. Ýòîò ìå õà íèçì ìî -
æåò ó÷à ñò âî âàòü â ôîð ìè ðî âà íèè òî ëå ðàí ò íî ñòè
ê ÏÀÂ è çà âè ñè ìî ñòè îò íèõ. Ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íîñòü
ê àä äèê òèâ íî ìó ïî âå äå íèþ ñî ïðÿ æå íà ñ âîç ðà ñ òà íè åì 
ïî òðåá íî ñòè â ñåí ñîð íîé ñòè ìó ëÿ öèè, ñòðåì ëå íèè
ê ïî èñ êó íî âûõ îùó ùå íèé, íå ðåä êî ñâÿ çàí íûõ ñ ðè ñ -
êîì. Öè òî êè íû ñïî ñîá íû âëè ÿòü íà ñòðóê òó ðû ìîç ãà, 
ñâÿ çàí íûå ñ ðå ãó ëÿ öèåé ìî òè âà öèè è ïî âå äå íèÿ, â òîì 
÷èñ ëå ïî âå äå íèÿ çà âè ñè ìî ãî [3, 4]. Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ
èõ ó÷à ñ òèå â ðå ãó ëÿ öèè íî öè öåï öèè è âëè ÿ íèå íà ñè ñ -
òå ìó íà ãðà äû, ïî ñêî ëü êó ñó ùå ñò âó åò îá ùíîñòü íåé ðî -
èì ìóí íûõ ìå õà íèç ìîâ áî ëå âûõ ñèí ä ðî ìîâ è çà âè ñè -
ìî ñòè [5].

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ: îöåí êà âíå- è âíóò ðè êëå òî÷ -
íîé ïðî äóê öèè öè òî êè íîâ êëåò êà ìè êðî âè è âçàè ìî -
ñâÿçü óðîâ íÿ öè òî êè íîâ ñ áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ 
íà ðàç íûõ ýòà ïàõ ôîð ìè ðî âà íèÿ çà âè ñè ìî ñòè.

Ìå òî äè êà
Îá ñëå äî âà íî 66 ëèö ìóæ ñêî ãî ïî ëà (ñðåä íèé âîç -

ðàñò 20 ëåò): 20 óñëîâ íî çäî ðî âûõ ëèö (êîí ò ðî ëü íàÿ
ãðóï ïà ëèö, óïî òðåá ëÿ þ ùèõ ïñè õî àê òèâ íûå âå ùå ñò âà
(ÏÀÂ) ñëó ÷àé íî, ëè áî ñî âñåì èõ íå óïî òðåá ëÿ þ -
ùèå), 12 ýïè çî äè ÷å ñêèõ ïî òðå áè òå ëåé ÏÀÂ (óñëîâ -
íàÿ ãðóï ïà ðè ñ êà — ëè öà, óïî òðåá ëÿ þ ùèå íè êî òèí è
óïî òðåá ëÿ þ ùèå àë êî ãîëü ÷à ùå 1 ðà çà â íå äå ëþ è/èëè 
èìå þ ùèå åäè íè÷ íûå íàð êî òè ÷å ñêèå ýïè çî äû), 34
íàð êî ëî ãè ÷å ñêèõ ïà öè åí òà — ëèö ñ ïñè õè ÷å ñêè ìè è
ïî âå äåí ÷å ñêè ìè ðàñ ñòðîé ñò âà ìè âñëåä ñò âèå óïî òðåá -
ëå íèÿ ïñè õî àê òèâ íûõ âå ùåñòâ — F1õ.2 ïî ÌÊÁ-10
(çà âè ñè ìûå îò ÏÀÂ). Áî ëü øóþ ÷àñòü çà âè ñè ìûõ îò
ÏÀÂ (áî ëåå 70%) ñî ñòà âè ëè ëè öà ñ ñèí ä ðî ìîì çà -
âè ñè ìî ñòè îò îïèî è äîâ. Êëè íè ÷å ñêè ìè áà çà ìè èñ ñëå -
äî âà íèé ÿâè ëèñü êëè íè êà ÍÈÈ ïñè õè ÷å ñêî ãî çäî ðî -
âüÿ, ÎÃÁÓÇ «Òîì ñêèé îá ëà ñò íîé íàð êî ëî ãè ÷å ñêèé
äèñ ïàí ñåð», íàð êî ëî ãè ÷å ñêèå äèñ ïàí ñå ðû ãî ðî äîâ
Ñè áèð ñêî ãî ôå äå ðà ëü íî ãî îêðó ãà (Êå ìå ðî âî, Þð ãà). 
Íà áîð óñëîâ íî çäî ðî âûõ ëèö è ëèö ãðóï ïû ðè ñ êà
ïðî âî äè ëè â ó÷ ðåæ äå íè ÿõ îá ðà çî âà íèÿ ã.Òîì ñêà. Èñ -
ñëå äî âà íèå ïðî âî äè ëè ñ ñî áëþ äå íè åì ïðèí öè ïîâ
Õåëü ñèí ê ñêîé Äå êëà ðà öèè Âñå ìèð íîé Ìå äè öèí ñêîé
Àñ ñî öè à öèè. Íà ó÷à ñ òèå â èñ ñëå äî âà íèè îò êàæ äî ãî
âçðîñ ëî ãî ïà öè åí òà è äîá ðî âî ëü öà áû ëî ïî ëó ÷å íî ïè -
ñü ìåí íîå èí ôîð ìè ðî âàí íîå ñî ãëà ñèå, îò ïî äðî ñò êîâ
— ñî ãëà ñèå ðî äè òå ëåé èëè îïå êó íîâ.

Èçó ÷å íà ïðî äóê öèÿ öè òî êè íîâ (ÈË-1, ÈË-6,
ÈË-10, ÈÍÔ-g, ÔÍÎ-a) èì ìó íî êîì ïå òåí ò íû ìè

êëåò êà ìè. Ñ ïî ìî ùüþ ñòàí äàð ò íî ãî èì ìó íî ôåð ìåí ò -
íî ãî àíà ëè çà è ìóëü òè ïëåê ñ íîé òåõ íî ëî ãèè èñ ñëå äî -
âà íû ñó ïåð íà òàí òû èí äó öè ðî âàí íûõ ëè ïî ïî ëè ñà õà ðè -
äîì (Sig ma) êó ëü òóð öå ëü íîé êðî âè, è ïðî áû, ïî ëó -
÷åí íûå ñ ïî ìî ùüþ íà áî ðîâ «Öè òî êèí-ñòè ìóë-áåñò»
(ÇÀÎ «Âåê òîð-Áåñò», Êî ëü öî âî), ñî äåð æà ùèõ
ñìåñü ïî ëè êëî íà ëü íûõ àê òè âà òî ðîâ (ëè ïî ïî ëè ñà õà ðè -
äà, êîí êà íà âà ëè íà À, ôè òî ãå ìàã ãëþ òè íè íà) äëÿ ìè -
òî ãåí íîé ñòè ìó ëÿ öèè êëå òîê öå ëü íîé êðî âè. Íà ìóëü -
òè ïëåê ñ íîì àíà ëè çà òî ðå Lu mi nex 200 (ÑØÀ) èñ ïî -
ëü çî âà ëè íà áî ðû ðå à ãåí òîâ Hu man Cy to/Che mo ki ne
(Merck Mil li po re). Âíóò ðè êëå òî÷ íîå ñî äåð æà íèå
ÈË-6 îöå íè âà ëè â ìî íî íóê ëå à ðàõ êó ëü òóð öå ëü íîé
êðî âè èí òàê ò íûõ è ñòè ìó ëè ðî âàí íûõ LPS. Èñ ñëå äî -
âà íèå ïðî âî äè ëè íà ïðî òî÷ íîì öè òî ôëþ î ðè ìåò ðå
FACS Ca li bur (BD, ÑØÀ) ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì íà áî -
ðà ðå à ãåí òîâ BD Cy to fix/Cy to perm Plus. Äëÿ ïðåä îò -
âðà ùå íèÿ âû õî äà öè òî êè íà èç êëåò êè ïðè ìå íÿ ëè áðå -
ôåë äèí À. Ðå çó ëü òà òû âû ðà æà ëè â îò íî ñè òå ëü íîì
êî ëè ÷å ñò âå (%) CD14+ ìî íî öè òîâ, ïðî äó öè ðó þ ùèõ
IL-6.

Ñ ïî ìî ùüþ òåí çî àë ãî ìåò ðèè îöå íè âà ëè ïî ðî ãè
áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè: ìè íè ìà ëü íîå áî ëå âîå
îùó ùå íèå, êî òî ðîå ñóáú åêò â ñî ñòî ÿ íèè ðàñ ïî çíàòü
(íèæ íèé áî ëå âîé ïî ðîã) è ïî ðîã ïå ðå íî ñè ìî ñòè áî ëè
(âåð õ íèé áî ëå âîé ïî ðîã) [3]. Ðå çó ëü òà òû âû ðà æà ëè
â óñëîâ íûõ åäè íè öàõ. Ýìî öè î íà ëü íîå îò íî øå íèå
ê áî ëè îïðå äå ëÿ ëè ñ ïî ìî ùüþ âè çó à ëü íî-àíà ëî ãî âîé
øêà ëû (ÂÀØ). Ïðè èñ ñëå äî âà íèè ýìî öè î íà ëü íî ãî
îò íî øå íèÿ ê áî ëè íà ÷à ëü íàÿ òî÷ êà (0) îòî áðà æà åò
îò ñóò ñò âèå áî ëè, à êî íå÷ íàÿ (10) — íå âû íî ñè ìûå
áî ëå âûå îùó ùå íèÿ. Èñ ïû òó å ìî ìó ïðåä ëà ãà ëîñü
îòîá ðà çèòü èí òåí ñèâ íîñòü áî ëè â ìî ìåíò îá ñëå äî âà -
íèÿ â âè äå îò ìåò êè íà îïðå äå ëåí íîì îò ðåç êå øêà ëû.
Ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè
âû ðà æà ëèñü â óñëîâ íûõ åäè íè öàõ. Ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ
îá ðà áîò êà îñó ùå ñò â ëÿ ëàñü ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì êðè òå -
ðèÿ Ìàí íà—Óèò íè, êî ýô ôè öè åí òà ðàí ãî âîé êîð ðå -
ëÿ öèè Ñïèð ìå íà, êëà ñ òåð íî ãî àíà ëè çà.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ó ëèö ñ çà âè ñè ìî ñòüþ îò ÏÀÂ â ïå ðè îä àá ñòè íåí -
ò íî ãî ñèí ä ðî ìà âû ÿâ ëå íî ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìîå
ñíè æå íèå âåð õ íå ãî áî ëå âî ãî ïî ðî ãà ïî ñðàâ íå íèþ
ñ êîí ò ðî ëåì: ìå äè à íû ñî ñòà âè ëè 11,0 è 13,0 åä., ñî îò -
âåò ñò âåí íî. Ïå ðè î äû ïî ñòàá ñòè íåí ò íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ è
âû íóæ äåí íîé ðå ìèñ ñèè ñî ïðî âîæ äà ëèñü ñòà òè ñòè ÷å -
ñêè çíà ÷è ìûì ïî âû øå íè åì íèæ íå ãî áî ëå âî ãî ïî ðî ãà
äî 9,8 è 11,2 åä., ÷òî ïðå âû øà ëî êîí ò ðî ëü íûé óðî -
âåíü (ìå äè à íà 7,9 åä.)

Òà êèì îá ðà çîì, èç ìå íå íèÿ áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü -
íî ñòè ó çà âè ñè ìûõ îò ÏÀÂ ëèö ñî ïðÿ æå íû ñ äè íà -
ìè êîé áî ëåç íè: â ïå ðè îä àá ñòè íåí öèè íà áëþ äà åò ñÿ åå 
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âîç ðà ñ òà íèå, ïî ñòàá ñòè íåí ò íîå ñî ñòî ÿ íèå è âû íóæ -
äåí íàÿ ðå ìèñ ñèÿ ñî ïðî âîæ äà þò ñÿ ñíè æå íè åì áî ëå âîé 
÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè. Ôîð ìè ðî âà íèå çà âè ñè ìî ñòè îò
ÏÀÂ ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ñíè æå íè åì âû ðà áîò êè èí òåð -
ôå ðî íà-ãàì ìà, ðî ñ òîì ïðî äóê öèè ïðî- è ïðî òè âî âîñ -
ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ (ÈË-6, ÈË-10). Ïðî äóê öèÿ 
ÈË-10 ïî âû øà åò ñÿ óæå íà ýòà ïå ýïè çî äè ÷å ñêî ãî
óïî òðåá ëå íèÿ ÏÀÂ (òàáë. 1), ðàâ íî êàê è âíóò ðè êëå -
òî÷ íûé ñèí òåç ÈË-6. Îá íà ðó æå íî ñòà òè ñòè ÷å ñêè
çíà ÷è ìîå ïî âû øå íèå â ñòè ìó ëè ðî âàí íûõ êó ëü òó ðàõ
ñî äåð æà íèÿ CD14+ ìî íî öè òîâ ñ âíóò ðè êëå òî÷ íîé
ïðî äóê öèåé ÈË-6 ó ýïè çî äè ÷å ñêèõ ïî òðå áè òå ëåé
ÏÀÂ ïî ñðàâ íå íèþ ñ çà âè ñè ìû ìè îò ÏÀÂ ïà öè åí òà -
ìè [42,0 (23,0; 49,0) è 20,0 (13,0; 36,0)%;
(ð = 0,046); â êîí ò ðî ëå 26,0 (17,0; 44,0)%].

Ïî ñêî ëü êó íà ýòîì ýòà ïå íå óäà ëîñü âû ÿ âèòü ñî -
ïðÿ æåí íî ñòè ðå çó ëü òà òîâ àë ãî ìåò ðèè ñ ïðî äóê öèåé
öè òî êè íîâ, ïðî âî äèë ñÿ ñðàâ íè òå ëü íûé àíà ëèç êëè íè -
êî-àíà ìíå ñ òè ÷å ñêèõ ïî êà çà òå ëåé â ãðóï ïàõ, ðàç ëè ÷à -
þ ùèõ ñÿ âîç ðà ñ òîì îá ñëå äî âàí íûõ (òàáë. 2) è óðîâ -
íÿ ìè ïðî äóê öèè ÔÍÎ-a, ÈË-6 è ÈË-1b. Íàè áî -
ëåå èí òå ðåñ íîé âîç ðà ñò íîé îñî áåí íî ñòüþ áû ëî ñíè -
æå íèå ïå ðå íî ñè ìî ñòè áî ëè ó ïî äðî ñò êîâ, çà âè ñè ìûõ
îò ÏÀÂ, íà ôî íå ìàê ñè ìà ëü íîé ïðî äóê öèè ÈË-6.

Ñ ïî ìî ùüþ êëà ñ òåð íî ãî àíà ëè çà áû ëè ñôîð ìè ðî -
âà íû è èçó ÷å íû ãðóï ïû çà âè ñè ìûõ îò ÏÀÂ ëèö ìóæ -
ñêî ãî ïî ëà ñ âû ñî êèì (âûøå êîí ò ðî ëü íî ãî) [327,4
(215,1; 892,0) ïã/ìë è 214,6 (200,0; 221,0) ïã/ìë,
p<0,05)] è ñðåä íèì (ðàâ íûì êîí ò ðî ëü íî ìó) [219,4
(217,7; 239,9) ïã/ìë è 214,6 (200,0; 221,0) ïã/ìë,
p<0,05)] óðîâ íåì ïðî äóê öèè äàí íî ãî öè òî êè íà.
Îöåí êà áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè âû ÿ âè ëà ó çà âè ñè -
ìûõ ïî òðå áè òå ëåé ÏÀÂ ñ âû ñî êèì óðîâ íåì ïðî äóê -
öèè ÈË-1b âîç ðà ñ òà íèå íèæ íå ãî è âåð õ íå ãî áî ëå âî ãî 
ïî ðî ãà ïî ñðàâ íå íèþ ñ çà âè ñè ìû ìè îò ÏÀÂ ëè öà ìè
ñî ñðåä íèì óðîâ íåì ïðî äóê öèè ÈË-1b. Îá íà ðó æå íû 
òåí äåí öèÿ ê âîç ðà ñ òà íèþ òî ëå ðàí ò íî ñòè ê ÏÀÂ è
ñíè æå íèå âîç ðà ñ òà ìà íè ôå ñòà öèè àá ñòè íåí ò íî ãî ñèí -
ä ðî ìà ó çà âè ñè ìûõ îò îïèî è äîâ ëèö ñî ñðåä íèì óðîâ -
íåì ïðî äóê öèè ÈË-1b ïî ñðàâ íå íèþ ñ çà âè ñè ìû ìè
îò îïèî è äîâ ñ âû ñî êèì óðîâ íåì ïðî äóê öèè ÈË-1b.
Âû ÿâ ëåí íûå îñî áåí íî ñòè ìî ãóò ñâè äå òå ëü ñò âî âàòü î
òîì, ÷òî äëÿ ëèö ñ íå òÿ æå ëûì òå ÷å íè åì îïèî èä íîé
çà âè ñè ìî ñòè õà ðàê òåð íî óâå ëè ÷å íèå óðîâ íÿ ïðî äóê -
öèè ÈË-1b, ñî ÷å òà þ ùå å ñÿ ñî ñíè æå íè åì áî ëå âîé
÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè. Ïðè âîç ðà ñ òà íèè òÿ æå ñòè ñèí ä ðî -
ìà çà âè ñè ìî ñòè îò îïèî è äîâ íà áëþ äà åò ñÿ îò ñóò ñò âèå
èç ìå íå íèé óðîâ íÿ ïðî äóê öèè ÈË-1b è áî ëå âîé ÷óâ -
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Òàá ëè öà 1
Ñïîí òàí íàÿ è ñòè ìó ëè ðî âàí íàÿ ïðî äóê öèÿ öè òî êè íîâ â îá ñëå äî âàí íûõ ãðóï ïàõ [Me di an (LQ; UQ)]

Ïî êà çà òå ëè Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà
(n = 20)

Ýïè çî äè ÷å ñêèå ïî òðå áè òå ëè
ÏÀÂ (n = 12)

Çà âè ñè ìûå îò ÏÀÂ ëè öà
(n = 34)

IL10 ñïîíò., ïêã/ìë 6,40 (5,98; 8,00) 5,98 (3,75; 6,81) 5,98 (3,75; 6,81)

IL10 ñòèì., ïêã/ìë 307,82 (282,63; 461,40) 711,54 (423,55; 984,62) * 485,82 (377,45; 712,89) *

INFg ñïîíò., ïêã/ìë 1,21 (0,42; 2,68) 0,69 (0,13; 8,49) 0,69 (0,13; 2,44)

INFg ñòèì., ïêã/ìë 1726,36 (955,64; 2932,75) 1582,10 (414,96; 2159,75) 447,37 *õ (186,34;548,24)

Ïðè ìå ÷à íèå. * — p<0,05 ïðè ñðàâ íå íèè ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïîé; õ — p<0,05 ïðè ñðàâ íå íèè ñ ýïè çî äè ÷å ñêè ìè ïî òðå áè òå ëÿ ìè ÏÀÂ.

Òàá ëè öà 2
Âëè ÿ íèå âîç ðà ñ òà íà ïðî äóê öèþ öè òî êè íîâ è ðå çó ëü òà òû àë ãî ìåò ðèè [Me di an (LQ, UQ)]

Ïî êà çà òå ëè Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà
(n = 20)

Ýïè çî äè ÷å ñêèå ïî òðå áè òå ëè
ÏÀÂ (n = 12)

Çà âè ñè ìûå îò ÏÀÂ ëè öà
(n = 34)

ÔÍÎ-a, ïã/ìë 1
2

647,14 (318,2; 744,3)
765,4 (566,3; 865,1)

854,3 (687,1; 1011,9)
565,8 (528,2;858,9)

439,4 (199,5; 688,6)
392,4 (60,0;700,3)

ÈË-6, ïã/ìë 1
2

2372,9 (1931,4; 2766,3)
2391,8 (1826,7; 3226,3)

2345,1(2073,8; 2622,6)
2086,6 (1121,7; 3602,0)

3564,4 (3127,8; 3620,0)*õ

3138,7 (2441,2; 3851,7)*

ÈË-1b, ïã/ìë 1
2

265,1 (212,6; 446,5)
216,3 (199,9; 221,4)

363,5 (211,9; 514,9)
216,1 (120,8; 2739,4)

585,3 (223,1; 1200,0)
221,8 (217,7; 751,6)*

Íèæ íèé áî ëå âîé ïî ðîã,
óñë.åä.

1
2

10,0 (7,5;13,0)
5,0 (3,0;14,0)

10,0 (8,0;13,0)
10,0 (9,0;12,0)

12,0 (10,0;13,0)
10,0 (8,0;13,0)*

Âåð õ íèé áî ëå âîé ïî ðîã,
óñë.åä.

1
2

16,0 (14,0; 17,5)
15,0 (12,0; 17,0)

16,0 (15,0; 16,0)
14,5 (13,5; 18,0)

15,0 (14,0; 16,0)*
15,0 (15,0; 17,0)

Ýìî öè î íà ëü íàÿ îöåí êà áî ëè,
óñë.åä.

1
2

4,0 (2,5; 6,0)
5,0 (4,5; 6,5)

4,3 (3,2; 5,8)
6,0 (5,0; 8,0)

6,0 (4,0; 8,0)*
6,0 (4,0; 7,0)

Ïðè ìå ÷à íèå. 1 — ëè öà ïî äðî ñò êî âî ãî âîç ðà ñ òà (14—19 ëåò); 2 — ëè öà þíî øå ñêî ãî âîç ðà ñ òà (20—24 ãî äà); * — p<0,05 ïðè ñðàâ íå -
íèè ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïîé; õ — p<0,05 ïðè ñðàâ íå íèè ñ ýïè çî äè ÷å ñêè ìè ïî òðå áè òå ëÿ ìè ÏÀÂ ñî îò âåò ñò âó þ ùå ãî âîç ðà ñ òà.



ñò âè òå ëü íî ñòè ïðè íà ëè ÷èè ñäâè ãîâ ïðî äóê öèè
ÔÍÎ-a è ÈË-6.

Áû ëè âû äå ëå íû ãðóï ïû çà âè ñè ìûõ îò ÏÀÂ ëèö c
íèç êèì (íè æå êîí ò ðî ëü íî ãî) [434,1 (291,1; 525,4)
ïã/ìë è 700,0 (503,9; 950,0) ïã/ìë, p<0,05)] è
ñðåä íèì (ðàâ íûì êîí ò ðî ëü íî ìó) [(904,5 (688,6;
971,0) ïã/ìë è 700,0 (503,9; 950,0) ïã/ìë] óðîâ íÿ -
ìè ïðî äóê öèè ÔÍÎ-a [Me di an (LQ, UQ)]. Ïðè
îöåí êå áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ó çà âè ñè ìûõ îò
ÏÀÂ ëèö ñ íèç êèì óðîâ íåì ïðî äóê öèè ÔÍÎ-a îò -
ìå ÷å íî ñíè æå íèå íèæ íå ãî è âåð õ íå ãî áî ëå âî ãî ïî ðî ãà 
ïî ñðàâ íå íèþ ñ çà âè ñè ìû ìè ïî òðå áè òå ëÿ ìè ÏÀÂ ñî
ñðåä íèì óðîâ íåì ïðî äóê öèè ÔÍÎ-a. Ñíè æå íèå áî -
ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ó çà âè ñè ìûõ îò ÏÀÂ ëèö ñî
ñðåä íèì óðîâ íåì ïðî äóê öèè ÔÍÎ-a óêà çû âà åò íà
òî, ÷òî äàí íûé öè òî êèí íå îêà çû âà åò âëè ÿ íèå íà èç -
ìå íå íèÿ íî öè öåï öèè ó çà âè ñè ìûõ ïî òðå áè òå ëåé
ÏÀÂ.

Îöåí êà âêëà äà ÈË-6 â çà êî íî ìåð íî ñòè ïñè õî íåé -
ðî èì ìó íî ëî ãè ÷å ñêî ãî ðå à ãè ðî âà íèÿ ó çà âè ñè ìûõ îò
ÏÀÂ ëèö ïðî âî äè ëàñü â ãðóï ïàõ ñ âû ñî êèì (âûøå
êîí ò ðî ëü íî ãî) [3531, 6 (3180,8; 3813,9) ïã/ìë è
2413,7 (1931,0; 3249,0) ïã/ìë, p<0,05)] è ñðåä íèì
(ðàâ íûì êîí ò ðî ëü íî ìó) [2590, 5 (2349,8;
3035,5) ïã/ìë è 2413,7 (1931,0; 3249,0) ïã/ìë]
óðîâ íÿ ìè ïðî äóê öèè äàí íî ãî öè òî êè íà [Me di an (LQ, 
UQ)]. Èñ ñëå äî âà íèå áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ïî -
çâî ëè ëî âû ÿ âèòü ó çà âè ñè ìûõ îò ÏÀÂ ëèö ñ âû ñî êèì 
óðîâ íåì ïðî äóê öèè ÈË-6 âîç ðà ñ òà íèå íèæ íå ãî áî ëå -
âî ãî ïî ðî ãà è ýìî öè î íà ëü íîé îöåí êè áî ëå âîé ÷óâ ñò -
âè òå ëü íî ñòè ïî ñðàâ íå íèþ ñ çà âè ñè ìû ìè ïî òðå áè òå -
ëÿ ìè ÏÀÂ ñî ñðåä íèì óðîâ íåì ïðî äóê öèè ÈË-6.

Òà êèì îá ðà çîì, öè òî êè íî âûé ïðî ôèëü âçàè ìî ñâÿ -
çàí ñ êëè íè êî-ñåí ñîð íû ìè ïà ðà ìåò ðà ìè ó çà âè ñè ìûõ
îò ÏÀÂ ëèö, â íàè áî ëü øåé ñòå ïå íè ýòî âëè ÿ íèå îò -
ìå ÷å íî äëÿ ÈË-6 è ÈË-1b. Ïðè ýòîì ÈË-6 ó çà âè -
ñè ìûõ ïî òðå áè òå ëåé ÏÀÂ è ÈË-1b ó ëèö ñ ñèí ä ðî -

ìîì çà âè ñè ìî ñòè îò îïèî è äîâ âëèÿ þò íà óðîâ íè ïðî -
äóê öèè äðó ãèõ öè òî êè íîâ è áî ëå âóþ ÷óâ ñò âè òå ëü -
íîñòü. Ñëå äó þ ùèì øà ãîì áû ëà îöåí êà âíóò ðè êëå òî÷ -
íî ãî ñî äåð æà íèÿ ÈË-6. Ëèøü â êîí ò ðî ëå îá íà ðó æè -
âà åò ñÿ îá ðàò íàÿ ñâÿçü ìåæ äó ñî äåð æà íè åì âíóò ðè -
êëå òî÷ íî ãî ÈË-6 â ñïîí òàí íûõ è ñòè ìó ëè ðî âàí íûõ
êó ëü òó ðàõ è ýìî öè î íà ëü íîé îöåí êîé áî ëè (êî ýô ôè -
öè åíò êîð ðå ëÿ öèè Ñïèð ìå íà Rs = -0,6), â ãðóï ïå
ýïè çî äè ÷å ñêèõ ïî òðå áè òå ëåé ýòà ñâÿçü ñëà áàÿ
(Rs = -0,3), à â ãðóï ïå çà âè ñè ìûõ îò ÏÀÂ ëèö òà êàÿ 
ñâÿçü íå îá íà ðó æè âà åò ñÿ. Ýïè çî äè ÷å ñêîå ïî òðåá ëå -
íèå ïñè õî àê òèâ íûõ âå ùåñòâ ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ïî âû øå -
íè åì ïðî äóê öèè ÈË-10, ïðè ÷åì ñïîí òàí íàÿ ïðî äóê -
öèÿ ýòî ãî öè òî êè íà ïðÿ ìî êîð ðå ëè ðó åò ñ ýìî öè î íà ëü -
íîé îöåí êîé áî ëè. Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû ìî ãóò
áûòü èñ ïî ëü çî âà íû äëÿ äà ëü íåé øå ãî àíà ëè çà ïðåä -
ðàñ ïî ëî æåí íî ñòè ê çà âè ñè ìî ñòè îò ïñè õî àê òèâ íûõ
âå ùåñòâ.
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Äèñ áà ëàíñ ïî êà çà òå ëåé ãó ìî ðà ëü íî ãî àí òè ýí äî òîê ñè íî âî ãî
èì ìó íè òå òà è íèç êî èí òåí ñèâ íîå âîñ ïà ëå íèå 
ïðè ñà õàð íîì äèà áå òå 1 è 2 òè ïà

ÔÃÀÎÓ ÂÎ «Êðûì ñêèé ôå äå ðà ëü íûé óíè âåð ñè òåò èì. Â.È. Âåð íàä ñêî ãî», «Ìå äè öèí ñêàÿ àêà äå ìèÿ èì. Ñ.È. Ãåîð ãè åâ ñêî ãî», 

295006, ã.Ñèì ôå ðî ïîëü, áó ëü âàð Ëå íè íà, ä. 5/7

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — îïðå äå ëå íèå ñî äåð æà íèÿ ñû âî ðî òî÷ íûõ àí òè ýí äî òîê ñè íî âûõ àí òè òåë ðàç íûõ êëàñ ñîâ
ó áî ëü íûõ ñà õàð íûì äèà áå òîì 1 è 2 òè ïà ñ àíà ëè çîì âçàè ìî ñâÿ çåé ìåæ äó óðîâ íÿ ìè àí òè òåë è êîí öåí ò ðà öèåé Ñ-ðå -
àê òèâ íî ãî áåë êà â êðî âè. Ìå òî äè êà. Ïðî âå äå íî ëà áî ðà òîð íîå îá ñëå äî âà íèå áî ëü íûõ ñà õàð íûì äèà áå òîì 1 òè ïà
(n = 51) è 2 òè ïà (n = 60). Äèà ãíîç «ñà õàð íûé äèà áåò 1 èëè 2 òè ïà» áûë ïî ñòàâ ëåí â ñî îò âåò ñò âèè ñ êðè òå ðè ÿ ìè
Âñå ìèð íîé îð ãà íè çà öèè çäðà âî îõ ðà íå íèÿ. Â êîí ò ðî ëü íóþ ãðóï ïó âî øëî 49 çäî ðî âûõ ëèö, ó êî òî ðûõ â àíà ìíå çå íå
áû ëî êà êèõ-ëè áî õðî íè ÷å ñêèõ çà áî ëå âà íèé, à íà ìî ìåíò îá ñëå äî âà íèÿ îò ñóò ñò âî âà ëè êëè íè ÷å ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ îñò ðîé 
èí ôåê öè îí íîé ïà òî ëî ãèè. Ïî ïî ëó è âîç ðà ñ òó ãðóï ïà êîí ò ðî ëÿ ñî îò âåò ñò âî âà ëà ãðóï ïàì áî ëü íûõ ñà õàð íûì äèà áå -
òîì. Ó âñåõ îá ñëå äî âàí íûõ ìå òî äîì òâåð äî ôàç íî ãî èì ìó íî ôåð ìåí ò íî ãî àíà ëè çà îïðå äå ëÿ ëè êîí öåí ò ðà öèþ Ñ-ðå àê -
òèâ íî ãî áåë êà â êðî âè è óðîâ íè ñû âî ðî òî÷ íûõ àí òè ýí äî òîê ñè íî âûõ àí òè òåë êëàñ ñîâ A, M è G. Ðå çó ëü òà òû. Ñ ïî -
ìî ùüþ êëà ñ òåð íî ãî àíà ëè çà óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ó 40,8% áî ëü íûõ ñà õàð íûì äèà áå òîì 1 òè ïà ïî âû øåí íàÿ êîí öåí ò ðà -
öèÿ Ñ-ðå àê òèâ íî ãî áåë êà â êðî âè àñ ñî öè è ðî âà íà ñ ñó ùå ñò âåí íûì ñíè æå íè åì óðîâ íåé ñû âî ðî òî÷ íûõ àí òè ýí äî òîê ñè -
íî âûõ àí òè òåë êëàñ ñîâ A, M è G. Ó 56,7% áî ëü íûõ ñà õàð íûì äèà áå òîì 2 òè ïà ñ ïî âû øåí íîé êîí öåí ò ðà öèåé Ñ-ðå -
àê òèâ íî ãî áåë êà â óðîâ íå ñû âî ðî òî÷ íûõ àí òè ýí äî òîê ñè íî âûõ àí òè òåë êëàñ ñîâ A è M ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ îò ëè -
÷èé îò íîð ìû íå âû ÿâ ëå íî, à óðîâ íè àí òè ýí äî òîê ñè íî âûõ àí òè òåë êëàñ ñà G áû ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ïî âû øå íû.
Âìå ñ òå ñ òåì, àê òè âè çà öèÿ âîñ ïà ëå íèÿ ñ äà ëü íåé øèì âîç ðà ñ òà íè åì ñî äåð æà íèÿ Ñ-ðå àê òèâ íî ãî áåë êà â êðî âè ó áî ëü -
íûõ ñà õàð íûì äèà áå òîì 2 òè ïà ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ çíà ÷è òå ëü íûì óâå ëè ÷å íè åì óðîâ íåé ñû âî ðî òî÷ íûõ àí òè ýí äî òîê ñè -
íî âûõ àí òè òåë êëàñ ñîâ A è G, à òàê æå òåí äåí öèåé ê ñíè æå íèþ óðîâ íåé àí òè ýí äî òîê ñè íî âûõ àí òè òåë êëàñ ñà M. Çà -
êëþ ÷å íèå. Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû ñâè äå òå ëü ñò âó þò î íà ëè ÷èè âçàè ìî ñâÿ çåé ìåæ äó íèç êî èí òåí ñèâ íûì âîñ ïà ëå íè -
åì è èì ìóí íûì îò âå òîì íà ýí äî òîê ñè íû ýí òå ðî áàê òå ðèé ïðè ñà õàð íîì äèà áå òå 1 è 2 òè ïà.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ñà õàð íûé äèà áåò, âîñ ïà ëå íèå, ýí äî òîê ñèí, àí òè ýí äî òîê ñè íî âûå àí òè òå ëà, Ñ-ðå àê òèâ íûé áå ëîê
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Changes of humoral anti-endotoxin im mu nity and low-intensity in flam ma tion 
in di a be tes mellitus type 1 and 2

«V.I. Vernadsky Cri mean Fed eral Uni ver sity», «Med i cal Acad emy named af ter S.I. Georgievsky», 5/7 Le nin Bou le vard, Simferopol, 295006, Rus sia

The pur pose. In ves ti gate the lev els of dif fer ent classes se rum anti-endotoxin an ti bod ies in pa tients with di a be tes mellitus
type 1 and 2 and to hold the clus ter anal y sis of the re la tion ship be tween the in di vid ual lev els of such an ti bod ies and the con -
cen tra tion of C-reactive pro tein in the blood. Methods. We ex am ined 51 pa tients with di a be tes mellitus type 1 and 60 pa -
tients with di a be tes mellitus type 2. The di ag no sis of di a be tes mellitus type 1 or type 2 has been de liv ered in ac cor dance with 
the cri te ria of the World Health Or ga ni za tion. The con trol group in cluded 49 healthy peo ple who have not a his tory of any
chronic dis ease, and the clin i cal man i fes ta tions of acute dis eases were ab sent at the time of the sur vey. By sex and age, the
con trol group of healthy peo ple matched to a group of pa tients with di a be tes type 1 and type 2. The con cen tra tion of
C-reactive pro tein in the blood and the lev els of se rum anti-endotoxin an ti bod ies of dif fer ent classes (A, M and G) was de -
ter mined by ELISA. Re sults. Using clus ter anal y sis re vealed that 40.8% of pa tients with type 1 di a be tes in creased con cen -
tra tion of C-reactive pro tein in the blood is as so ci ated with a sig nif i cant re duc tion of lev els of se rum anti-endotoxin an ti bod -
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ies classes A, M and G. In 56.7% of pa tients with type 2 di a be tes the high con cen tra tion of C-reactive pro tein in the blood
lev els of se rum anti-endotoxin an ti body classes A and M were not sig nif i cantly dif fer ent from the nor mal val ues, but the lev -
els of se rum anti-endotoxin an ti bod ies of class G were sig nif i cantly in creased. The ac ti va tion of in flam ma tion with a fur ther
in crease of C-reactive pro tein in the blood of pa tients with type 2 di a be tes mellitus ac com pa nied by a sig nif i cant in crease in
lev els of se rum anti-endotoxin an ti bod ies classes A and G, and also a ten dency to re duce of lev els anti-endotoxin an ti bod ies
class M. Con clu sion. The re sults sug gest about the re la tion ship be tween low-intensity in flam ma tion and im mune re sponse
to enterobacterial endo tox ins in pa tients with di a be tes mellitus type 1 and 2.

Key words: di a be tes mellitus; in flam ma tion; endotoxin; anti-endotoxin an ti bod ies; C-reactive pro tein
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Ââå äå íèå

Ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûå îñëîæ íå íèÿ ïðè ñà õàð íîì
äèà áå òå (ÑÄ) ÿâ ëÿ þò ñÿ îñíîâ íîé ïðè ÷è íîé èí âà ëè äè -
çà öèè è ëå òà ëü íî ñòè [1]. Ïðè ýòîì äèñ ôóí ê öèþ ýí äî -
òå ëèÿ è áû ñò ðîå ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèå àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å -
ñêèõ èç ìå íå íèé ñâÿ çû âà þò ñ õðî íè ÷å ñêè ìè íèç êî èí -
òåí ñèâ íû ìè âîñ ïà ëè òå ëü íû ìè ïðî öåñ ñà ìè (ÕÍÂÏ)
â èí òè ìå ñî ñó äîâ [2]. Îä íèì èç ýê çî ãåí íûõ ôàê òî ðîâ, 
ñïî ñîá íûõ ïîä äåð æè âàòü ÕÍÂÏ ïðè ìíî ãèõ ïà òî ëî -
ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñàõ, ìî æåò áûòü ýí äî òîê ñèí (ÝÒ) êè -
øå÷ íî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ [3—5]. Ïî äàí íûì ëè òå ðà òó -
ðû, ó çíà ÷è òå ëü íîé ÷à ñ òè (äî 80%) áî ëü íûõ ÑÄ äèà -
ãíî ñ òè ðó åò ñÿ øè ðî êèé ñïåêòð ãà ñò ðî ýí òå ðî ëî ãè ÷å ñêèõ
ðàñ ñòðîéñòâ [6], âñëåä ñò âèå íà ðó øå íèÿ öå ëî ñò íî ñòè
êè øå÷ íî ãî áà ðü å ðà è èç áû òî÷ íî ãî ïî ïà äà íèÿ ÝÒ
â ïîð òà ëü íûé è ñè ñ òåì íûé êðî âî òîê [7].

Â íåé òðà ëè çà öèè áèî ëî ãè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè ÝÒ,
åãî êëè ðåí ñå è ïðåä îò âðà ùå íèè ðàç âè òèÿ ýí äî òîê ñè -
íî âîé àã ðåñ ñèè (ÝÀ) âàæ íóþ ðîëü èã ðà þò èì ìóí íûå
ìå õà íèç ìû, ðå à ëè çó å ìûå ïðè ó÷à ñ òèè àí òè ýí äî òîê ñè -
íî âûõ àí òè òåë (àí òè-ÝÒ-ÀÒ) [5, 8—10]. Ìîæ íî
ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ó áî ëü íûõ ÑÄ îñëàá ëåí íûé ãó ìî -
ðà ëü íûé èì ìóí íûé îò âåò íà êè øå÷ íûé ÝÒ ìî æåò
êîñ âåí íî ñïî ñîá ñò âî âàòü ïîä äåð æà íèþ ÕÍÂÏ, ïðî -
òå êà þ ùèõ ïðè ó÷à ñ òèè êè øå÷ íî ãî ÝÒ.

Öåëü ðà áî òû — îöåí êà ñî äåð æà íèÿ ñû âî ðî òî÷ íûõ
àí òè-ÝÒ-ÀÒ ðàç íûõ êëàñ ñîâ ó áî ëü íûõ ÑÄ 1 è 2 òè ïà
ñ ïî ñëå äó þ ùèì êëà ñ òåð íûì àíà ëè çîì (ÊÀ) âçàè ìî ñâÿ -
çåé ìåæ äó èí äè âè äó à ëü íû ìè óðîâ íÿ ìè òà êèõ àí òè òåë è
êîí öåí ò ðà öèåé Ñ-ðå àê òèâ íî ãî áåë êà (ÑÐÁ) â êðî âè.

Ìå òî äè êà

Â 1-þ ãðóï ïó âêëþ ÷å íî 26 æåí ùèí è 25 ìóæ ÷èí
ñ êëè íè ÷å ñêèì äèà ãíî çîì «ñà õàð íûé äèà áåò òè ïà 1»
(ÑÄ-1), òðå áó þ ùèé ââå äå íèÿ èí ñó ëè íà. Äèà ãíîç
ÑÄ-1 áûë âå ðè ôè öè ðî âàí â ñî îò âåò ñò âèè ñ êðè òå ðè ÿ -
ìè ÂÎÇ [11]. Ó áî ëü íûõ îò ìå ÷à ëèñü ñëå äó þ ùèå
îñëîæ íå íèÿ: íå ïðî ëè ôå ðà òèâ íàÿ äèà áå òè ÷å ñêàÿ ðå òè -
íî ïà òèÿ, äèà áå òè ÷å ñêèé àð òå ðè îç íèæ íèõ êî íå÷ íî -
ñòåé, õðî íè ÷å ñêàÿ àð òå ðè à ëü íàÿ íå äî ñòà òî÷ íîñòü
(0—1-ÿ ñòå ïåíü), äèà áå òè ÷å ñêàÿ ïî ëè íåé ðî ïà òèÿ,
äèà áå òè ÷å ñêàÿ íåô ðî àí ãè î ïà òèÿ (ìèê ðî àëü áó ìè íó ðè -
÷å ñêàÿ èëè ïðî òå è íó ðè ÷å ñêàÿ ñòà äèÿ).

Ãðóï ïó 2-þ ñî ñòà âè ëè 32 æåí ùè íû è 28 ìóæ ÷èí
ñ êëè íè ÷å ñêèì äèà ãíî çîì «ñà õàð íûé äèà áåò 2-ãî òè -
ïà» (ÑÄ-2); äèà ãíîç áûë ïî ñòàâ ëåí â ñî îò âåò ñò âèè
ñ êðè òå ðè ÿ ìè ÂÎÇ [11]. Âñå îá ñëå äî âàí íûå æåí ùè -
íû íà õî äè ëèñü â ñî ñòî ÿ íèè ìå íî ïà ó çû. Ó áî ëü íûõ
îò ìå ÷à ëèñü ñëå äó þ ùèå îñëîæ íå íèÿ: íå ïðî ëè ôå ðà òèâ -
íàÿ äèà áå òè ÷å ñêàÿ ðå òè íî ïà òèÿ, äèà áå òè ÷å ñêèé àð òå -
ðè îç íèæ íèõ êî íå÷ íî ñòåé, õðî íè ÷å ñêàÿ àð òå ðè à ëü íàÿ
íå äî ñòà òî÷ íîñòü (0—1-ÿ ñòå ïåíü), äèà áå òè ÷å ñêàÿ ïî -
ëè íåé ðî ïà òèÿ, äèà áå òè ÷å ñêàÿ íåô ðî àí ãè î ïà òèÿ (ìèê -
ðî àëü áó ìè íó ðè ÷å ñêàÿ èëè ïðî òå è íó ðè ÷å ñêàÿ ñòà äèÿ),
äèñ ìå òà áî ëè ÷å ñêàÿ êàð äè î ìè î ïà òèÿ, ñèì ï òî ìà òè ÷å -
ñêàÿ àð òå ðè à ëü íàÿ ãè ïåð òåí çèÿ, ñåð äå÷ íàÿ íå äî ñòà -
òî÷ íîñòü 1-é ñòå ïå íè. Áî ëü íûå îáå èõ ãðóïï íà õî äè -
ëèñü íà ñòà öè î íàð íîì ëå ÷å íèè â ýí äîê ðè íî ëî ãè ÷å -
ñêîì îò äå ëå íèè ÊÐÓ «ÊÁ èì. Í.À. Ñå ìàø êî»
(ã.Ñèì ôå ðî ïîëü).
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Â êîí ò ðî ëü íóþ ãðóï ïó âî øëî 49 çäî ðî âûõ ëèö,
ó êî òî ðûõ â àíà ìíå çå íå áû ëî êà êèõ-ëè áî õðî íè ÷å -
ñêèõ çà áî ëå âà íèé, à íà ìî ìåíò ïðî âå äå íèÿ îá ñëå äî âà -
íèÿ îò ñóò ñò âî âà ëè êëè íè ÷å ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ îñò ðîé
èí ôåê öè îí íîé ïà òî ëî ãèè. Ïî ïî ëó è âîç ðà ñ òó êîí ò ðî -
ëü íàÿ ãðóï ïà ñî îò âåò ñò âî âà ëà ãðóï ïàì áî ëü íûõ ÑÄ-1
è ÑÄ-2.

Ñû âî ðîò êó ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè ïî ëó ÷à ëè îá ùå -
ïðè íÿ òûì ñïî ñî áîì è õðà íè ëè ïðè -25°Ñ. Óðîâ íè
ñû âî ðî òî÷ íûõ àí òè ýí äî òîê ñè íî âûõ àí òè òåë (àí -
òè-ÝÒ-ÀÒ) êëàñ ñîâ A, M è G îïðå äå ëÿ ëè ìå òî äîì
òâåð äî ôàç íî ãî èì ìó íî ôåð ìåí ò íî ãî àíà ëè çà (ÈÔÀ)
[12] ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì â êà ÷å ñò âå àí òè ãå íà ëè ïî ïî ëè -
ñà õà ðè äà Es c he ric hia co li K235 (Sig ma Chem. Co.,
USA). Êîí öåí ò ðà öèþ ÑÐÁ â êðî âè îïðå äå ëÿ ëè ìå -
òî äîì ÈÔÀ (hsCRP ELISA, DRG In ter na ti o nal
Inc., USA); ñî äåð æà íèå â êðî âè îá ùèõ èì ìó íîã ëî áó -
ëè íîâ ðàç íûõ êëàñ ñîâ îöå íè âà ëè ìèê ðî òóð áè äè ìåò -
ðè ÷å ñêèì ìå òî äîì [13].

Ñòà òè ñòè ÷å ñêóþ îá ðà áîò êó ðå çó ëü òà òîâ èñ ñëå äî -
âà íèé ïðî âî äè ëè ñ ïî ìî ùüþ ïðî ãðàì ìíî ãî ïà êå òà
Sta tis ti ca 6.0 (Stat Soft, Inc., USA).

Ïðè ïðî âå äå íèè êëà ñ òåð íî ãî àíà ëè çà (ÊÀ)
ïðè ìå íÿ ëè àã ëî ìå ðà òèâ íî-èåðàð õè ÷å ñêèé àë ãî -
ðèòì Âàð äà (Ward’s met hod) è ìåò ðè êó Ci ty-block 
(Man hat tan) â êà ÷å ñò âå ìàò ðè öû ðàñ ñòî ÿ íèé, à
òàê æå èòå ðà öè îí íûé ìå òîä k-ñðåä íèõ Ìàê-Êè íà
[14, 15].

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ó áî ëü íûõ ÑÄ-1 ïî ãðóï ïå â öå -
ëîì íà ôî íå ïðàê òè ÷å ñêè íîð ìà ëü íî ãî ñî äåð æà íèÿ
ñû âî ðî òî÷ íî ãî àí òè-ÝÒ-IgA óðîâ íè ñû âî ðî òî÷ íûõ
àí òè-ÝÒ-IgM è àí òè-ÝÒ-IgG áû ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêè
çíà ÷è ìî íè æå (íà 42,4 è 26,8% ñî îò âåò ñò âåí íî),
÷åì ó çäî ðî âûõ ëþ äåé (òàáë. 1). Âìå ñ òå ñ òåì, êîí -
öåí ò ðà öèÿ îá ùå ãî IgA è îá ùå ãî IgM â êðî âè áî ëü -
íûõ ÑÄ-1 áû ëà çíà ÷è ìî âû øå (íà 18,2 è 16,7% ñî -
îò âåò ñò âåí íî) êîí ò ðî ëü íî ãî óðîâ íÿ, òîã äà êàê êîí -
öåí ò ðà öèÿ îá ùå ãî IgG â ñðåä íåì ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà -
÷è ìî íå îò ëè ÷à ëàñü îò êîí ò ðî ëÿ (òàáë. 2).

Ó áî ëü íûõ ÑÄ-2 ïî ãðóï ïå â öå ëîì (òàáë. 1) ïðè
ïðàê òè ÷å ñêè íîð ìà ëü íîì ñî äåð æà íèè ñû âî ðî òî÷ íûõ
àí òè-ÝÒ-IgM ñðåä íèå óðîâ íè ñû âî ðî òî÷ íûõ àí -
òè-ÝÒ-IgA è àí òè-ÝÒ-IgG áû ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà -
÷è ìî âû øå, ÷åì ó çäî ðî âûõ (íà 98,9 è 45,5% ñî îò -
âåò ñò âåí íî). Êîí öåí ò ðà öèÿ îá ùå ãî IgA â êðî âè áî ëü -
íûõ ÑÄ-2 â ñðåä íåì íå îò ëè ÷à ëàñü îò âå ëè ÷è íû ýòî ãî 
ïî êà çà òå ëÿ ó çäî ðî âûõ ëèö, òîã äà êàê ñî äåð æà íèå îá -
ùå ãî IgM è îá ùå ãî IgG ïî ñðàâ íå íèþ ñ íîð ìîé áû ëî
ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ñíè æå íî íà 16,7 è 7,6% ñî îò -
âåò ñò âåí íî (òàáë. 2). Âìå ñ òå ñ òåì êîí öåí ò ðà öèÿ
ÑÐÁ â êðî âè ó áî ëü íûõ ÑÄ-1 è ÑÄ-2 ïî ãðóï ïàì
â öå ëîì áû ëà ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ïî âû øå íà ïî
ñðàâ íå íèþ ñ íîð ìà ëü íûì çíà ÷å íè åì ýòî ãî ïî êà çà òå ëÿ 
â ñðåä íåì (íà 45,7 è 75,0% ñî îò âåò ñò âåí íî)
(òàáë. 2).
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Òàá ëè öà 1
Ñðåä íèå óðîâ íè ñû âî ðî òî÷ íûõ àí òè-ÝÒ-ÀÒ ðàç íûõ êëàñ ñîâ ó áî ëü íûõ ÑÄ è çäî ðî âûõ ëþ äåé (M ± m)

Ãðóï ïà Àí òè-ÝÒ-ÀÒ, óñë. åä.

Àí òè-ÝÒ-IgA Àí òè-ÝÒ-IgM Àí òè-ÝÒ-IgG

Áî ëü íûå ñà õàð íûì äèà áå òîì 1 òè ïà (n = 51) 0,225 ± 0,018
p0>0,5

p1<0,001

0,152 ± 0,014
ð0<0,001
p1<0,01

0,356 ± 0,025
ð0<0,015
p1<0,01

Áî ëü íûå ñà õàð íûì äèà áå òîì 2 òè ïà (n = 60) 0,531 ± 0,033
p0<0,001

0,240 ± 0,019
p0>0,05

0,707 ± 0,035
p0<0,001

Çäî ðî âûå ëþ äè (n = 49) 0,279 ± 0,032 0,264 ± 0,026 0,486 ± 0,048

Ïðè ìå ÷à íèå. Çäåñü è â òàáë. 2 äî ñòî âåð íîñòü ðàç ëè ÷èé îáî çíà ÷å íà ñëå äó þ ùèì îá ðà çîì: p0 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé çäî ðî âûõ
ëþ äåé; p1 — ìåæ äó ãðóï ïà ìè áî ëü íûõ ÑÄ-1 è ÑÄ-2.

Òàá ëè öà 2
Êîí öåí ò ðà öèÿ Ñ-ðå àê òèâ íî ãî áåë êà è ñî äåð æà íèå îá ùèõ èì ìó íîã ëî áó ëè íîâ ðàç íûõ êëàñ ñîâ 

â êðî âè áî ëü íûõ ÑÄ è çäî ðî âûõ ëþ äåé (M ± m)

Ãðóï ïà Îá ùèå èì ìó íîã ëî áó ëè íû, ã/ë Ñ-ðå àê òèâ íûé áå ëîê, 
ìã/ë

IgA IgM IgG

Áî ëü íûå ñà õàð íûì äèà áå òîì 1 òè ïà (n = 51) 2,63 ± 0,11
ð<0 0,01
p1>0,05

2,11 ± 0,13
ð0<0,05
p1<0,01

11,20 ± 0,31
p0>0,05
p1<0,05

2,21 ± 0,18
p0<0,001
p1<0,05

Áî ëü íûå ñà õàð íûì äèà áå òîì 2 òè ïà (n = 60) 2,42 ± 0,09
p0>0,05

1,44 ± 0,12
p0<0,05

9,74 ± 0,35
ð0<0,05

2,66 ± 0,13
p0<0,05

Çäî ðî âûå ëþ äè (n = 49) 2,21 ± 0,10 1,81 ± 0,10 10,66 ± 0,13 1,52 ± 0,13



ÊÀ ïî êà çàë, ÷òî îá ñëå äî âàí íàÿ âû áîð êà áî ëü íûõ
ÑÄ-1 ñôîð ìè ðî âà íà òðå ìÿ êëà ñ òå ðà ìè, êî òî ðûå áû ëè 
óñëîâ íî îáî çíà ÷å íû êàê ÑÄ-1.1 (20 áî ëü íûõ —
40,8%), ÑÄ-1.2 (9 áî ëü íûõ — 18,4%) è ÑÄ-1.3
(20 áî ëü íûõ — 40,8%). Â ïðå äå ëàõ êàæ äî ãî èç âû -
äå ëåí íûõ êëà ñ òå ðîâ ïðî ñëå æè âà þò ñÿ ðàç ëè÷ íûå ñî îò -
íî øå íèÿ ìåæ äó êîí öåí ò ðà öèåé ÑÐÁ â êðî âè è ñðåä -
íè ìè óðîâ íÿ ìè ñû âî ðî òî÷ íûõ àí òè-ÝÒ-ÀÒ ðàç íûõ
êëàñ ñîâ (ðè ñó íîê, òàáë. 3). Ó áî ëü íûõ ÑÄ-1.1 è áî -

ëü íûõ ÑÄ-1.2 êîí öåí ò ðà öèÿ ÑÐÁ â êðî âè çíà ÷è ìî
ïðå âû øà ëà íîð ìà ëü íûå çíà ÷å íèÿ äëÿ ýòî ãî ïî êà çà òå -
ëÿ íà 41,7 è 50,8% ñî îò âåò ñò âåí íî, òîã äà êàê ó áî ëü -
íûõ ÑÄ-1.3 ñî äåð æà íèå ÑÐÁ â êðî âè â ñðåä íåì ñòà -
òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî íå îò ëè ÷à ëîñü îò âå ëè ÷è íû ýòî ãî
ïî êà çà òå ëÿ ó çäî ðî âûõ. Ïðè ýòîì ó áî ëü íûõ ÑÄ-1.1
óðîâ íè àí òè-ÝÒ-IgA, àí òè-ÝÒ-IgM è àí òè-ÝÒ-IgG
áû ëè ñó ùå ñò âåí íî íè æå çíà ÷å íèé ýòèõ ïî êà çà òå ëåé
ó çäî ðî âûõ ëþ äåé (íà 55,0; 58,4 è 53,7% ñî îò âåò ñò -
âåí íî). Ó áî ëü íûõ ÑÄ-1.2 óðîâ íè àí òè-ÝÒ-ÀÒ âñåõ
3-õ êëàñ ñîâ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî íå îò ëè ÷à ëèñü îò
ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ íîð ìà ëü íûõ çíà ÷å íèé, à ó áî ëü íûõ
ÑÄ-1.3 íà ôî íå ïðàê òè ÷å ñêè íîð ìà ëü íî ãî ñî äåð æà -
íèÿ àí òè-ÝÒ-IgA è àí òè-ÝÒ-IgG óðîâ íè àí -
òè-ÝÒ-IgM áû ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ñíè æå íû
(íà 53,4% ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì).

Ñ ïî ìî ùüþ ÊÀ óñòà íîâ ëå íî, ÷òî îá ñëå äî âàí íàÿ
âû áîð êà áî ëü íûõ ÑÄ-2 òàê æå íå îä íî ðîä íà è ñî ñòî èò 
èç òðåõ êëà ñ òå ðîâ, êî òî ðûå óñëîâ íî áû ëè îáî çíà ÷å íû 
êàê ÑÄ-2.1 (34 áî ëü íûõ — 56,7%), ÑÄ-2.2
(15 áîëü íûõ — 25,0%) è ÑÄ-2.3 (11 áî ëü íûõ —
18,3%). Òàê æå, êàê è äëÿ áî ëü íûõ ÑÄ-1, ó áî ëü íûõ 
ÑÄ-2 â ïðå äå ëàõ êàæ äî ãî èç âû äå ëåí íûõ êëà ñ òå ðîâ
ïðî ñëå æè âà þò ñÿ ðàç ëè÷ íûå ñî îò íî øå íèÿ ìåæ äó êîí -
öåí ò ðà öèåé ÑÐÁ â êðî âè è ñðåä íè ìè óðîâ íÿ ìè ñû âî -
ðî òî÷ íûõ àí òè-ÝÒ-ÀÒ ðàç íûõ êëàñ ñîâ (ðè ñó íîê è
òàáë. 4).

Ó áî ëü íûõ ÑÄ-2.1, ÑÄ-2.2 è ÑÄ-2.3 êîí öåí ò ðà -
öèÿ ÑÐÁ â êðî âè áû ëà ïî âû øå íà ïî÷ òè â 2 ðà çà ïî
ñðàâ íå íèþ ñ åãî ñî äåð æà íè åì â êðî âè çäî ðî âûõ ëþ -
äåé, ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î ÕÍÂÏ, ïðî òå êà þ ùèõ íà
ôî íå îñíîâ íî ãî çà áî ëå âà íèÿ. Âìå ñ òå ñ òåì, âà ðè à öèè
ìåæ äó ñðåä íåé êîí öåí ò ðà öèåé ÑÐÁ â êðî âè áî ëü íûõ
ÑÄ-2.1, ÑÄ-2.2 è ÑÄ-2.3 íå ïðå âû øà ëè 30%. Íàè -
áî ëåå âû ñî êàÿ êîí öåí ò ðà öèÿ ÑÐÁ â êðî âè áû ëà îá -
íà ðó æå íà ó áî ëü íûõ ÑÄ-2.2, ãäå äàí íûé ïî êà çà òåëü
áûë â ñðåä íåì â 2,16 ðà çà âûøå ñî îò âåò ñò âó þ ùå ãî
íîð ìà ëü íî ãî çíà ÷å íèÿ è íà 26,7% ïðå âû øàë ñðåä íåå
ñî äåð æà íèå ÑÐÁ â êðî âè áî ëü íûõ ÑÄ-2.1, òîã äà êàê
ïî ñðàâ íå íèþ ñ áî ëü íû ìè ÑÄ-2.3 ðàç ëè ÷èÿ â êîí öåí -
ò ðà öèè ÑÐÁ áû ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêè íå çíà ÷è ìû. Ïðè
ýòîì ó áî ëü íûõ ÑÄ-2.2 ïðè ïðàê òè ÷å ñêè íîð ìà ëü íîì 
ñî äåð æà íèè àí òè-ÝÒ-IgM óðîâ íè ñû âî ðî òî÷ íûõ àí -
òè-ÝÒ-IgA ñó ùå ñò âåí íî ïðå âû øà ëè íîð ìà ëü íîå çíà -
÷å íèå äëÿ ýòî ãî ïî êà çà òå ëÿ â 3,96 ðà çà, à àí -
òè-ÝÒ-IgG — íà 89,4%.

Áî ëü íûå ÑÄ-2.1 è ÑÄ-2.3 ïî ñðåä íåé êîí öåí ò ðà -
öèè ÑÐÁ â êðî âè ìåæ äó ñî áîé ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è -
ìî íå îò ëè ÷à ëèñü. Â òî æå âðå ìÿ, ó áî ëü íûõ ÑÄ-2.1
íà ôî íå ïðàê òè ÷å ñêè íîð ìà ëü íûõ óðîâ íåé ñû âî ðî òî÷ -
íûõ àí òè-ÝÒ-IgA è àí òè-ÝÒ-IgM óðî âåíü àí -
òè-ÝÒ-IgG áûë ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ïî âû øåí íà
26,7%. Ó áî ëü íûõ ÑÄ-2.3 îò êëî íå íèå îò íîð ìû ïî -
êà çà òå ëåé, õà ðàê òå ðè çó þ ùèõ ãó ìî ðà ëü íîå çâå íî èì -
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Âçàè ìî ñâÿ çè ìåæ äó êîí öåí ò ðà öèåé Ñ-ðå àê òèâ íî ãî áåë êà â êðî âè è
óðîâ íÿ ìè ñû âî ðî òî÷ íûõ àí òè-ÝÒ-ÀÒ ðàç íûõ êëàñ ñîâ ó áî ëü íûõ ñà -
õàð íûì äèà áå òîì 1 òè ïà (À) è 2 òè ïà (Á), îò íå ñåí íûõ ê ðàç íûì êëà ñ -
òå ðàì (èòå ðà öè îí íûé ìå òîä k-ñðåä íèõ Ìàê-Êè íà):
* — îò êëî íå íèÿ îò íîð ìû ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà÷èìû. ÑÄ1.1, ÑÄ1.2 è
ÑÄ1.3 — áî ëü íûå ñà õàð íûì äèà áå òîì 1 òè ïà, îò íå ñåí íûå ñî îò âåò -
ñò âåí íî ê 1, 2 è 3 êëà ñ òå ðàì; ÑÄ2.1, ÑÄ2.2 è ÑÄ2.3 — áî ëü íûå ñà -
õàð íûì äèà áå òîì 2 òè ïà, îò íå ñåí íûå ñî îò âåò ñò âåí íî ê 1, 2 è 3 êëà -
ñ òå ðàì; ÑÐÁ — Ñ-ðå àê òèâ íûé áå ëîê.



ìó íè òå òà, çà òðà ãè âà ëî ñû âî ðî òî÷ íûå àí òè-ÝÒ-ÀÒ
âñåõ 3-õ êëàñ ñîâ: ó ïà öè åí òîâ ÑÄ-2.3 óðîâ íè àí -
òè-ÝÒ-IgA, àí òè-ÝÒ-IgM è àí òè-ÝÒ-IgG áû ëè çíà -
÷è ìî âû øå ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ íîð ìà ëü íûõ çíà ÷å íèé
â ñðåä íåì â 2,86 ðà çà (íà 69,7% è íà 37,0%).

Èç âå ñò íî, ÷òî êîí öåí ò ðà öèÿ ÝÒ â êðî âè ïîð òà ëü -
íîé âå íû â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ óñëî âè ÿõ êî ëåá ëåò ñÿ
â ïðå äå ëàõ îò 0,01 äî 1 íã/ìë, ïðè ÷åì ïî ñëå ïðè å ìà
ïè ùè ðå ãè ñò ðè ðó åò ñÿ åå ñó ùå ñò âåí íîå òðàí çè òîð íîå

ïî âû øå íèå. Õî òÿ îñíîâ íàÿ ÷àñòü ïî ïà äà þ ùå ãî â ïîð -
òà ëü íûé êðî âî òîê ÝÒ ýëè ìè íè ðó åò ñÿ ðå çè äåí ò íû ìè
ìàê ðî ôà ãà ìè ïå ÷å íè áåç ðàç âè òèÿ âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå -
àê öèè, çà ñ÷åò íà ëè ÷èÿ ïîð òî êà âà ëü íûõ àíà ñòî ìî çîâ
îêî ëî 6% ïîð òà ëü íîé êðî âè ìè íó åò ïå ÷å íî÷ íûé áà -
ðü åð è ñáðà ñû âà åò ñÿ íå ïî ñðåä ñò âåí íî â ñè ñ òåì íûé
êðî âî òîê [16, 17]. Âñëåä ñò âèå òà êîé ïî ñòî ÿí íîé àí -
òè ãåí íîé ñòè ìó ëÿ öèè â êðî âè çäî ðî âûõ ëþ äåé âñå ãäà
ïðè ñóò ñò âó þò àí òè-ÝÒ-ÀÒ ðàç íûõ êëàñ ñîâ, ïðè ÷åì
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Òàá ëè öà 3
Ñðåä íèå óðîâ íè ñû âî ðî òî÷ íûõ àí òè-ÝÒ-ÀÒ ðàç íûõ êëàñ ñîâ è êîí öåí ò ðà öèÿ ÑÐÁ 

â êðî âè áî ëü íûõ ÑÄ-1, îò íå ñåí íûõ ê ðàç íûì êëà ñ òå ðàì (M ± m)

Ïî êà çà òåëü Êëà ñ òå ðû áî ëü íûõ ñà õàð íûì äèà áå òîì 1 òè ïà Çäî ðî âûå ëþ äè

ÑÄ-1.1 ÑÄ-1.2 ÑÄ-1.3

Àí òè-ÝÒ-IgA, óñë. åä. 0,126 ± 0,014
p0<0,01
p2<0,01
p3<0,001

0,235 ± 0,033
p0>0,05
p1<0,01
p3>0,05

0,311 ± 0,029
p0<0,05
p1<0,001
p2>0,05

0,279 ± 0,032

Àí òè-ÝÒ-IgM, óñë. åä. 0,110 ± 0,013
p0<0,001
p2<0,001
p3>0,05

0,305 ± 0,038
p0>0,05
p1<0,001
p3<0,001

0,123 ± 0,010
p0<0,01
p1>0,05
p2<0,001

0,264 ± 0,026

Àí òè-ÝÒ-IgG, óñë. åä. 0,225 ± 0,019
p0<0,001
p2<0,001
p3<0,001

0,449 ± 0,031
p0>0,05
p1<0,001
p3>0,05

0,441 ± 0,016
p0>0,05
p1<0,001
p2>0,05

0,486 ± 0,048

Ñ-ðå àê òèâ íûé áå ëîê, ìã/ë 2,15 ± 0,29
p0<0,05
p2>0,05
p3>0,05

2,29 ± 0,23
p0<0,05
p1>0,05
p3<0,05

1,68 ± 0,18
p0>0,05
p1>0,05
p2<0,05

1,52 ± 0,14

Ïðè ìå ÷à íèå. Ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ çíà ÷è ìîñòü ðàç ëè ÷èé îáî çíà ÷å íà ñëå äó þ ùèì îá ðà çîì: p0 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé çäî ðî âûõ ëþ -
äåé; p1 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ êëà ñ òå ðîì «ÑÄ-1.1»; p2 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ êëà ñ òå ðîì «ÑÄ-1.2»; p3 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ êëà ñ òå ðîì «ÑÄ-1.3».

Òàá ëè öà 4
Ñðåä íèå óðîâ íè ñû âî ðî òî÷ íûõ àí òè-ÝÒ-ÀÒ ðàç íûõ êëàñ ñîâ è êîí öåí ò ðà öèÿ ÑÐÁ 

â êðî âè áî ëü íûõ ÑÄ-2, îò íå ñåí íûõ ê ðàç íûì êëà ñ òå ðàì (M ± m)

Ïî êà çà òåëü Êëà ñ òå ðû áî ëü íûõ ñà õàð íûì äèà áå òîì 2 òè ïà Çäî ðî âûå ëþ äè

ÑÄ-2.1 ÑÄ-2.2 ÑÄ-2.3

Àí òè-ÝÒ-IgA, óñë. åä. 0,307 ± 0,025
p0>0,05
p2<0,001
p3<0,001

0,825 ± 0,048
p0<0,001
p1<0,001
p3>0,05

0,798 ± 0,063
p0<0,001
p1<0,001
p2>0,05

0,279 ± 0,032

Àí òè-ÝÒ-IgM, óñë. åä. 0,192 ± 0,014
p0>0,05
p2>0,05
p3<0,001

0,206 ± 0,022
p0>0,05
p1>0,05
p3<0,001

0,448 ± 0,040
p0<0,01
p1<0,001
p2<0,001

0,264 ± 0,026

Àí òè-ÝÒ-IgG, óñë. åä. 0,616 ± 0,035
p0<0,01
p2<0,001
p3>0,05

0,921 ± 0,045
p0<0,001
p1<0,001
p3<0,01

0,666 ± 0,068
p0<0,05
p1>0,05
p2<0,01

0,486 ± 0,048

Ñ-ðå àê òèâ íûé áå ëîê, ìã/ë 2,40 ± 0,10
p0<0,001
p2<0,05
p3>0,05

3,28 ± 0,34
p0<0,001
p1<0,05
p3>0,05

2,56 ± 0,18
p0<0,01
p1>0,05
p2>0,05

1,52 ± 0,14

Ïðè ìå ÷à íèå. Ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ çíà ÷è ìîñòü ðàç ëè ÷èé îáî çíà ÷å íà ñëå äó þ ùèì îá ðà çîì: p0 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé çäî ðî âûõ ëþ -
äåé, p1 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ êëà ñ òå ðîì «ÑÄ-2.1», p2 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ êëà ñ òå ðîì «ÑÄ-2.2», p3 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ êëà ñ òå ðîì «ÑÄ-2.3».



èõ èí äè âè äó à ëü íûå óðîâ íè â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ óñëî -
âè ÿõ îò íî ñè òå ëü íî ñòà áè ëü íû è îïðå äå ëÿ þò ñÿ àäàï -
òèâ íûì èì ìóí íûì îò âå òîì íà äàí íûé îá ëè ãàò íûé
àí òè ãåí [9, 10].

Ó áî ëü íûõ ÑÄ-1 è ÑÄ-2 âû ÿâ ëå íû ñòà òè ñòè ÷å ñêè
çíà ÷è ìûå îò êëî íå íèÿ îò íîð ìû óðîâ íåé ñû âî ðî òî÷ -
íûõ àí òè-ÝÒ-ÀÒ îïðå äå ëåí íûõ êëàñ ñîâ (òàáë. 1),
êî òî ðûå íå ñîâ ïà äà þò ñ íà ïðàâ ëåí íî ñòüþ èç ìå íå íèé
êîí öåí ò ðà öèè îá ùèõ èì ìó íîã ëî áó ëè íîâ òà êî ãî æå
êëàñ ñà (òàáë. 2). Ïî äàí íûì ëè òå ðà òó ðû, ÑÄ ïðè âî -
äèò ê ñó ùå ñò âåí íûì èç ìå íå íè ÿì êà ÷å ñò âåí íî ãî è êî -
ëè ÷å ñò âåí íî ãî ñî ñòà âà ìèê ðî ôëî ðû äè ñ òà ëü íûõ îò äå -
ëîâ ÆÊÒ [18]. Íà ôî íå ãà ñò ðî ýí òå ðî ëî ãè ÷å ñêèõ ðàñ -
ñòðîéñòâ, òè ïè÷ íûõ äëÿ êëè íè ÷å ñêî ãî òå ÷å íèÿ ÑÄ,
ýòî âå äåò ê óâå ëè ÷å íèþ êî ëè ÷å ñò âà ÝÒ, ïî ïà äà þ ùå ãî 
èç ïðî ñâå òà êè øå÷ íè êà â ñè ñ òåì íûé êðî âî òîê. Â ðÿ äå 
èñ ñëå äî âà íèé ïî êà çà íî, ÷òî ó ëþ äåé ñ èç áû òî÷ íîé
ìàñ ñîé òå ëà, à òàê æå ó áî ëü íûõ ÑÄ êîí öåí ò ðà öèÿ
ÝÒ â êðî âè ñó ùå ñò âåí íî âûøå, ÷åì ó ëèö, íå ñòðà äà -
þ ùèõ îæè ðå íè åì è ÑÄ [19, 20].

Ïî ñòóï ëå íèå ÝÒ â îð ãà íèçì â êî ëè ÷å ñò âå, ïðå âû -
øà þ ùåì àäàï òèâ íûå âîç ìîæ íî ñòè ãó ìî ðà ëü íûõ è
êëå òî÷ íûõ ÝÒ-ñâÿ çû âà þ ùèõ ñè ñ òåì, èëè èõ ôóí ê öè -
î íà ëü íàÿ íå äî ñòà òî÷ íîñòü, êëàñ ñè ôè öè ðó åò ñÿ êàê ýí -
äî òîê ñè íî âàÿ (ÝÀ). Ðîëü ÝÀ êè øå÷ íî ãî ïðî èñ õîæ -
äå íèÿ êàê óíè âåð ñà ëü íî ãî ôàê òî ðà ïà òî ãå íå çà, â íà -
ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ âå ðè ôè öè ðî âà íà ïðè ìíî ãèõ íå èí ôåê -
öè îí íûõ çà áî ëå âà íè ÿõ ÷å ëî âå êà [5, 10]. Â ÷à ñò íî ñòè,
èíè öè è ðî âàí íîå ÝÒ èç ìå íå íèå öè òî êè íî âî ãî ïðî ôè -
ëÿ â ñòî ðî íó ïðå îá ëà äà íèÿ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî -
êè íîâ ïðè îïðå äå ëåí íûõ óñëî âè ÿõ ìî æåò ïîä äåð æè -
âàòü ÕÍÂÏ, ëå æà ùèå â îñíî âå áû ñò ðîé ïðî ãðåñ ñèè
àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé ñî ñó äîâ è ðàç âè òèÿ
ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ïà òî ëî ãèè [3, 4, 21].

Óâå ëè ÷å íèå êîí öåí ò ðà öèè ÑÐÁ â äèà ïà çî íå îò 2
äî 10 ìã/ë ðàñ ñìàò ðè âà åò ñÿ êàê íå çà âè ñè ìûé ïðå äèê -
òîð ïî âû øåí íî ãî êàð äè î âà ñêó ëÿð íî ãî ðè ñ êà, îáó -
ñëîâ ëåí íî ãî ÕÍÂÏ [22]. Ïðè ýòîì ÝÒ ÿâ ëÿ åò ñÿ îä -
íèì èç ìîù íûõ àê òè âà òî ðîâ ñèí òå çà ÑÐÁ. Ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà ëü íî ïî êà çà íî, ÷òî ÷å ðåç 24 ÷ ïî ñëå âíóò ðè âåí -
íî ãî ââå äå íèÿ çäî ðî âûì âî ëîí òå ðàì íå áî ëü øèõ êî ëè -
÷åñòâ ÝÒ (2 íã/êã ìàñ ñû òå ëà) êîí öåí ò ðà öèÿ ÑÐÁ
â êðî âè âîç ðà ñ òà åò áî ëåå ÷åì â 50 ðàç ïî îò íî øå íèþ
ê èñ õîä íî ìó áà çî âî ìó óðîâ íþ [23].

Ó áî ëü íûõ ÑÄ-1 è ÑÄ-2 êîí öåí ò ðà öèÿ ÑÐÁ
â êðî âè áû ëà ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî âû øå, ÷åì
â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå. Ðà íåå íà ìè áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî 
ó çäî ðî âûõ âî ëîí òå ðîâ ñ ïî âû øåí íîé áà çî âîé êîí -
öåí ò ðà öèåé ÑÐÁ â êðî âè (ñðåä íåå çíà ÷å íèå
2,24 ± 0,26 ìã/ë) íà áëþ äà åò ñÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è -
ìî óìå íü øå íèå óðîâ íåé ñû âî ðî òî÷ íûõ àí òè-ÝÒ-ÀÒ
êëàñ ñîâ A, M è G [24]. Ïî ñêî ëü êó àí òè-ÝÒ-ÀÒ
ïðè íè ìà þò àê òèâ íîå ó÷à ñ òèå â íåé òðà ëè çà öèè áèî ëî -
ãè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè è êëè ðåí ñå ÝÒ [8—10, 21], ñíè -

æåí íûé àäàï òèâ íûé èì ìóí íûé îò âåò íà ÝÒ ýí òå ðî -
áàê òå ðèé ìî æåò ðàñ ñìàò ðè âà òü ñÿ êàê îäèí èç ôàê òî -
ðîâ, ñïî ñîá ñò âó þ ùèõ ðå à ëè çà öèè ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî 
ïî òåí öè à ëà ÝÒ.

Ñ ïî ìî ùüþ ÊÀ óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ïðè ìåð íî ó ïî -
ëî âè íû áî ëü íûõ ÑÄ-1 (40,8%) ïî âû øåí íàÿ êîí öåí -
ò ðà öèÿ ÑÐÁ â êðî âè òàê æå àñ ñî öè è ðî âà íà ñ ñó ùå ñò -
âåí íûì ñíè æå íè åì óðîâ íåé ñû âî ðî òî÷ íûõ àí -
òè-ÝÒ-ÀÒ âñåõ òðåõ êëàñ ñîâ. Â òî æå âðå ìÿ ó òåõ áî -
ëü íûõ ÑÄ-1, ó êî òî ðûõ êîí öåí ò ðà öèÿ ÑÐÁ â êðî âè
íå îò ëè ÷à ëàñü îò íîð ìû, óðî âåíü ñû âî ðî òî÷ íûõ àí -
òè-ÝÒ-IgM áûë ñó ùå ñò âåí íî íè æå, ÷åì ó çäî ðî âûõ
ëþ äåé, òîã äà êàê ñî äåð æà íèå àí òè-ÝÒ-IgA è àí -
òè-ÝÒ-IgG íå îò ëè ÷à ëîñü îò íîð ìà ëü íûõ çíà ÷å íèé.

Íå îá õî äè ìî îñî áî ïîä ÷åð ê íóòü, ÷òî èì ìóí íûé
îò âåò íà ÝÒ ýí òå ðî áàê òå ðèé íå ñëå äó åò ðàñ ñìàò ðè -
âàòü â ðàì êàõ êëàñ ñè ÷å ñêèõ ïðåä ñòàâ ëå íèé î ôà çàõ
èì ìóí íî ãî îò âå òà, íà áëþ äà å ìûõ ïðè ïåð âè÷ íîì êîí -
òàê òå èì ìóí íîé ñè ñ òå ìû ñ íî âûì äëÿ íåå àí òè ãå íîì.
ÝÒ ÿâ ëÿ åò ñÿ îá ëè ãàò íûì àí òè ãå íîì íîð ìà ëü íî ãî àí -
òè ãåí íî ãî îêðó æå íèÿ ÷å ëî âå êà. Ïî-âè äè ìî ìó, èí äè -
âè äó à ëü íûå óðîâ íè àí òè-ÝÒ-ÀÒ ðàç íûõ êëàñ ñîâ õà -
ðàê òå ðè çó þò äè íà ìè ÷å ñêîå ðàâ íî âå ñèå ìåæ äó íå -
ñêîëü êè ìè îä íî âðå ìåí íî ïðî òå êà þ ùè ìè ïðî öåñ ñà ìè:
ïî ñòóï ëå íè åì ÝÒ âî âíóò ðåí íþþ ñðå äó îð ãà íèç ìà,
àäàï òèâ íûì èì ìóí íûì îò âå òîì íà ýòîò àí òè ãåí è
êëè ðåí ñîì ÝÒ â ñî ñòà âå èì ìóí íûõ êîì ï ëåê ñîâ, îá ðà -
çó å ìûõ ïðè ó÷à ñ òèè àí òè-ÝÒ-ÀÒ. Ñ ó÷å òîì ýòî ãî
ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ñíè æå íèå óðîâ íÿ àí -
òè-ÝÒ-IgM ó óêà çàí íîé âû øå ïîä ãðóï ïû áî ëü íûõ
ÑÄ-1 ìî æåò áûòü îáó ñëîâ ëå íî èõ àê òèâ íûì ïî òðåá -
ëå íè åì â ðå àê öè ÿõ îá ðà çî âà íèÿ èì ìóí íûõ êîì ï ëåê -
ñîâ ñ ÝÒ, ÷òî è ïðåä îò âðà ùà åò ðàç âè òèå ÕÍÂÏ,
èíè öè è ðó å ìûõ ÝÒ.

Ó çíà ÷è òå ëü íîé ÷à ñ òè (56,7%) áî ëü íûõ ÑÄ-2
ñ ïî âû øåí íîé êîí öåí ò ðà öèåé ÑÐÁ â êðî âè óðîâ íè
ñû âî ðî òî÷ íûõ àí òè-ÝÒ-ÀÒ êëàñ ñîâ A è M ñòà òè -
ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî íå îò ëè ÷à ëèñü îò íîð ìà ëü íûõ çíà -
÷å íèé ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ ïî êà çà òå ëåé, â òî âðå ìÿ êàê
óðîâ íè àí òè-ÝÒ-IgG ó íèõ áû ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà -
÷è ìî ïî âû øå íû. Ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ïî âû øå -
íèå óðîâ íåé ñû âî ðî òî÷ íûõ àí òè-ÝÒ-IgG ó áî ëü íûõ
ÑÄ-2 óêà çàí íîé ïîä ãðóï ïû îò ðà æà åò àê òèâ íóþ êîì -
ïåí ñà òîð íóþ ðå àê öèþ àäàï òèâ íîé èì ìóí íîé ñè ñ òå ìû
íà èç áû òî÷ íîå ïî ñòóï ëå íèå ÝÒ â ñè ñ òåì íûé êðî âî -
òîê, îä íà êî ïî êà êîé-òî ïî êà íå âû ÿñ íåí íîé ïðè ÷è íå
ýòî íå îáåñ ïå ÷è âà åò ïîë íîé íåé òðà ëè çà öèè ïðî âîñ ïà -
ëè òå ëü íî ãî ïî òåí öè à ëà ÝÒ. Âìå ñ òå ñ òåì äà ëü íåé øàÿ 
àê òè âè çà öèÿ ÕÍÂÏ, êî òî ðóþ îò ðà æà åò ðîñò ñî äåð -
æà íèÿ ÑÐÁ â êðî âè, ó áî ëü íûõ ÑÄ-2 ñî ïðî âîæ äà åò -
ñÿ çíà ÷è òå ëü íûì âîç ðà ñ òà íè åì óðîâ íåé ñû âî ðî òî÷ -
íûõ àí òè-ÝÒ-ÀÒ êëàñ ñîâ A è G, íà ôî íå òåí äåí öèè
ê ñíè æå íèþ óðîâ íåé àí òè-ÝÒ-IgM.
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Òà êèì îá ðà çîì, ó áî ëü íûõ ÑÄ 1 è 2 òè ïà ñî äåð -
æà íèå àí òè-ÝÒ-ÀÒ íå êî òî ðûõ êëàñ ñîâ â êðî âè ñó -
ùå ñò âåí íî îò ëè ÷à åò ñÿ îò íîð ìà ëü íûõ çíà ÷å íèé, ÷òî,
ïî âñåé âè äè ìî ñòè, îáó ñëîâ ëå íî àäàï òèâ íûì èì ìóí -
íûì îò âå òîì íà ÝÒ íà ôî íå åãî èç áû òî÷ íî ãî ïî ñòóï -
ëå íèÿ âî âíóò ðåí íþþ ñðå äó îð ãà íèç ìà. Â òî æå âðå ìÿ
õà ðàê òåð âû ÿâ ëåí íûõ âçàè ìî ñâÿ çåé ìåæ äó îò êëî íå -
íè ÿ ìè óêà çàí íûõ ïî êà çà òå ëåé è ïî âû øåí íîé êîí öåí -
ò ðà öèåé ÑÐÁ â êðî âè êîñ âåí íî óêà çû âà åò íà ñó ùå ñò -
âåí íóþ ðîëü àí òè òå ëî-çà âè ñè ìûõ èì ìóí íûõ ìå õà íèç -
ìîâ íåé òðà ëè çà öèè è êëè ðåí ñà ÝÒ â ïðåä îò âðà ùå íèè
õðî íè ÷å ñêî ãî íèç êî èí òåí ñèâ íî ãî âîñ ïà ëå íèÿ ïðè ÑÄ
1 è 2 òè ïà. Íà îñíî âà íèè ïî ëó ÷åí íûõ ðå çó ëü òà òîâ
ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî óæå íà ÷à òûé ïî èñê ñðåäñòâ 
è ëå ÷åá íûõ ïðî öå äóð ñíè æå íèÿ êîí öåí ò ðà öèè ÝÒ
â îá ùåé ãå ìî öèð êó ëÿ öèè [25, 26] è ïî ñëå äó þ ùåå
îáî ñíî âà íèå ïî êà çà íèé ê èõ ïðè ìå íå íèþ ó áî ëü íûõ
ÑÄ áó äóò ñïî ñîá ñò âî âàòü óìå íü øå íèþ óðîâ íÿ õðî íè -
÷å ñêî ãî âîñ ïà ëå íèÿ è ðè ñ êà ðàç âè òèÿ ñåð äå÷ íî-ñî ñó -
äè ñòûõ îñëîæ íå íèé.
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Öåëü ðà áî òû — èçó ÷å íèå óðîâ íåé öè òî êè íîâ â ëèì ôå, âî âëå ÷åí íûõ â ïà òî ãå íåç ðà êà ìî ëî÷ íîé æå ëå çû
(ÐÌÆ). Ìå òî äè êà. Ðàê ìî ëî÷ íîé æå ëå çû èí äó öè ðî âà ëè ââå äå íè åì n-ìå òèë-N-íè òðî çî ìî ÷å âè íû êðû ñàì Wis tar.
×àñòü æè âîò íûõ ïîä âåð ãà ëàñü òî ëü êî îïå ðà òèâ íî ìó âìå øà òå ëü ñò âó èëè æå òî ëü êî ïî ëè õè ìè î òå ðà ïèè (ÏÕÒ) (öèê -
ëî ôîñ ôàí, ìå òîò ðåê ñàò, 5-ôòî ðó ðà öèë). Ó ÷à ñ òè æè âîò íûõ ñî ÷å òà ëè îáà âè äà òå ðà ïèè, à òàê æå â îò äå ëü íîé ãðóï ïå
ê ÏÕÒ äî áàâ ëÿ ëè ïðå ïà ðàò ïà íà ãåí, ïðåä ñòàâ ëÿ þ ùèé ñî áîé ôðàã ìåí òè ðî âàí íûå ìî ëå êó ëû ÄÍÊ. Äëÿ èñ ñëå äî âà -
íèÿ êîí öåí ò ðà öèè öè òî êè íîâ â ëèì ôå èñ ïî ëü çî âà ëè òåñò-ñè ñ òå ìó Bio-Plex Pro Rat Cy to ko ness 24-Plex As say
(Bio-Rad, ÑØÀ). Ðå çó ëü òà òû. Ó êðûñ ñ ÐÌÆ ñî äåð æà íèå áî ëü øèí ñò âà èñ ñëå äî âàí íûõ öè òî êè íîâ, òà êèõ, êàê
IL-1b, IL-2, IL-4, IL-6, IL-7, IL-12, IL-13, IL-17À, MIP-1a, MIP-3a, RANTES, TNF-a, MCP-1 ñòà òè ñòè ÷å ñêè 
çíà ÷è ìî áû ëî âû øå, ÷åì ó èí òàê ò íûõ æè âîò íûõ. Îïå ðà òèâ íîå óäà ëå íèå îïó õî ëè ïðè âî äè ëî ê ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è -
ìî ìó ñíè æå íèþ ñî äåð æà íèÿ â ëèì ôå ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ. Ñðàâ íè òå ëü íîå èñ ñëå äî âà íèå ïî êà çà òå ëåé ñî -
äåð æà íèÿ öè òî êè íîâ â ëèì ôå ïî ñëå óäà ëå íèÿ îïó õî ëè ñ èí òàê ò íû ìè æè âîò íû ìè ïî êà çà ëî, ÷òî ñî äåð æà íèå öè òî êè -
íîâ, òà êèõ, êàê IL-10, IL-18, GRO/KC, RANTES áû ëî çíà ÷è ìî âû øå â ãðóï ïå êîí ò ðî ëü íûõ æè âîò íûõ. Ïðî âå äå -
íèå ÏÕÒ ïðè âî äè ëî ê ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ìó ñíè æå íèþ ñî äåð æà íèÿ IL-1b, IL-4, IL-6, IL-7, IL-10, MIP-1a,
MIP-3a, RANTES â ëèì ôå êðûñ ñ ÐÌÆ. Ñðàâ íè òå ëü íîå èñ ñëå äî âà íèå ñî äåð æà íèÿ öè òî êè íîâ â ëèì ôå ïðî î ïå ðè -
ðî âàí íûõ æè âîò íûõ ïî ñëå ïðî âå äå íèÿ ïî ëè õè ìè î òå ðà ïèè è ââå äå íèÿ ïðå ïà ðà òà ïà íà ãåí ïî êà çà ëî, ÷òî áî ëü øèí ñò âî
ïî êà çà òå ëåé ñî äåð æà íèÿ öè òî êè íîâ, òà êèõ, êàê IL-5, IL-6, IL-7, IL-10, IL-13, IL-17À, IL-18, GRO/KC, IFNg,
MIP-3a â ëèì ôå áû ëî âû øå ïî ñëå ââå äå íèÿ ïðå ïà ðà òà ïà íà ãåí. Çà êëþ ÷å íèå. Ïðè ïðî âå äå íèè ñðàâ íè òå ëü íî ãî èñ -
ñëå äî âà íèÿ öè òî êè íî âî ãî ïðî ôè ëÿ ëèì ôû êðûñ Wis tar óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ñî äåð æà íèå öè òî êè íîâ çà âè ñå ëî îò ïðî âî äè -
ìîé òå ðà ïèè ó æè âîò íûõ ñ èí äó öè ðî âàí íûì ðà êîì ìî ëî÷ íîé æå ëå çû. Óðîâ íè öè òî êè íîâ ëèì ôû ìî ãóò ñëó æèòü äèà -
ãíî ñ òè ÷å ñêèì êðè òå ðè åì îïó õî ëå âî ãî ðî ñ òà, à òàê æå ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêèì êðè òå ðè åì ýô ôåê òèâ íî ñòè ïðî âî äè ìîé òå ðà -
ïèè è ðè ñ êà ìå òà ñòà çè ðî âà íèÿ ÐÌÆ.
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The pur pose of this pa per is to ex am ine the lev els of cytokines in the lymph in volved in the pathogenesis of breast can cer.
Methods. Breast can cer was in duced by in tro duc ing n-methyl-N-nitrosourea rats Wistar breed. Some of the an i mals sub jected to
sur gery alone or che mo ther apy alone (cyclophosphamide, methotrexate, 5-fluorouracil). Some an i mals com bine both types of ther apy,
as well as a sep a rate group to the ad min is tra tion of che mo ther apy added Panagene drag pre sent ing a frag mented DNA. To in ves ti -
gate the con cen tra tion of cytokines used in lymph test sys tem Bio-Plex Pro Rat Cytokoness 24-Plex As say (Bio-Rad, USA). Re -
sults. In rats with breast can cer con tent of most stud ied cytokines such as, IL-1b, IL-2, IL-4, IL-6, IL-7, IL-12, IL-13, IL-17A,
MIP-1a, MIP-3a , RANTES, TNF-a, MCP-1 was sig nif i cantly higher than in in tact an i mals. Sur gi cal re moval of the tu mor re -
sulted in a sig nif i cant de crease in the con tent in the lymph as a pro-inflammatory cytokine. Com par a tive per for mance study cytokine
con tent in the lymph af ter tu mor re moval from in tact an i mals showed that the con tent of cytokines such as IL-10, IL-18, GRO /
KC, RANTES were sig nif i cantly higher in the con trol an i mals group. Con ducting che mo ther apy has led to a sig nif i cant de crease in
the con tent of IL-1b, IL-4, IL-6, IL-7, IL-10, MIP-1a, MIP-3a, RANTES in rat breast can cer lymph. Com par a tive study of
cytokine con tent in the lymph op er ated an i mals af ter the ad min is tra tion of che mo ther apy and Panagene re vealed that most of the con -
tent in di ca tors cytokines such as IL-5, IL-6, IL-7, IL-10, IL-13, IL-17A, IL- 18, GRO / KC, IFNg, MIP-3a in the lymph was
higher af ter ad min is tra tion of the drug Panagene. Con clu sion. In a com par a tive study cytokine pro file lymph Wistar rats found that
cytokine con tent de pended on the ther apy in an i mals with in duced breast can cer. Lymph cytokine lev els may serve as a di ag nos tic cri -
te rion for tu mor growth, as well as the pre dic tor of the ef fec tive ness of the ther apy and the risk of me tas ta sis of breast can cer.

Key words: breast can cer, cytokines, che mo ther apy, Panagene, Wistar rats
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Ââå äå íèå

Ðàê ìî ëî÷ íîé æå ëå çû (ÐÌÆ) ñî õðà íÿ åò ëè äè ðó -
þ ùóþ ïî çè öèþ ñðå äè îí êî ëî ãè ÷å ñêîé ïà òî ëî ãèè
ó æåí ùèí âî âñåì ìè ðå [1—3]. Îä íèì èç ïà òî ãå íå -
òè ÷å ñêèõ ìå õà íèç ìîâ âîç íèê íî âå íèÿ è ïðî ãðåñ ñèè
îïó õî ëå âî ãî ðî ñ òà ÿâ ëÿ þò ñÿ áåë êî âûå ìå äè à òî ðû —
öè òî êè íû, õå ìî êè íû è ðî ñ òî âûå ôàê òî ðû. Öè òî êè íû
ñåê ðå òè ðó þò ñÿ êàê ëèì ôî èä íû ìè, òàê è îïó õî ëå âû ìè 
êëåò êà ìè [2—7], îêà çû âà þò âëè ÿ íèå íà ìíî æå ñò âî
ðàç ëè÷ íûõ êëå òîê-ìè øå íåé, à öè òî êè íî âàÿ ñåòü ÿâ ëÿ -
åò ñÿ âàæ íåé øèì ðå ãó ëÿ òîð íûì ìå õà íèç ìîì ìåæ ê ëå -
òî÷ íûõ âçàè ìî äåé ñò âèé. Ñ îä íîé ñòî ðî íû, öè òî êè íû
ïðî ÿâ ëÿ þò ñå áÿ êàê ôàê òî ðû óñè ëå íèÿ îïó õî ëå âîé
ïðî ãðåñ ñèè, àê òè âè ðóÿ àí ãè î ãå íåç è ìèã ðà öèþ îïó õî -
ëå âûõ êëå òîê, èç ìå íÿ þò ôóí ê öèþ êëå òîê-ìè øå íåé,
âî âëå ÷å íûõ â ìå õà íèçì óêëî íå íèÿ îïó õî ëå âûõ êëå òîê 
îò ñè ñ òå ìû èì ìóí íî ãî íàä çî ðà [8]. Ñ äðó ãîé ñòî ðî -
íû, öè òî êè íû ìî ãóò ÿâ ëÿ òü ñÿ îñíîâ íû ìè ìå äè à òî ðà -
ìè ïðî òè âî îïó õî ëå âî ãî èì ìó íè òå òà. Êîí öåí ò ðà öèÿ è
áà ëàíñ óðîâ íåé öè òî êè íîâ è èõ àí òà ãî íè ñòîâ ñïî ñîá -
ñò âó þò óñè ëå íèþ èëè èí ãè áè ðî âà íèþ ðî ñ òà ðà êà ìî -
ëî÷ íîé æå ëå çû [9]. Èç ìå íå íèÿ îò íî ñè òå ëü íîé êîí -
öåí ò ðà öèè íå êî òî ðûõ öè òî êè íîâ, òà êèõ, êàê IL-1,
IL-6, IL-11, IL-19, TGF-b, ìî ãóò ïðÿ ìî è îïî ñðå äî -
âà íî ñòè ìó ëè ðî âàòü ðàê ìî ëî÷ íîé æå ëå çû [9]. Îïó -
õî ëå âûé ðîñò îò íî ñèò ñÿ ê ïà òî ëî ãèè, ïðè êî òî ðîé
èìå åò ñÿ ïî âðåæ äå íèå, âîñ ïà ëå íèå, ðàñ ïàä, ðàç ðó øå -
íèå òêà íåé. Âîñ ïà ëå íèå ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ ïî âû øåí íûì ñî -
äåð æà íè åì â ñû âî ðîò êå êðî âè ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ
öè òî êè íîâ è õå ìî êè íîâ è ÿâ ëÿ åò ñÿ õà ðàê òåð íûì äëÿ
îïó õî ëå âî ãî ðî ñ òà è ìå òà ñòà çè ðî âà íèÿ. Çíà ÷å íèå âîñ -
ïà ëè òå ëü íî ãî îò âå òà â ïà òî ãå íå çå îïó õî ëå âî ãî ðî ñ òà
ïîä òâåð æ äà åò ñÿ àñ ñî öè à öèåé ìåæ äó êîí öåí ò ðà öèåé
íå êî òî ðûõ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ è õå ìî êè -
íîâ ñ õà ðàê òå ðîì ïðî ãðåñ ñèè è òÿ æå ñòüþ çà áî ëå âà -
íèÿ. Öè òî êè íû ìî ãóò îá ëà äàòü ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêîé çíà -
÷è ìî ñòüþ è ÿâ ëÿ òü ñÿ ìè øå íüþ äëÿ òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèõ
âîç äåé ñò âèé, ÷òî îáó ñëîâ ëè âà åò âàæ íîñòü èõ èçó ÷å -
íèÿ ïðè îí êî ãå íå çå. Öè òî êè íû òàê æå ìî ãóò âëè ÿòü íà 
ýô ôåê òèâ íîñòü ëå ÷å íèÿ ðà êà, óñó ãóá ëÿòü òîê ñè ÷å ñ êîå
âîç äåé ñò âèå õè ìè î òå ðà ïèè è îêà çû âàòü äåé ñò âèå íà
ìå òà áî ëèçì ëå êàð ñò âåí íûõ ïðå ïà ðà òîâ. Â íà ñòî ÿ ùåå
âðå ìÿ âàæ íàÿ ðîëü ñè ñ òå ìû öè òî êè íîâ êàê ôàê òî ðîâ
âíóò ðåí íåé ñðå äû îð ãà íèç ìà â íîð ìà ëü íûõ óñëî âè ÿõ
è íà ðàç íûõ ýòà ïàõ îí êî ãå íå çà, êàê ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêèõ
ôàê òî ðîâ ïðè ðàç âè òèè ñî öè à ëü íî çíà ÷è ìûõ áî ëåç -
íåé, íå âû çû âà åò ñî ìíå íèé. Èçó ÷å íèå óðîâ íÿ ïðî äóê -
öèè öè òî êè íîâ â ñû âî ðîò êå êðî âè ïðè îïó õî ëÿõ èìå åò 
áî ëü øîå çíà ÷å íèå äëÿ ïðî ãíî çè ðî âà íèÿ âû æè âà å ìî -
ñòè, îöåí êè ðè ñ êà ðàç âè òèÿ ðå öè äè âîâ è ñìåð ò íî ñòè
îí êî ëî ãè ÷å ñêèõ áî ëü íûõ.

Öè òî êè íû êàê ôàê òî ðû ëèì ôà òè ÷å ñêîé è ëèì ôî -
èä íîé ñè ñ òåì èã ðà þò âàæ íóþ ðîëü â ïà òî ãå íå çå ñî öè -
à ëü íî çíà ÷è ìûõ ïà òî ëî ãèé ê êî òî ðûì îò íî ñèò ñÿ ðàê.

Åñ ëè ðà áî òû ïî èçó ÷å íèþ öè òî êè íî âî ãî ïðî ôè ëÿ
êðî âè ïðè îí êî ëî ãè ÷å ñêèõ çà áî ëå âà íè ÿõ ñó ùå ñò âó þò,
òî öè òî êè íî âûé ïðî ôèëü ëèì ôû îñòà åò ñÿ ïðàê òè ÷å -
ñêè íå èçó ÷åí íûì. Îñî áóþ àê òó à ëü íîñòü ïðè îá ðå òà åò 
èçó ÷å íèå öè òî êè íî âî ãî ïðî ôè ëÿ ëèì ôû ïðè îïó õî ëå -
âîì ðî ñ òå, ïî ñêî ëü êó ëèì ôà òè ÷å ñêàÿ ñè ñ òå ìà èã ðà åò
âàæ íóþ ðîëü â ïà òî ãå íå çå è ðàñ ïðî ñòðà íå íèå îïó õî -
ëå âî ãî ïðî öåñ ñà è ìå òà ñòà çè ðî âà íèå ïðî èñ õî äèò ïðå -
è ìó ùå ñò âåí íî ëèì ôî ãåí íî.

Íå ñìîò ðÿ íà î÷å âèä íóþ âçàè ìî ñâÿçü öè òî êè íîâ
ñ ïà òî ãå íå çîì ðî ñ òà è ìå òà ñòà çè ðî âà íèÿ îïó õî ëåé, èõ
î÷å âèä íîå äèà ãíî ñ òè ÷å ñêîå è ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêîå çíà ÷å -
íèå, êîì ï ëåê ñ íûå èñ ñëå äî âà íèÿ ðàç íûõ ôóí ê öè î íà ëü -
íûõ ãðóïï öè òî êè íîâ, ñðàâ íè òå ëü íàÿ îöåí êà öè òî êè -
íîâ â ñû âî ðîò êå êðî âè è ëèì ôå äî ñèõ ïîð íå ïðî âî -
äè ëàñü. Ïðîá ëå ìà ó÷à ñ òèÿ öè òî êè íîâ â îïó õî ëå âîì
ðî ñ òå è ïðè ïðè ìå íå íèè ðàç ëè÷ íûõ ñïî ñî áîâ ëå ÷å íèÿ
òðå áó åò äà ëü íåé øå ãî èçó ÷å íèÿ.

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — îïðå äå ëå íèå êî ëè ÷å ñò âåí -
íûõ õà ðàê òå ðè ñòèê è êà ÷å ñò âåí íûõ îñî áåí íî ñòåé öè -
òî êè íî âî ãî ïðî ôè ëÿ ëèì ôû âû äå ëåí íîé èç ãðóä íî ãî
ëèì ôà òè ÷å ñêî ãî ïðî òî êà íà ðàç ëè÷ íûõ ýòà ïàõ îí êî ãå -
íå çà ÐÌÆ, ïðî âå äå íèå ñðàâ íè òå ëü íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ 
öè òî êè íîâ ëèì ôû êðûñ Wis tar ïî ñëå ïðî âå äå íèÿ îïå -
ðà öèè, ïî ëè õè ìè î òå ðà ïèè, ïî ëè õè ìè î òå ðà ïèè â ñî ÷å -
òà íèè ñ êóð ñîì òå ðà ïèè ïðå ïà ðà òîì ïà íà ãåí.

Ìåòî äè êà
Ýê ñ ïå ðè ìåí òû ïðî âå äå íû â ñî îò âåò ñò âèè ñ «Ïðà -

âè ëà ìè ðà áîò ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ
æè âîò íûõ» (Ïðè ëî æå íèå ê ïðè êà çó Ìè íè ñòåð ñò âà
çäðà âî îõ ðà íå íèÿ ÑÑÑÐ îò 12.08.1977 ã. ¹ 755) è
ñ ñî áëþ äå íè åì ïðèí öè ïîâ Õå ëü ñèí ñêîé äå êëà ðà öèè
BMA (2000). Æè âîò íûõ ñî äåð æà ëè â ñòàí äàð ò íûõ
óñëî âè ÿõ âè âà ðèÿ ñî ñâî áîä íûì äî ñòó ïîì ê âî äå è
ïè ùå. Çà áîé îñó ùå ñò â ëÿ ëè îä íî âðå ìåí íî â óò ðåí íèå
÷à ñû.

Èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âî äè ëè íà ïî ëî âîç ðå ëûõ (âîç -
ðàñò 3 ìåñ.) êðû ñàõ-ñàì êàõ Wis tar ìàñ ñîé
250—300 ã â êî ëè ÷å ñò âå 9—10 æè âîò íûõ â êàæ äîé
ãðóï ïå:

= 1-ÿ ãðóï ïà — èí òàê ò íûå êðû ñû;
= 2-ÿ — êðû ñû ñ ÐÌÆ (îïó õî ëå íî ñè òå ëè);
= 3-ÿ — ÐÌÆ ïî ñëå ïðî âå äå íèÿ ïî ëè õè ìè î òå ðà -

ïèè (ÏÕÒ);
= 4-ÿ — êðû ñû ïî ñëå õè ðóð ãè ÷å ñêî ãî óäà ëå íèÿ

ÐÌÆ (îïå ðè ðî âàí íûå æè âîò íûå);
= 5-ÿ — óäà ëå íèå ðà êî âîé îïó õî ëè è ÏÕÒ;
= 6-ÿ — ïî ñëå óäà ëå íèÿ îïó õî ëè â ñî ÷å òà íèè

ñ ÏÕÒ è ââå äå íè åì ïðå ïà ðà òà ïà íà ãåí (ôðàã ìåí òè -
ðî âàí íàÿ ÄÍÊ).

Îïó õîëü èí äó öè ðî âà ëè èíú åê öèåé N-ìå -
òèë-N-íè òðî çî ìî ÷å âè íû (MÍM) â îá ëàñòü ìî ëî÷ -

ÎÐÈÃÈÍÀËÜÍÛÅ ÑÒÀÒÜÈ

70



íîé æå ëå çû êðû ñàì-ñàì êàì ïÿ òè êðàò íî (1 èíú åê öèÿ
â íå äå ëþ) (Sig ma-Al d rich, ÑØÀ), â ðå çó ëü òà òå ÷å ãî
÷å ðåç 6 ìåñ. ðàç âè âà åò ñÿ ÐÌÆ (àäå íî êàð öè íî ìà) [1, 
10]. Îïå ðà òèâ íîå âìå øà òå ëü ñò âî îñó ùå ñò â ëÿ ëè ÷å ðåç
6 ìåñ. îò ìî ìåí òà èí äóê öèè ÐÌÆ. Äëÿ ÏÕÒ èñ -
ïîëü çî âà ëè ñõå ìó ÖÌÔ (öèê ëî ôîñ ôàí — â äî çå
100 ìã/ì2 ñ 1 ïî 14 äåíü; ìå òîò ðåê ñàò — â äî çå
40 ìã/ì2 â 1 è 8 äíè; 5-ôòî ðó ðà öèë — â äî çå
600 ìã/ì2 â 1 è 8) (Sig ma-Al d rich, ÑØÀ) [1]. Êóðñ 
òå ðà ïèè ôðàã ìåí òè ðî âàí íîé ÄÍÊ (5ìã/êã) ïðî âî äè -
ëè âíóò ðè áðþ øèí íûì ââå äå íè åì îä íî êðàò íî â òå ÷å -
íèå 14 ñóò. ÷å ðåç 3 ÷ ïî ñëå ââå äå íèÿ öèê ëî ôîñ ôà íà.
Â ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ èñ ïî ëü çî âà ëè ñóá ñòàí öèþ ïðå ïà ðà òà 
ïà íà ãåí ñ ñî äåð æà íè åì ôðàã ìåí òè ðî âàí íîé ÄÍÊ
1,7 ìã/ìë (ËÑÐ ¹ 004429/08 îò 09.06.08), âû äå -
ëåí íûé èç ïëà öåí òû ÷å ëî âå êà. Æè âîò íûõ èç ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà âû âî äè ëè ÷å ðåç 6 ìåñ. ïîä íàð êî çîì (40 ìã/êã 
íå ìáó òà íà âíóò ðè áðþ øèí íî; Sig ma-Al d rich, ÑØÀ).
Ëèì ôó çà áè ðà ëè èç ãðóä íî ãî ëèì ôà òè ÷å ñêî ãî ïðî òî -
êà [11]. Êîí öåí ò ðà öèè 24 öè òî êè íîâ â ëèì ôå îöå íè -
âà ëè ìå òî äîì ïðî òî÷ íîé ôëþ î ðè ìåò ðèè íà 2-ëó ÷å âîì 
ëà çåð íîì àâ òî ìà òè çè ðî âàí íîì àíà ëè çà òî ðå (Bio-Plex
As say Sys tem (Bio-Rad, ÑØÀ) c èñ ïî ëü çî âà íè åì
êî ìåð ÷å ñêîé òåñò-ñè ñ òå ìû, (îïðå äå ëÿ å ìûé äè íà ìè ÷å -
ñêèé äèà ïà çîí 2—32000 ïêã/ìë) â ñî îò âåò ñò âèè
ñ èí ñò ðóê öèåé ôèð ìû ïðî èç âî äè òå ëÿ Bio-Plex Pro
Rat Cy to ko ness 24-Plex As say (Bio-Rad, ÑØÀ). Ðå -
çó ëü òà òû ïðåä ñòàâ ëå íû ñðåä íèì çíà ÷å íè åì è ñðåä íå -
êâàä ðà òè ÷å ñêèì îò êëî íå íè åì (M ± s); ìå äè à íîé
(Me), íèæ íèì è âåð õ íèì êâàð òè ëÿ ìè (Q1; Q3). Ïðè 
ñòà òè ñòè ÷å ñêîé îá ðà áîò êå çíà ÷å íèÿ öè òî êè íîâ, âû õî -
äÿ ùèå çà íèæ íþþ ãðà íè öó ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ìå òî äà
(<2 ïêã/ìë), ïðè íè ìà ëè çà 1 ïêã/ìë. Ñòà òè ñòè ÷å -
ñêàÿ çíà ÷è ìîñòü ðàç ëè ÷èé ðàñ ñ÷è òû âà ëàñü ïî U-êðè -
òå ðèþ Ìàí íà—Óèò íè. Ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó ãðóï ïà ìè
ñ÷è òà ëè çíà ÷è ìû ìè ïðè ð < 0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ ñî äåð æà íèÿ öè òî êè íîâ
â ëèì ôå ãðóä íî ãî ëèì ôà òè ÷å ñêî ãî ïðî òî êà æè âîò íûõ
ïðåä ñòàâ ëå íû â òàá ëè öå. Ó êðûñ ñ ÐÌÆ ñî äåð æà íèå 
áî ëü øèí ñò âà èñ ñëå äî âàí íûõ öè òî êè íîâ, òà êèõ, êàê,
IL-1b, IL-2, IL-4, IL-6, IL-7, IL-12, IL-13, IL-17À,
MIP-1a, MIP-3a, RANTES, TNF-a, MCP-1 ñòà -
òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî áû ëî âû øå, ÷åì ó èí òàê ò íûõ æè -
âîò íûõ. IFN-g òàê æå áûë âû øå ó êðûñ ñ ÐÌÆ, íî
åãî ïî êà çà òå ëè áû ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêè íåçíà ÷è ìû ïî
ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïîé. Óðî âåíü òà êèõ
ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ êàê IL-1b, IL-6 è
TNF-a ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî óâå ëè ÷è âàë ñÿ ïðè
ÐÌÆ â 7,5, â 4,5 è 3,9 ðà çà ñî îò âåò ñò âåí íî. Èí äó -
öè ðî âà íèå ÐÌÆ ïðè âî äè ëî ê çíà ÷è ìî ìó ïî âû øå -
íèþ óðîâ íÿ ðÿ äà õå ìî êè íîâ, òà êèõ, êàê MIP-1a,

MIP-3a, RANTES, MCP-1 â 2,2, â 2,8, â 1,9 è
â 1,4 ðàçà ñî îò âåò ñò âåí íî, è ñíè æå íèþ ïðî äóê öèè
GRO/KC â 2 ðà çà. Èí äó öè ðî âà íèå ÐÌÆ ïðè âî äè -
ëî ê ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ìó ñíè æå íèþ ïðî äóê öèè
ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî öè òî êè íà IL-10 â 3,1 ðà çà
(ð = 0,0088), ÷òî ìî æåò ñïî ñîá ñò âî âàòü èì ìó íî ñóï -
ðåñ ñèè è îñëàá ëå íèþ ïðî òè âî îïó õî ëå âîé çà ùè òû.
Ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî óêà çàí íûå öè òî êè íû,
â òîì ÷èñ ëå ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå è õå ìî êè íû, ïðî äó -
öè ðó þò ñÿ ïðåæ äå âñå ãî îïó õî ëå âû ìè êëåò êà ìè, à òàê -
æå èí ôè ëü òðè ðó þ ùè ìè îïó õîëü ëèì ôî èä íû ìè êëåò -
êà ìè. Íå êî òî ðûå èç ýòèõ öè òî êè íîâ äåé ñò âó þò êàê
àóòîê ðèí íûå èëè ïà ðàê ðèí íûå ôàê òî ðû ðî ñ òà äëÿ
îïó õî ëå âîé òêà íè. Ïî ìíå íèþ ìíî ãèõ èñ ñëå äî âà òå ëåé 
ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå öè òî êè íû âíóò ðè îïó õî ëè è åå
ìèê ðî îê ðó æå íèÿ ñâÿ çà íû ñ ïðî ãðåñ ñè ðî âà íè åì
ÐÌÆ [4, 5]. Âû ñî êîå ñî äåð æà íèå ýòèõ áèî ëî ãè÷ ñå -
êè àê òèâ íûõ ôàê òî ðîâ ó æè âîò íûõ ñ ÐÌÆ ïî çâî ëÿ åò 
îò íå ñ òè èõ ê ìàð êå ðàì îïó õî ëå âî ãî ðî ñ òà. Ïî ëó ÷åí -
íûå äàí íûå ñî ãëà ñó þò ñÿ ñ ðå çó ëü òà òà ìè äðó ãèõ èñ -
ñëå äî âà íèé, êà ñà þ ùèõ ñÿ öè òî êè íîâ ñû âî ðîò êè êðî âè
[3—5].

Îïå ðà òèâ íîå óäà ëå íèå îïó õî ëè ïðè âî äè ëî ê ñòà -
òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ìó ñíè æå íèþ ñî äåð æà íèÿ â ëèì -
ôå ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ (IL-1b, IL-2,
IL-12, IL-18) â 9,5, â 5,6, â 1,75 è â 2,9 ðàçà ñî îò -
âåò ñò âåí íî.

Îá íà ðó æå íî ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìîå ñíè æå íèå
êîí öåí ò ðà öèè â ëèì ôå êàê õå ìî êè íîâ (MIP-1a,
MIP-3a, RANTES) â 2,1, â 4 è â 3,7 ðà çà ñî îò âåò -
ñò âåí íî, òàê è ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ
(IL-4, IL-13) â 4,6 è áî ëåå ÷åì â 13 ðàç, à òàê æå
IL-7 â 4,9 ðà çà ïî ñðàâ íå íèþ ñ ÐÌÆ. Êî ëè ÷å ñò âî
IL-10 â ëèì ôå ïî ñëå îïå ðà öèè îñòà ëîñü íà óðîâ íå êàê 
ïðè ÐÌÆ. Ñðàâ íè òå ëü íîå èñ ñëå äî âà íèå ïî êà çà òå ëåé 
ñî äåð æà íèÿ öè òî êè íîâ â ëèì ôå ïî ñëå óäà ëå íèÿ îïó -
õî ëè ñ èí òàê ò íû ìè æè âîò íû ìè ïî êà çà ëî, ÷òî ñî äåð -
æà íèå öè òî êè íîâ, òà êèõ, êàê IL-10, IL-18,
GRO/KC, RANTES áû ëî çíà ÷è ìî âû øå â ãðóï ïå
êîí ò ðî ëü íûõ æè âîò íûõ. Îñíîâ íûì èñ òî÷ íè êîì IL-10 
â îïó õî ëå âîì ìèê ðî îê ðó æå íèè ÿâ ëÿ þò ñÿ ìàê ðî ôà ãè,
êî òî ðûå óâå ëè ÷è âà þò ýê ñ ï ðåñ ñèþ IL-10 â îò âåò íà
ñèã íà ëû îò ãèá íó ùèõ ðà êî âûõ êëå òîê. Óäà ëå íèå ïåð -
âè÷ íî ãî îïó õî ëå âî ãî î÷à ãà, î÷å âèä íî, îñëàá ëÿ ëî ñèã -
íà ëü íûå ïó òè, è ïðî äóê öèÿ IL-10 áû ëà íå âû ñî êà. Ñî -
äåð æà íèå IL-6, IL-17À â ãðóï ïå ïðî î ïå ðè ðî âàí íûõ
æè âîò íûõ áû ëî ñóùåñòâåííî âû øå ïî ñðàâ íå íèþ
ñ êîí ò ðî ëåì â 2,2 è 2,1 ðà çà ñî îò âåò ñò âåí íî, ÷òî ïî -
çâî ëÿ åò ñ÷è òàòü èõ íå òî ëü êî ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íû ìè
ìàð êå ðà ìè, íî è ìàð êå ðà ìè ìå òà ñòà çè ðî âà íèÿ. Êðî ìå 
òî ãî ó ïðî î ïå ðè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ ïî êà çà òå ëè êîí -
öåí ò ðà öèè TNF-a, MCP-1 â ëèì ôå âû øå ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ êîí ò ðî ëåì â 3,3 è â 1,9 ðà çà ñî îò âåò ñò âåí íî, íî 
ðàç ëè ÷èÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè íåçíà ÷è ìû.
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Òàá ëè öà
Ñî äåð æà íèå öè òî êè íîâ â ëèì ôå êðûñ îïó õî ëå íî ñè òå ëåé ÐÌÆ 

ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì è ïî ñëå ïðî âå äå íèÿ ðàç ëè÷ íûõ âè äîâ ëå ÷å íèÿ ÐÌÆ

Ñî äåð æà -
íèå

öè òî êè íà 
(ïã/ìë)

Ãðóï ïà æè âîò íûõ

Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà 
(èí òàê ò íûå
æè âîò íûå)
M ± s Me;
(LQ-HQ)

ÐÌÆ
M ± s Me;
(LQ-HQ)

Æè âîò íûå ïî ñëå
îïå ðà öèè óäà ëå -

íèÿ ÐÌÆ
M ± s Me;
(LQ-HQ)

Æè âîò íûå ñ ÐÌÆ 
ïî ñëå ÏÕÒ
M ± s Me;
(LQ-HQ)

Æè âîò íûå ïî ñëå
îïå ðà öèè óäà ëå -
íèÿ ÐÌÆ è ÏÕÒ

M ± s Me;
(LQ-HQ)

Æè âîò íûå ïî ñëå
îïå ðà öèè óäà ëå íèÿ
ÐÌÆ è ïî ëè õè ìè î -
òå ðà ïèè è ââå äå íèÿ
ïà íà ãå íà M ± s Me; 

(LQ-HQ)

IL-1a 45,6 ± 23,4
48,8; (16,7-70,9)

50,3 ± 20,0
46,7; (46,7-75,4)

21,4 ± 7,5
20,3; (13,3-20,3) ®

42,9 ± 12,5
43,4; (27,3-43,4

35,4 ± 12,4
29,2; (23,6-37,6) ¤

53,3 ± 38,6
33,8; (16,2-64,4)

IL-1b 54,4 ± 29,3
42,8; (35,7-43,1)

393,6 ± 157,1
402,2; (294,3-466,6) **

41,2 ± 13,9 41,4;
(26,4-45,2) #

62,0 ± 22,9 48,6;
(46,9-49,7) �

55,3 ± 19,4
53,1; (40,6-70,0)

93,9 ± 69,1
44,7; (35,7-142,6)

IL-2 108,3 ± 31,5
82,3; (82,3-136,9)

362,2 ± 109,4
401,4; (226,2-402,6) **

64,6 ± 22,4
73,3; (46,8-85,3) #®

250,4 ± 92,5
226,3; (146,8-366,0)

122,5 ± 21,6
106,7; (104,2-147,7) ¤

180,6 ± 35,0
209,8; (136,9-209,8) &

IL-4 40,6 ± 2,6
39,5; (37,8-43,1)

111,6 ± 75,4
67,2; (66,5-82,3) **

24,0 ± 10,8
18,2; (16,7-26,8) #

39,8 ± 11,8
42,2; (40,2-51,1) �̃

26,6 ± 7,2
31,4; (18,4-32,8) ·

81,4 ± 62,1
64,4; (14,4-116,3)

IL-5 166,5 ± 95,4
118,9; (104,5-170,2) 

175,4 ± 85,9
128,3; (107,7-205,2)

100,2 ± 23,0
93,9; (79,7-128,3)

108,3 ± 49,4
83,1; (76,2-161,5)

37,2 ± 11,6
33,2; (28,3-34,2) ·

164,4 ± 34,1
165,2; (163,8-176,8) †Ð

IL-6 312,9 ± 91,0
310,5; (200,3-330,5)

1413,2 ± 646,0
1400,4; (667,7-1777,8) **

711,0 ± 215,8
843,1; (487,7-850,1) *

546,7 ± 195,8
392,4; (371,5-626,5) �

342,5 ± 80,2
337,9; (246,4-442,7)

835,5 ± 307,6
980,1; (578,0-1027,7)

&Ð†

IL-7 121,4 ± 89,0
128,2; (10,1-228,2)

429,7 ± 57,8
435,3; (421,0-442,1) **

86,1 ± 36,5
110,2; (58,8-116,8) # ®

182,2 ± 67,1
126,3; (126,3-266,1) �

59,5 ± 38,8
59,1; (11,5-62,0) ¤

138,6 ± 34,4
122,7; (119,5-179,8) †Ð

IL-10 1712,1 ± 405,4
1466,0; (1466,0-2207,1)

541,0 ± 231,3
499,7; (364,5-522,8) **

498,8 ± 213,8
411,4; (402,9-727,1) *®

146,7 ± 33,8
129,1; (119,4-178,6) �

115,6 ± 30,1
101,6; (96,2-102,1) ·¤

895,9 ± 593,5
661,3; (296,8-1274,1) Ð†

IL-12 63,6 ± 22,9
75,9; (40,0-80,0)

140,1 ± 47,5
131,7; (90,0-189,7) **

80,4 ± 12,6
80,0; (70,0-80,0) # ®

121,8 ± 13,4
126,0; (121,0-132,0)

72,5 ± 10,4
72,6; (69,5-80,7)

91,6 ± 37,0
101,6; (79,9-128,4)

IL-13 79,9 ± 104,1
12,7; (10,0-26,5)

330,4 ± 304,8
112,1; (59,5-610,1) **

25,3 ± 13,4
18,5; (16,6-19,9) #

109,1 ± 76,3
88,0; (47,0-98,0)

17,5 ± 3,8
15,3; (14,1-21,6)

316,9 ± 234,8
433,1; (26,5-511,6) &†Ð

IL-17 À 63,7 ± 30,3
49,8; (33,1-69,9)

242,3 ± 119,7
243,3; (143,7-341,4)

133,5 ± 48,9
137,5; (102,1-142,9) *

67,1 ± 20,3
71,4; (46,3-90,3) �

59,5 ± 19,2
71,2; (62,7-73,8)

280,3 ± 135,9
189,4; (169,8-400,1) &Ð†

IL-18 5704,1 ± 1932,2
4741,0; (4590,9-5276,7)

3195,9 ± 1439,1
2468,7; (2269,0-3345,7)

1087,6 ± 73,4
1130,1; (1071,5-1151,3)

*#

1863,4 ± 659,9
1851,2; (1090,4-1861,4)

1322,6 ± 979,3
1022,5; (290,2-2016,9) ·

6633,7 ± 2006,2
7159,9; (5953,3-8878,4)

Ð†

EPO 1102,3 ± 501,0
848,0; (665,3-1167,7)

797,5 ± 877,7
306,0; (50,7-594,2)

623,9 ± 206,3
566,5; (554,6-626,8) ®

114,3 ± 65,0 84,3;
(64,2-85,1)

281,0 ± 193,4
227,4; (66,3-317,1) ·¤

442,1 ± 361,3
350,0; (41,4-746,4)

G-CSF  < 1  < 1  < 1  < 1  < 1  < 1

GM-CSF  < 1  < 1  < 1  < 1  < 1  < 1

GRO/KC 28,5 ± 7,3 24,6;
(23,4-33,3)

14,0 ± 3,6 11,9;
(11,1-17,1)

15,5 ± 5,8 11,2;
(10,7-21,8) *

7,2 ± 4,6 10,0;
(3,0-11,0)

44,3 ± 34,9 24,6;
(10,6-87,4)

94,9 ± 35,4
99,4; (90,6-135,2) Ð†

IFNg 60,8 ± 18,3 54,2;
(53,9-66,9)

106,5 ± 40,9 120,7;
(80,9-140,6)

86,6 ± 53,9 84,2;
(24,1-91,2)

63,8 ± 25,7 77,2;
(33,9-88,3)

28,2 ± 13,5 20,4;
(19,2-42,1) ·

133,9 ± 66,9
104,8; (88,1-120,3)&Ð†

M-CSF 132,0 ± 71,9 149,9;
(48,6-186,8)

133,7 ± 42,4 153,8;
(87,0-157,1)

112,5 ± 48,4 117,5;
(72,1-162,9)

127,3 ± 88,8 59,6;
(57,7-228,3)

90,0 ± 44,6 101,0;
(54,7-114,5)

109,6 ± 38,2
97,7; (92,9-114,5)

MIP-1 a 1458,1 ± 358,0
1555,9;

(1406,3-1594,4)

3230,1 ± 475,0
3528,2;

(3143,0-3549,6)

1412,2 ± 794,5
1200,3; (754,9-2282,2)

#

1355,2 ± 764,0
1737,4; (700,1-2119,0)

�

902,2 ± 669,4
700,7; (194,9-1318,4)

2660,3 ± 1690,8
2387,2; (866,7-2873,5)

MIP-3 a 96,2 ± 32,5 120,1;
(60,7-121,6)

274,5 ± 63,2 307,5;
(250,1-333,3)

67,3 ± 23,8 72,1;
(38,1-92,1) #

108,8 ± 60,7 71,4;
(61,5-142,6) �

57,8 ± 21,4 55,6;
(54,3-78,5) ¤

210,9 ± 93,0
144,1; (128,6-314,1) &Ð†

RANTES 356,4 ± 125,7 276,5;
(276,5-513,6)

678,3 ± 224,6 601,5;
(536,9-650,1)

180,4 ± 40,0 195,0;
(191,6-207,2) *#

205,2 ± 39,1 221,5;
(157,5-231,6) �

422,2 ± 128,7 467,3;
(367,5-520,1) ¤

552,9 ± 176,5
580,7; (452,6-680,4)

TNFa 22,9 ± 2,1
22,4; (20,7-24,1)

80,2 ± 19,8 87,0;
(80,1-90,4)

74,6 ± 40,5
61,7; (40,3-83,3)

74,9 ± 49,9 50,4;
(38,9-127,9)

43,1 ± 12,8 44,3;
(31,4-46,9) ·

67,8 ± 36,3
49,1; (42,6-80,6) &

VEGF 60,7 ± 38,4
68,9; (14,8-46,4)

51,1 ± 29,7
60,8; (18,6-67,1)

57,6 ± 13,9
67,4; (41,1-68,8)

54,0 ± 17,6 58,6;
(54,8-66,7)

34,1 ± 9,0 33,1;
(32,6-43,5)

44,7 ± 14,6
42,4; (42,3-45,2)

MCP-1 611,3 ± 115,1 624,1;
(477,8-747,3)

903,7 ± 186,5 777,9;
(767,8-935,6)

1212,0 ± 1662,1 847,0; 
(579,1-1558,7)

658,2 ± 255,6 767,8;
(381,9-847,0)

629,2 ± 125,6 552,8;
(531,5-612,6) ¤

657,3 ± 186,1 620,3;
(581,2-851,3)



Äî êà çà íî, ÷òî óäà ëå íèå ïåð âè÷ íûõ îïó õî ëåé (áåç
óäà ëå íèÿ ðå ãè î íà ëü íûõ ëèì ôî óç ëîâ è ïî ñëå äó þ ùåé
õè ìè î òå ðà ïèè) ìî æåò ïðè âî äèòü ê óñêî ðå íèþ ìå òà -
ñòà çè ðî âà íèÿ, ÷òî ñâÿ çà íî ñî ìíî ãè ìè ôàê òî ðà ìè,
â òîì ÷èñ ëå ñî ñòè ìó ëè ðî âà íè åì àí ãè î ãå íå çà è ëèì -
ôàí ãè î ãå íå çà.

Ïðî âå äå íèå ÏÕÒ ïðè âî äè ëî ê çíà ÷è ìî ìó ñíè æå -
íèþ ñî äåð æà íèÿ IL-1b, IL-4, IL-6, IL-7, IL-10,
MIP-1a, MIP-3a, RANTES â ëèì ôå êðûñ ñ ÐÌÆ 
â 6,3, â 2,8, â 2,5, â 2,3, â 3,7, â 2,2, â 2,5 è â 3,3 ðà -
çà ñî îò âåò ñò âåí íî.

Ïðè èñ ñëå äî âà íèè êîí öåí ò ðà öèè öè òî êè íîâ
â ëèì ôå êðûñ ïî ñëå óäà ëå íèÿ îïó õî ëè ïî ñðàâ íå íèþ
ñ æè âîò íû ìè ïî ñëå óäà ëå íèÿ ÐÌÆ è ÏÕÒ íå áû ëî
îá íà ðó æå íî ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ ðàç ëè ÷èé â ñî -
äåð æà íèè áî ëü øèí ñò âà öè òî êè íîâ. Òåì íå ìå íåå, ñî -
äåð æà íèå IL7, IL-10, EPO, MIP-3a, MCP-1,
â ëèì ôå áû ëî çíà ÷è ìî âû øå â ãðóï ïå îïå ðè ðî âàí íûõ
æè âîò íûõ ïî ñðàâ íå íèþ ñ ïî êà çà òå ëÿ ìè ãðóï ïû ñ ñî -
÷å òàí íîé òå ðà ïèåé. Â äàí íîì ñëó ÷àå èìå þò ìåñ òî èç -
ìå íå íèÿ ïðî äóê öèè ìàð êå ðîâ ìå òà ñòà çè ðî âà íèÿ, òà -
êèõ, êàê MIP-3a, MCP-1, íî îò ñóò ñò âó þò èç ìå íå -
íèÿ IL-1b, IL-6, MIP-1a, VEGF. Â òî æå âðå ìÿ
óðî âåíü ïðî äóê öèè òà êèõ öè òî êè íîâ è õå ìî êè íîâ, êàê 
IL-1a , IL-2, IL-12, RANTES âûøå ïðè ñî ÷å òà íèè
ÏÕÒ è îïå ðà òèâ íî ãî ëå ÷å íèÿ.

Ñðàâ íè òå ëü íîå èñ ñëå äî âà íèå ñî äåð æà íèÿ öè òî êè -
íîâ â ëèì ôå ïðî î ïå ðè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ ïî ñëå ïðî -
âå äå íèÿ ïî ëè õè ìè î òå ðà ïèè è ââå äå íèÿ ïðå ïà ðà òà ïà -
íà ãåí ïî êà çà ëî, ÷òî áî ëü øèí ñò âî ïî êà çà òå ëåé ñî äåð -
æà íèÿ öè òî êè íîâ, òà êèõ, êàê IL-5, IL-6, IL-7, IL-10, 
IL-13, IL-17À, IL-18, GRO/KC, IFNg, MIP-3a
â ëèì ôå áû ëî âû øå ïî ñëå ââå äå íèÿ ïðå ïà ðà òà ïà íà -
ãåí. Ñòè ìó ëè ðó þ ùåå âëè ÿ íèå ïðå ïà ðà òà ïà íà ãåí íà
ëèì ôî èä íûå êëåò êè âû ðà æà åò ñÿ â óâå ëè ÷å íèè ïðî -
äóê öèè öå ëî ãî ðÿ äà öè òî êè íîâ. Êîí öåí ò ðà öèÿ IL-6,
IL-13, IL-17À, MIP-3a, IFNg, ïî ñëå ââå äå íèÿ ïà íà -
ãå íà áû ëà âûøå ïî ñðàâ íå íèþ ñ èí òàê ò íû ìè æè âîò -
íû ìè. Ýòî ñîâ ïà äà åò ñ ïðåä ñòàâ ëå íè ÿ ìè î òîì, ÷òî
öè òî ñòà òè êè â ñî ÷å òà íèè ñ ïðå ïà ðà òîì ÄÍÊ (ïà íà -
ãåí) âîç ìîæ íî îáåñ ïå ÷è âà þò ïðî òè âî îïó õî ëå âûé ýô -
ôåêò è ñòè ìó ëè ðó åò ëèì ôî èä íûå êëåò êè èì ìóí íîé
ñè ñ òå ìû [12].

Îïó õî ëå âûå êëåò êè ñïî ñîá íû ïðî äó öè ðî âàòü ðàç -
ëè÷ íûå öè òî êè íî âûå ìî ëå êó ëû è èìå þò ê íèì ðå öåï -

òî ðû, ÷òî ïî çâî ëÿ åò îñó ùå ñò â ëÿòü àóòîê ðèí íóþ ðå ãó -
ëÿ öèþ ñîá ñò âåí íîé æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè [7, 13, 14].
Ïî êà çà íî, ÷òî îäèí è òîò æå öè òî êèí ìî æåò ïðî ÿâ -
ëÿòü ðàç ëè÷ íûå ýô ôåê òû íà ðàç íûõ ñòà äè ÿõ îïó õî ëå -
âî ãî ïðî öåñ ñà [4]. Ðå çó ëü òà òû íå êî òî ðûõ èñ ñëå äî âà -
òå ëåé ïî êà çà ëè, ÷òî ñî äåð æà íèå âñåõ èçó ÷åí íûõ öè òî -
êè íîâ â îïó õî ëå âîé òêà íè áû ëî ñó ùå ñò âåí íî âûøå,
÷åì â íå èç ìå íåí íîé òêà íè. Òàê, IL-6, IL-8, IL-10
ìî ãóò ïðî äó öè ðî âà òü ñÿ îïó õî ëå âû ìè êëåò êà ìè è ñëó -
æèòü ôàê òî ðà ìè ðî ñ òà è ïðî ãðåñ ñèè îïó õî ëè, ÷òî ñîâ -
ïà äà åò ñ ðà íåå ïî ëó ÷åí íû ìè íà ìè è òàê æå äðó ãè ìè
àâ òî ðà ìè ðå çó ëü òà òà ìè [3, 4].

Íàè áî ëåå ïåð ñ ïåê òèâ íû ìè â êà ÷å ñò âå ìàð êå ðîâ
îïó õî ëå âî ãî ðî ñ òà è ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêèõ ôàê òî ðîâ ïðè
çëî êà ÷å ñò âåí íûõ íî âî îá ðà çî âà íè ÿõ ÿâ ëÿ þò ñÿ öè òî êè -
íû IL-1b, TNFa, IL-6 è IL-4. Èç âå ñò íî, ÷òî ïðî -
âîñ ïà ëè òå ëü íûå öè òî êè íû IL-6, ÒNF-a è IL-1b, êî -
òî ðûå âû ðà áà òû âà þò ñÿ êàê ëèì ôî öè òà ìè, òàê è îïó -
õî ëå âû ìè êëåò êà ìè, ïðî ÿâ ëÿ þò ñå áÿ êàê ôàê òî ðû
óñè ëå íèÿ îïó õî ëå âîé ïðî ãðåñ ñèè, àê òè âè ðó þ ùèå àí -
ãè î ãå íåç è ìèã ðà öèþ îïó õî ëå âûõ êëå òîê, à ÒNF-a,
ÿâ ëÿ ÿñü èí äóê òî ðîì àïîï òî çà, ìî æåò âû çû âàòü óñè -
ëå íèå ãè áå ëè ëèì ôî öè òîâ, è ìèã ðà öèè â ýòîò îð ãàí
îïó õî ëå âûõ êëå òîê [4, 5]. Äëÿ ðÿ äà ñî ëèä íûõ îïó õî -
ëåé ÷å ëî âå êà ïî êà çà íà êîð ðå ëÿ öèÿ óðîâ íÿ äàí íûõ öè -
òî êè íîâ ñ àã ðåñ ñèâ íî ñòüþ òå ÷å íèÿ îí êî ëî ãè ÷å ñêèõ çà -
áî ëå âà íèé, ìå òà ñòà òè ÷å ñêèì ïî òåí öè à ëîì, ðè ñ êîì
ðàç âè òèÿ ðå öè äè âîâ è ïðî äîë æè òå ëü íî ñòüþ æèç íè
áî ëü íûõ [15]. Ñ óâå ëè ÷å íè åì òÿ æå ñòè îïó õî ëå âîé
ïðî ãðåñ ñèè ïî âû øà åò ñÿ ñïî ñîá íîñòü êëå òîê êðî âè
ê ïðî äóê öèè öè òî êè íîâ, îá ëà äà þ ùèõ ìîù íûì ïðî î -
ïó õî ëå âûì âëè ÿ íè åì, òî åñòü àê òè âè ðó þò ñÿ ìå õà íèç -
ìû ïî ëî æè òå ëü íîé îá ðàò íîé ñâÿ çè.

Öè òî êè íû èã ðà þò âàæ íóþ ðîëü â ïà òî ãå íå çå îïó -
õî ëå âî ãî ðî ñ òà è ìå òà ñòà çè ðî âà íèÿ, äå òåð ìè íè ðóÿ òå -
÷å íèå çà áî ëå âà íèÿ, òÿ æåñòü çà áî ëå âà íèÿ, îñëîæ íå -
íèÿ. Ó÷è òû âàÿ ïëåé îò ðîï íîñòü öè òî êè íîâ è èõ ïà òî -
ãå íå òè ÷å ñêóþ çíà ÷è ìîñòü íå îá õî äè ìî èñ ñëå äî âà íèå
øè ðî êî ãî ñïåê ò ðà öè òî êè íîâ íà ðàç íûõ ýòà ïàõ îïó õî -
ëå âî ãî ðî ñ òà, ñ ïðè ìå íå íè åì ðàç íûõ âè äîâ ëå ÷å íèÿ
ñ ó÷å òîì ñðàâ íè òåë íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ öè òî êè íîâ ëèì -
ôû è êðî âè. Èñ ïî ëü çî âà íèå ìóëü òè ïëåê ñ íî ãî àíà ëè çà 
ïî âî ëÿ åò áî ëåå ïîë íî îõà ðàê òå ðè çî âàòü öè òî êè íî âûé
ïðî ôèëü ëèì ôû. Îá ñóæ äàÿ ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû
ìû àíà ëè çè ðó åì ôóí ê öè î íà ëü íûå ãðóï ïû öè òî êè íîâ:

ÏÀÒÎËÎÃÈ×ÅÑÊÀß ÔÈÇÈÎËÎÃÈß È ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀß ÒÅÐÀÏÈß. — 2016. — Ò.60, ¹3

ISSN 0031-2991 73

Ïðè ìå ÷à íèå. Îáî çíà ÷å íû ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûå îò ëè ÷èÿ îò âå ëè ÷èí ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ ïî êà çà òå ëåé ëèì ôû êîí ò ðî ëü íûõ (èí -
òàê ò íûõ) (** — ïðè p < 0,05), îò ëèì ôû êðûñ ñ ÐÌÆ. Êîí ò ðî ëü íûõ (èí òàê ò íûõ) (* — ïðè p < 0,05), îò ëèì ôû êðûñ ïî ñëå îïå ðà öèè
óäà ëå íèÿ ÐÌÆ. Êîí ò ðî ëü íûõ (èí òàê ò íûõ) (· — ïðè p < 0,05), îò ëèì ôû êðûñ ïî ñëå îïå ðà öèè óäà ëå íèÿ ÐÌÆ è ïðî âå äå íèÿ ïî ëè -
õè ìè î òå ðà ïèè. Êîí ò ðî ëü íûõ (èí òàê ò íûõ) (& — ïðè p < 0,05), îò ëèì ôû êðûñ ïî ñëå îïå ðà öèè óäà ëå íèÿ ÐÌÆ è ïðî âå äå íèÿ ïî ëè -
õè ìè î òå ðà ïèè è ââå äå íèÿ ïà íà ãå íà. ÐÌÆ (# — ïðè p < 0,05), ëèì ôû îïå ðè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ. ÐÌÆ (� — ïðè p < 0,05), ëèì ôû
ÐÌÆ ïî ñëå õè ìè î òå ðà ïèè. Æè âîò íûõ ïî ñëå îïå ðà öèè óäà ëå íèÿ ÐÌÆ (¤ — ïðè p < 0,05), ëèì ôû æè âîò íûõ ïî ñëå îïå ðà öèè óäà ëå -
íèÿ ÐÌÆ è ïðî âå äå íèÿ õè ìè î òå ðà ïèè. Æè âîò íûõ ïî ñëå îïå ðà öèè óäà ëå íèÿ ÐÌÆ â ñî ÷å òà íèè ñ ïî ëè õè ìè î òå ðà ïèåé (Ð † — ïðè
p < 0,05), ïî ñðàâ íå íèþ ñ æè âîò íû ìè ïî ñëå îïå ðà öèè óäà ëå íèÿ ÐÌÆ è ïðî âå äå íèÿ ïî ëè õè ìè î òå ðà ïèè è ââå äå íèÿ ïà íà ãå íà. Æè -
âîò íûõ ïî ñëå îïå ðà öèè óäà ëå íèÿ ÐÌÆ (® — ïðè p < 0,05), ïî ñðàâ íå íèþ ñ æè âîò íû ìè ñ ÐÌÆ è ïðî âå äå íèÿ ïî ëè õè ìè î òå ðà ïèè.



ïðî- (IL-1a, IL-1b, TNF-a, IL-6, IL-18), è ïðî òè -
âî âîñ ïà ëè òå ëü íûå (IL-4, IL-10) öè òî êè íû, èì ìó íî -
ðå ãó ëÿ òîð íûå öè òî êè íû (IL-2, IFNg, IL-4, IL-5,
IL-6, IL-7, IL-12, IL-13, IL-17À, IL-18), ðî ñ òî âûå
ôàê òî ðû (EPO, G-CSF, Ì-CSF, VEGF, IL-13,),
õå ìî êè íû (GRO/KC, MIP-1a, MIP-3a,
RANTES, MCP-1). Êàê âèä íî èç òàá ëè öû, êîí öåí -
ò ðà öèè òà êèõ ðî ñ òî âûõ ôàê òî ðîâ â ëèì ôå G-CSF,
Ì-CSF íå ïðå âû øà ëè íèæ íþþ ãðà íè öó ÷óâ ñò âè -
òåëü íî ñòè ìå òî äà è áû ëè <1 ïêã/ìë, ÷òî ÿâ ëÿ åò ñÿ
îñî áåí íî ñòüþ ëèì ôû, òàê êàê â ñû âî ðîò êå êðî âè ïî -
äîá íûé ôå íî ìåí íà ìè íå îá íà ðó æåí [3]. Èñ ñëå äî âà -
íèå ïî êà çà ëî, ÷òî ïðî äó öåí òà ìè öè òî êè íîâ ÿâ ëÿ þò ñÿ
íå òî ëü êî êëåò êè êðî âè è ëèì ôû, íî è îïó õîëü, —
îá íà ðó æå íî óâå ëè ÷å íèå ñåê ðå öèè öè òî êè íîâ âñåõ
ôóí ê öè î íà ëü íûõ ãðóïï. Óñè ëå íèå ïðî äóê öèè îò äå ëü -
íûõ ãðóïï öè òî êè íîâ àñ ñî öè è ðî âà íî ñ îïó õî ëå âûì
ðî ñ òîì èëè ìå òà ñòà çè ðî âà íè åì ëè áî îá ðàò íûì ðàç âè -
òè åì îïó õî ëè (ïà òî ìîð ôî çîì). Â íà øåì èñ ñëå äî âà -
íèè îá íà ðó æå íî óâå ëè ÷å íèå êîí öåí ò ðà öèè ïðî âîñ ïà -
ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ â ëèì ôå ó æè âîò íûõ ñ ÐÌÆ.
Ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå öè òî êè íû è õå ìî êè íû ìî ãóò ñïî -
ñîá ñò âî âàòü ìå òà ñòà çè ðî âà íèþ îïó õî ëè è ñòè ìó ëè ðî -
âàòü àí ãè î ãå íåç êàê ïðÿ ìî, òàê è îïî ñðå äî âàí íî ÷å ðåç 
äðó ãèå áèî ëî ãè ÷å ñêè àê òèâ íûå âå ùå ñò âà.

Çàê ëþ ÷å íèå
Ïðè ïðî âå äå íèè ñðàâ íè òå ëü íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ öè -

òî êè íî âî ãî ïðî ôè ëÿ ëèì ôû êðûñ Wis tar óñòà íîâ ëå íî, 
÷òî êî ëè ÷å ñò âåí íîå ñî äåð æà íèå öè òî êè íîâ ïðè ÐÌÆ 
çà âè ñèò îò òè ïà ïðî âî äè ìîé òå ðà ïèè ïî ïî âî äó çà áî -
ëå âà íèÿ. ÐÌÆ ñòè ìó ëè ðó åò ïðî äóê öèþ êàê ïðî âîñ -
ïà ëè òå ëü íûõ, òàê è ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè -
íîâ, îñíîâ íû ìè ïðî äó öåí òà ìè êî òî ðûõ ÿâ ëÿ þò ñÿ èì -
ìó íî êîì ïå òåí ò íûå êëåò êè, êëåò êè îïó õî ëå âî ãî ìèê -
ðî îê ðó æå íèÿ è ñà ìîé îïó õî ëè. Ïðî äóê öèÿ öè òî êè íîâ 
ìî æåò èç ìå íÿ òü ñÿ â ïðî öåñ ñå ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèÿ, ïî -
äàâ ëå íèÿ ðàç âè òèÿ îïó õî ëè èëè ìå òà ñòà çè ðî âà íèÿ.
Óðîâ íè öè òî êè íîâ ëèì ôû ìî ãóò ñëó æèòü äèà ãíî ñ òè -
÷å ñêèì êðè òå ðè åì îïó õî ëå âî ãî ðî ñ òà, à òàê æå ïðî ãíî -
ñ òè ÷å ñêèì êðè òå ðè åì ýô ôåê òèâ íî ñòè ïðî âî äè ìîé òå -
ðà ïèè è ðè ñ êà ìå òà ñòà çè ðî âà íèÿ ÐÌÆ.
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Ðîëü öèð êó ëè ðó þ ùèõ öè òî êè íîâ è òè ðåî èä íûõ ãîð ìî íîâ 
â ðàç âè òèè íåô ðî òè ÷å ñêî ãî âà ðè àí òà ãëî ìå ðó ëî íåô ðè òà
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Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — èçó ÷å íèå îñî áåí íî ñòåé ïðî äóê öèè ïðî- è ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ, à òàê æå ïî -
êà çà òå ëåé òè ðåî èä íî ãî ñòà òó ñà ó ïà öè åí òîâ ñ íåô ðî òè ÷å ñêèì âà ðè àí òîì ãëî ìå ðó ëî íåô ðè òà (ÃÍ). Ìå òî äè êà. Îá ñëå -
äî âà íî 78 áî ëü íûõ ïåð âè÷ íûì ÃÍ, â òîì ÷èñ ëå 30 ïà öè åí òîâ ñ íåô ðî òè ÷å ñêèì ñèí ä ðî ìîì (ÍÑ) è 48 áî ëü íûõ ÃÍ,
íå èìåâ øèõ ïðè çíà êîâ ÍÑ. Ëà áî ðà òîð íûå èñ ñëå äî âà íèÿ âêëþ ÷à ëè îïðå äå ëå íèå êîí öåí ò ðà öèè îñíîâ íûõ öèð êó ëè ðó -
þ ùèõ â êðî âè öè òî êè íîâ — IL-1b, IL-2, IL-4, IL-10, IFN-g è ðå öåï òîð íî ãî àí òà ãî íè ñòà IL-1b — Rà-IL-1b ìå òî -
äîì òâåð äî ôàç íî ãî èì ìó íî ôåð ìåí ò íî ãî àíà ëè çà (ÈÔÀ) â ñè ñ òå ìå áè äå òåð ìè íàí ò íî ãî îïðå äå ëå íèÿ àí òè ãå íà ñ ïðè -
ìå íå íè åì ïå ðîê ñè äà çû â êà ÷å ñò âå èí äè êà òîð íî ãî ôåð ìåí òà ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ñòàí äàð ò íûõ íà áî ðîâ («Öè òî êèí»,
Ñ-Ïå òåð áóðã) â ñî îò âåò ñò âèè ñ ïðè ëà ãà å ìîé ê íà áî ðó ìå òî äè êîé. Èñ ñëå äî âà íèå îñíîâ íûõ ïî êà çà òå ëåé òè ðåî èä íî ãî
ñòà òó ñà — òè ðîê ñè íà ñâî áîä íî ãî (Ò4 ñâ.), òðèé îä òè ðî íè íà (Ò3 ñâ.), òè ðå îò ðîï íî ãî ãîð ìî íà (ÒÒÃ), àí òè òåë ê òè ðå -
î ïå ðîê ñè äà çå (àí òè-ÒÏÎ) — îñó ùå ñò â ëå íî ìå òî äîì ÈÔÀ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ñòàí äàð ò íûõ íà áî ðîâ è ìå òî äèê
ÍÏÎ «Äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèå ñè ñ òå ìû» (Í-Íîâ ãî ðîä). Èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âî äè ëè äâàæ äû — äî íà ÷à ëà ñòà öè î íàð íî ãî
ëå ÷å íèÿ (1-å—2-å ñóò.) è ïî ñëå çà âåð øå íèÿ ñòà öè î íàð íî ãî ýòà ïà ëå ÷å íèÿ (12-å—14-å ñóò.). Ðå çó ëü òà òû. Ó 90%
áî ëü íûõ íåô ðî òè ÷å ñêèì âà ðè àí òîì ÃÍ âû ÿâ ëå íû ïðè çíà êè ãè ïî òè ðå î çà íà ôî íå ïî âû øå íèÿ ïðî äóê öèè ïðî âîñ ïà ëè -
òå ëü íûõ öè òî êè íîâ — IL-1b è IL-4, ñâÿ çàí íî ãî ñ àê òèâ íî ñòüþ ãó ìî ðà ëü íî ãî çâå íà àäàï òèâ íî ãî èì ìó íè òå òà. Ñíè -
æå íèå êëó áî÷ êî âîé, ýðèò ðî ïî ý òè ÷å ñêîé, êîí öåí ò ðà öè îí íîé ôóí ê öèè ïî ÷åê, à òàê æå ïðî òå è íó ðèÿ ó áî ëü íûõ íåô ðî -
òè ÷å ñêèì âà ðè àí òîì ÃÍ àñ ñî öè è ðî âà íû ñ óìå íü øå íè åì ñî äåð æà íèÿ â êðî âè Ò4 ñâ. è ïî âû øå íè åì óðîâ íåé öèð êó ëè -
ðó þ ùèõ â êðî âè öè òî êè íîâ — IL-1b è IL-4. Çà êëþ ÷å íèå. Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå ñâè äå òå ëü ñò âó þò î òîì, ÷òî ó áî ëü -
íûõ ÃÍ ñ âû ñî êèì óðîâ íåì ïðî äóê öèè IL-1b è IL-4 ðàç âè âà åò ñÿ ãè ïî òè ðå îç, îáó ñëîâ ëè âà þ ùèé ôîð ìè ðî âà íèå ÍÑ.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ãëî ìå ðó ëî íåô ðèò; íåô ðî òè ÷å ñêèé ñèí ä ðîì; öè òî êè íû; ãè ïî òè ðå îç; ñèí ä ðîì íå òè ðåî èä íûõ çà -
áî ëå âà íèé

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Êàð çà êî âà Ëó è çà Ìè õàé ëîâ íà, äîê òîð ìåä. íà óê, ïðîô., çàâ. êàô. ãîñ ïè òà ëü íîé òå ðà -
ïèè ¹ 2 ñ êóð ñîì êëè íè ÷å ñêîé èì ìó íî ëî ãèè, e-ma il: lu i zak58@ma il.ru

Äëÿ öè òè ðî âà íèÿ: Êàð çà êî âà Ë.Ì., Àâ òî íî ìî âà Î.È., Êóä ðÿ øîâ Ñ.È., Êî ìå ëÿ ãè íà Í.À., Óõòå ðî âà Í.Ä.
Ðîëü öèð êó ëè ðó þ ùèõ öè òî êè íîâ è òè ðåî èä íûõ ãîð ìî íîâ â ðàç âè òèè íåô ðî òè ÷å ñêî ãî âà ðè àí òà ãëî ìå ðó ëî íåô ðè òà.
Ïà òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ôè çèî ëî ãèÿ è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ òå ðà ïèÿ. 2016; 60(3): 76—82.

Ôè íàí ñè ðî âà íèå. Èñ ñëå äî âà íèå íå èìå ëî ñïîí ñîð ñêîé ïîä äåð æ êè.
Êîí ô ëèêò èí òå ðå ñîâ. Àâ òî ðû çà ÿâ ëÿ þò îá îò ñóò ñò âèè êîí ô ëèê òà èí òå ðå ñîâ.
Ïî ñòó ïè ëà 12.03.2016

Karzakova L.M., Avtonomova O.I., Kudryashov S.I., Komelyagina N.A., Ukhterova N.D.

The role of cir cu lat ing cytokines and thy roid hor mones in the de vel op ment 
of the nephrotic vari ant of glomerulonephritis

The I.N. Ulianov Chuvash state uni ver sity of Minobrnauka of Rus sia, Cheboksary, 428015, Rus sia

The pur pose of the re search — study ing the fea tures of the pro duc tion of pro- and anti-inflammatory cytokines,
as well as in di ca tors of thy roid sta tus in pa tients with nephrotic vari ant of glomerulonephritis (GN). Re search
meth ods. The ex am i na tion in volved 78 pa tients with pri mary GN, in clud ing 30 pa tients with nephrotic syn drome (NS) and 
48 GN pa tients who had no NS symp toms. Lab o ra tory re searches in cluded the de ter mi na tion of the con cen tra tion of the
main cytokines cir cu lat ing in the blood — IL-1b, IL-2, IL-4, IL-10, IFN-g and the re cep tor an tag o nist of IL-1b —
Rà-IL-1b by the method of solid-phase en zyme linked immunosorbent as say en zyme immunoassay (ELISA) in the sys tem
of the bideterminant def i ni tion of an ti gen with the use of peroxidase as in di ca tor en zyme us ing stan dard sets (“Cytokine”,
St.-Pe ters burg) ac cord ing to the tech nique at tached to a set. The in ves ti ga tion of the ba sic in di ca tors of thy roid sta tus —
free thy rox ine (FT4), free triiodothyronine (FT3), thy roid-stimulating hor mone (TSH), anti-thyroid peroxydase an ti bod -
ies (TPOAb) is car ried out by the ELISA us ing stan dard sets and NGO tech niques «Di ag nos tic sys tems»



(N-Novgorod). The re searches were con ducted twice — be fore the hos pi tal iza tion (1—2 days) and af ter the end of a sta -
tion ary stage of treat ment (12—14 days). Re sults. In 90% of pa tients with nephrotic op tion of GN there have been iden ti -
fied lab o ra tory signs of hypothyroidism of dif fer ent de grees of se ver ity ac com pa nied by in creas ing of pro duc tion lev els of
proinflammatory cytokine IL-1b and IL-4, re lated to the ac tiv ity of a humoral link of adap tive im mu nity. The re duc tion of
glo mer u lar, erythropoietic, con cen tra tion kid ney func tions, as well as proteinuria in pa tients with nephrotic op tion GN are as -
so ci ated with the de crease of T4 lev els in the blood and in creased lev els of the cytokines cir cu lat ing in the blood — IL-1b
and IL-4. Con clu sion. The ob tained data dem on strate that the high level of pro duc tion of IL-1b and IL-4 in GN pa tients
causes hypothyroidism re sult ing in the for ma tion of NS.

Key words: glomerulonephritis; nephrotic syn drome; cytokines; hypothyroidism, nonthyroidal ill ness syn drome
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Ââå äå íèå

Êëþ ÷å âîé êîì ïî íåíò íåô ðî òè ÷å ñêî ãî âà ðè àí òà
ãëî ìå ðó ëî íåô ðè òà (ÃÍ0 — íåô ðî òè ÷å ñêèé ñèí ä ðîì
(ÍÑ). ÍÑ ìî æåò âñòðå ÷à òü ñÿ ïðàê òè ÷å ñêè ïðè âñåõ
ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêèõ âà ðè àí òàõ ÃÍ, îä íà êî ÷à ùå îí ÿâ ëÿ -
åò ñÿ ïðî ÿâ ëå íè åì ÃÍ ñ ìè íè ìà ëü íû ìè èç ìå íå íè ÿ ìè,
ôî êà ëü íî-ñåã ìåí òàð íî ãî ãëî ìå ðó ëî ñê ëå ðî çà, ìåì á ðà -
íîç íîé íåô ðî ïà òèè, ïî ñòòñðåï òî êîê êî âî ãî ÃÍ, ýê ñò -
ðà êà ïèë ëÿð íî ãî ÃÍ. Ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íî äî êà çàíà
ñâÿçü ðàç âè òèÿ ÍÑ ñ ïî âðåæ äà þ ùèì äåé ñò âè åì íà
ïî äî öè òû öè òî êè íîâ — IFN-g, IL-4 è IL-13 [1, 2].
Êëè íè ÷å ñêèå èñ ñëå äî âà íèÿ öèð êó ëè ðó þ ùèõ â êðî âè
öè òî êè íîâ ó áî ëü íûõ íåô ðî òè ÷å ñêèì âà ðè àí òîì ÃÍ
ìà ëî ÷èñ ëåí íû [3, 4], â ñâÿ çè ñ ÷åì íåò öå ëî ñò íî ãî
ïðåä ñòàâ ëå íèÿ î ðî ëè öèð êó ëè ðó þ ùèõ â êðî âè öè òî -
êè íîâ â ðàç âè òèè ÍÑ. Èç âå ñò íî, ÷òî öèð êó ëè ðó þ ùèå 
öè òî êè íû îêà çû âà þò ñè ñ òåì íîå âîç äåé ñò âèå íà îð ãà -
íèçì, ìî äó ëè ðóÿ ôóí ê öèè ðàç ëè÷ íûõ îð ãà íîâ è ñè ñ -
òåì, íå îá õî äè ìûõ äëÿ îáåñ ïå ÷å íèÿ çà ùèò íûõ ðå àê -
öèé, â òîì ÷èñ ëå âëèÿ þò è íà ñî ñòî ÿ íèå ãè ïî òà ëà -
ìî-ãè ïî ôè çàð íî-òè ðåî èä íîé îñè [5]. Â ñâîþ î÷å ðåäü, 
òè ðåî èä íûå ãîð ìî íû ñïî ñîá íû ìî äó ëè ðî âàòü ðàç âè -
òèå è ôóí ê öèè ïî ÷åê [6].

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — èçó ÷å íèå îñî áåí íî ñòåé
ïðî äóê öèè ïðî- è ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ, 
à òàê æå ïî êà çà òå ëåé òè ðåî èä íî ãî ñòà òó ñà ó áî ëü íûõ
íåô ðî òè ÷å ñêèì ÃÍ.

Ìå òî äè êà

Ïðî âå äå íî îá ñëå äî âà íèå 30 áî ëü íûõ íåô ðî òè ÷å -
ñêèì âà ðè àí òîì ÃÍ, ïðî õî äèâ øèõ ñòà öè î íàð íîå ëå -
÷å íèå. Äëè òå ëü íîñòü çà áî ëå âà íèÿ — îò äå áþ òà ÃÍ
äî 16 ëåò. Ñðå äè îá ñëå äî âàí íûõ — 12 æåí ùèí è
18 ìóæ ÷èí. Â ãðóï ïó ñðàâ íå íèÿ âî øëè 48 ïà öè åí òîâ
ñ ÃÍ, íå èìåâ øèõ ïðè çíà êîâ ÍÑ. Äëÿ îáåñ ïå ÷å íèÿ
ðå ïðå çåí òà òèâ íî ñòè ðå çó ëü òà òîâ èñ ñëå äî âà íèé ïðî âî -
äè ëè ðàí äî ìè çà öèþ ãðóïï áî ëü íûõ ïî äëè òå ëü íî ñòè
çà áî ëå âà íèÿ, ìîð ôîôóí ê öè î íà ëü íîé õà ðàê òå ðè ñòè êå,
à òàê æå ïî ïî ëó, âîç ðà ñ òó, ñî öè à ëü íî ìó ñòà òó ñó, íà -
ëè ÷èþ âðåä íûõ ïðè âû ÷åê. Êëè íè ÷å ñêè ìè êðè òå ðè ÿ ìè 
èñê ëþ ÷å íèÿ èç èñ ñëå äî âà íèÿ ÿâ ëÿ ëèñü: 1 — ñî ïóò ñò -
âó þ ùèå çà áî ëå âà íèÿ (ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûå, æå ëó -
äî÷ íî-êè øå÷ íûå, ñà õàð íûé äèà áåò, íàð êî ìà íèÿ, õðî -
íè ÷å ñêèé àë êî ãî ëèçì è äð.), çà èñê ëþ ÷å íè åì îñòðûõ
çà áî ëå âà íèé âåð õ íèõ äû õà òå ëü íûõ ïó òåé; 2 — âòî -
ðè÷ íûå ÃÍ íà ôî íå ñè ñ òåì íûõ àóòî èì ìóí íûõ çà áî -
ëå âà íèé; 3 — áû ñò ðîï ðîã ðåñ ñè ðó þ ùèé ÃÍ (ýê ñò ðà -
êà ïèë ëÿð íûé ÃÍ ñ îá ðà çî âà íè åì ïî ëó ëó íèé); 4 —
ÃÍ ñ ïðè çíà êà ìè ïî ÷å÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè (ñû âî ðî -
òî÷ íûé êðå à òè íèí áî ëü øå 200 ìêã/ë, ñêî ðîñòü êëó -
áî÷ êî âîé ôè ëü òðà öèè — ÑÊÔ — ìå íü øå
60 ìë/ìèí); 5 — áå ðå ìåí íûå æåí ùè íû.

Èçó ÷å íèå öè òî êè íî âî ãî ïðî ôè ëÿ è òè ðåî èä íî ãî
ñòà òó ñà áî ëü íûõ âû ïîë íå íû íà áà çå ÁÓ «Ðåñ ïóá ëè -
êàí ñêàÿ êëè íè ÷å ñêàÿ áî ëü íè öà» ÌÇ ×ó âà øèè, êà -
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ôåä ðû ãîñ ïè òà ëü íîé òå ðà ïèè ¹ 2 ÔÃÁÎÓ ÂÏÎ
«×ó âàø ñêèé ãî ñó äàð ñò âåí íûé óíè âåð ñè òåò
èì. È.Í. Óëü ÿ íî âà», Öåí ò ðà ëè çî âàí íîé êëè íè -
êî-äèà ãíî ñ òè ÷å ñêîé ëà áî ðà òî ðèè ÁÓ «Ãî ðîä ñêàÿ êëè -
íè ÷å ñêàÿ áî ëü íè öà ¹ 1» ÌÇ ×ó âà øèè â ïå ðè îä
ñ 2007 ïî 2013 ã.

Îïðå äå ëå íèå êîí öåí ò ðà öèè îñíîâ íûõ öèð êó ëè ðó -
þ ùèõ â êðî âè öè òî êè íîâ — IL-1b, IL-2, IL-4,
IL-10, IFN-g è ðå öåï òîð íî ãî àí òà ãî íè ñòà IL-1b —
Rà-IL-1b ïðî âî äè ëè ìå òî äîì òâåð äî ôàç íî ãî èì ìó íî -
ôåð ìåí ò íî ãî àíà ëè çà (ÈÔÀ) â ñè ñ òå ìå áè äå òåð ìè -
íàí ò íî ãî îïðå äå ëå íèÿ àí òè ãå íà ñ ïðè ìå íå íè åì ïå ðîê -
ñè äà çû â êà ÷å ñò âå èí äè êà òîð íî ãî ôåð ìåí òà ñ èñ ïî ëü -
çî âà íè åì ñòàí äàð ò íûõ íà áî ðîâ («Öè òî êèí», Ñ-Ïå -
òåð áóðã) â ñî îò âåò ñò âèè ñ ïðè ëà ãà å ìîé ê íà áî ðó ìå òî -
äè êîé. Îñíîâ íûå ïî êà çà òå ëè òè ðåî èä íî ãî ñòà òó ñà
(ÒÒÃ, Ò4 ñâ., Ò3 ñâ., àí òè-ÒÏÎ) îïðå äå ëÿ ëè ìå òî -
äîì ÈÔÀ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ñòàí äàð ò íûõ íà áî ðîâ è
ìå òî äèê ÍÏÎ «Äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèå ñè ñ òå ìû» (Í-Íîâ -
ãî ðîä). Èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âî äè ëè äâàæ äû — äî íà ÷à -
ëà ñòà öè î íàð íî ãî ëå ÷å íèÿ (1—2-å ñóò.) è ïî ñëå çà -
âåð øå íèÿ ñòà öè î íàð íî ãî ýòà ïà ëå ÷å íèÿ
(12-å—14-å ñóò.).

Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå îá ðà áà òû âà ëè ñ ïî ìî ùüþ
ñòà òè ñòè ÷å ñêîé ïðî ãðàì ìû «Sta tis ti ca v. 10.0». Ââè äó
àñèì ìåò ðè÷ íî ñòè ðàñ ïðå äå ëå íèÿ ñî âî êóï íî ñòè çíà ÷å -
íèé ïî êà çà òå ëåé â ãðóï ïàõ âû ÷èñ ëÿ ëè ìå äè à íó (Ìå),

ãðà íè öû âà ðü è ðî âà íèÿ èçó ÷à å ìîé ñî âî êóï íî ñòè îïðå -
äå ëÿ ëè â ïðå äå ëàõ îò 10 äî 90 ïåð öåí òè ëåé, à ñòà òè -
ñòè ÷åñêóþ çíà ÷è ìîñòü ðàç ëè ÷èé îöå íè âà ëè ïî íå ïà ðà -
ìåò ðè ÷å ñêî ìó êðè òå ðèþ Ìàí íà—Óèò íè (pm-w) äëÿ
íå çà âè ñè ìûõ ãðóï ïè ðî âîê è Âèë êîê ñî íà (pw) äëÿ ñî -
ïðÿ æåí íûõ ãðóïï. Ñòà òè ñòè ÷å ñêóþ çíà ÷è ìîñòü ñâÿ çè
ìåæ äó äâó ìÿ ðÿ äà ìè íà áëþ äå íèé îöå íè âà ëè íà îñíî -
âà íèè âû ÷èñ ëå íèÿ êî ýô ôè öè åí òà êîð ðå ëÿ öèè ðàí ãîâ
Ñïèð ìå íà (rs), ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû ìè êî ýô ôè öè -
åí òû ñ÷è òà ëè ïðè prs < 0,05. Ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà -
íèÿ áî ëü íûõ ñðàâ íè âà ëè ñ ðå ôå ðåí ñ íû ìè çíà ÷å íè ÿ ìè, 
ïî ëó ÷åí íû ìè ïðè èñ ñëå äî âà íèè 40 ïðàê òè ÷å ñêè çäî -
ðî âûõ ëèö.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ó áî ëü íûõ ÃÍ, íå çà âè ñè ìî îò êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ -
ëå íèé, èñ õîä íûé óðî âåíü âñåõ èçó ÷à å ìûõ öè òî êè íîâ
áûë ïî âû øåí (òàáë. 1).

Ôàêò ñòè ìó ëÿ öèÿ âû ðà áîò êè ðàç ëè÷ íûõ ïðî- è ïðî -
òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ ïðè ðàç âè òèè ÃÍ êàê
ó áî ëü íûõ íåô ðî òè ÷å ñêèì âà ðè àí òîì, òàê è â ãðóï ïå
ñðàâ íå íèÿ, ïîä òâåð æ äà åò ïðå îá ëà äà þ ùèé âçãëÿä íà
ïðè ðî äó ÃÍ êàê èì ìó íî ëî ãè ÷å ñêóþ ïà òî ëî ãèþ ñ ó÷à ñ -
òè åì ôàê òî ðîâ âðîæ äåí íî ãî è ïðè îá ðå òåí íî ãî èì ìó íè -
òå òà è ñâÿ çàí íûõ ñ èõ àê òè âà öèåé öè òî êè íîâ [7]. Çà -
ïóñê èì ìó íî ëî ãè ÷å ñêèõ ìå õà íèç ìîâ ïðè ðàç âè òèè îñò -
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Òàá ëè öà 1
Öè òî êè íî âûé ïðî ôèëü áî ëü íûõ íåô ðî òè ÷å ñêèì âà ðè àí òîì ÃÍ è ãðóï ïû ñðàâ íå íèÿ

Öè òî êèí, ïã/ìë Ðå ôå ðåí c íûå çíà ÷å íèÿ
(çäî ðî âûå), n = 40

Íåô ðî òè ÷å ñêèé âà ðè àíò ÃÍ,
n = 30

Ãðóï ïà ñðàâ íå íèÿ,
n = 48

ðm-w

Må (P10; P90) Må (P10; P90) Må (P10; P90)

IL-1b (1) 1,4

(0,0; 7,0)

117,5###   (11,6; 315,8) 12,8###   (2,5; 206,8) 0,003

(2) 94,3###   (6,2; 198,4) 12,6###   (1,3; 213,9) 0,014

IL-2 (1) 5,3

(0,6; 17,9)

36,1###   (22,7; 44,0) 29,6###   (14,8; 126,3) NS

(2) 25,0 ** ###   (14,6; 27,8) 30,4###   (15,5; 281,4) 0,018

IL-4 (1) 1,4

(0,0; 4,8)

7,9###   (4,7; 12,8) 4,7###   (2,5; 8,9) 0,020

(2) 5,4 * ### (1,8; 10,7) 3,8###   (1,9; 8,1) NS

IL-10 (1) 0,1

(0,0; 0,5)

2,9###   (1,9; 3,8) 4,3###   (1,7; 10,9) 0,040

(2) 2,8###   (1,0; 3,3) 2,8###   (1,9; 8,3) NS

Rà-IL-1b (1) 75,2

(0,6; 149,4)

1327,1###   (250,2; 2942,6) 490,9###   (157,4; 1886,4) 0,016

(2) 963,4 ** ###   (237,9; 1677,5) 472,9###   (30,2; 2942,7) NS

IL-1b /
Rà-IL-1b

(1) 0,019

(0,002; 0,046)

0,088###   (0,040; 0,113) 0,026   (0,016; 0,080) 0,032

(2) 0,098###   (0,026; 0,118) 0,027   (0,043; 0,073) 0,021

IFN-g (1) 5,0

(0,0; 9,4)

61,5###   (49,6; 68,2) 64,5###   (36,6; 308,4) NS

(2) 43,9 ** ###   (32,1; 52,0) 56,7###   (31,6; 377,2) 0,000

Ïðè ìå ÷à íèå. Çäåñü è â òàáë. 3: (1), (2) — êîí öåí ò ðà öèè öè òî êè íîâ íà 1-å—2-å ñóò. è 12-å—14-å ñóò. ñòà öè î íàð íî ãî ëå ÷å íèÿ ñî îò -
âåò ñò âåí íî; ðm-w — ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ çíà ÷è ìîñòü ðàç ëè ÷èé ïî êà çà òå ëåé ó áî ëü íûõ íåô ðî òè ÷å ñêèì ÃÍ îò íî ñè òå ëü íî çíà ÷å íèé áî ëü -
íûõ ãðóï ïû ñðàâ íå íèÿ; * — ðw < 0,05, ** — ðw < 0,01 — ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ çíà ÷è ìîñòü ðàç ëè ÷èÿ óðîâ íåé (1) è (2); ## — ðm-w<0,01, ### — 
ðm-w<0,001 — ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ çíà ÷è ìîñòü ðàç ëè ÷èé ïî êà çà òå ëåé ó áî ëü íûõ îò íî ñè òå ëü íî ðå ôå ðåí c íûõ çíà ÷å íèé; NS — ðàç ëè ÷èå
ñòà òè ñòè ÷å ñêè íå çíà ÷è ìî (pm-w >0,05).



ðî ãî ÃÍ èëè îáî ñòðå íèè õðî íè ÷å ñêîé ôîð ìû ÃÍ èíè -
öè ðó åò ñÿ ðàç ëè÷ íû ìè ýòè î ëî ãè ÷å ñêè ìè ôàê òî ðà ìè (àí -
òè ãå íû ñòðåï òî êîê êîâ, ñòà ôè ëî êîê êîâ, àë ëåð ãå íû, õè -
ìè ÷å ñêèå âå ùå ñò âà, ýí äî ãåí íûå àí òè ãå íû) èëè òðèã ãåð -
íû ìè ôàê òî ðà ìè (ïå ðå îõ ëàæ äå íèå, îñòðûå âè ðóñ íûå
èí ôåê öèè, âíóò ðè âåí íûå èíú åê öèè, àë êî ãî ëèçì). Ñ ïî -
ìî ùüþ Toll-ïî äîá íûõ ðå öåï òî ðîâ (TLR) ìî íî öè òû,
ðå çè äåí ò íûå ìàê ðî ôà ãà ëü íûå êëåò êè ðàñ ïî çíà þò ñõîä -
íûå ìî ëå êó ëÿð íûå ñòðóê òó ðû ðàç ëè÷ íûõ ïà òî ãå íîâ, òàê
íà çû âà å ìûå ïà òî ãå íàñ ñî öè è ðî âàí íûå ìî ëå êó ëÿð íûå ïà -
òåð íû (ÏÀÌÏ). Â ðå çó ëü òà òå òà êî ãî âçàè ìî äåé ñò âèÿ
ñ TLR çà ïó ñ êà åò ñÿ âíóò ðè êëå òî÷ íûé êà ñ êàä ïå ðå äà ÷è
ñèã íà ëà, ïðè âî äÿ ùèé ê ýê ñ ï ðåñ ñèè ãå íîâ öè òî êè íîâ.
Îä íèì èç ðàí íèõ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ ÿâ ëÿ -
åò ñÿ IL-1b — ìå äè à òîð ðàç âè òèÿ ìåñò íîé âîñ ïà ëè òå ëü -
íîé ðå àê öèè è îñò ðî ôà çî âî ãî îò âå òà íà óðîâ íå îð ãà íèç -
ìà [8]. Çà ñ÷åò êîí ñòè òó òèâ íîé ýê ñ ï ðåñ ñèè ñâî èõ ðå -
öåï òî ðîâ IL-1b àê òè âè ðó åò ïðàê òè ÷å ñêè âñå òè ïû êëå -
òîê, ó÷à ñò âó þ ùèõ â âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå àê öèè, âêëþ ÷àÿ
ýí äî òå ëèé, ðå çè äåí ò íûå ìàê ðî ôà ãè è âñå ïî ïó ëÿ öèè
ëåé êî öè òîâ. Âêëþ ÷à åò ñÿ òàê æå ïðî äóê öèÿ äðó ãèõ öè òî -
êè íîâ — ïîçä íèõ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ (IL-6, IL-2,
IFN-g) è ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ (Rà-IL-1b, IL-10).

Îá íà ðó æåí ðÿä ðàç ëè ÷èé â óðîâ íÿõ ïðî äóê öèè
öè òî êè íîâ ó ïà öè åí òîâ íåô ðî òè ÷å ñêèì âà ðè àí òîì ÃÍ 
è ãðóï ïû ñðàâ íå íèÿ. Â ÷à ñò íî ñòè, ó ïåð âûõ èñ õîä íûå
óðîâ íè IL-1b è IL-4 ïðå âû øà ëè òà êî âûå ó áî ëü íûõ
ãðóï ïû ñðàâ íå íèÿ, à óðî âåíü ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî 
öè òî êè íà — IL-10 áûë ñíè æåí. Ïà ðàë ëå ëü íî ñ ðî ñ -
òîì ïðî äóê öèè IL-1b ïî âû øàë ñÿ óðî âåíü Rà-IL-1b,
ïðî äóê öèÿ êî òî ðî ãî, êàê èç âå ñò íî, ïðî èñ õî äèò ïîä
äåé ñò âè åì òåõ æå ñòè ìó ëîâ, ÷òî è IL-1b, è êî òî ðûé
êîí êó ðè ðó åò ñ IL-1b çà ñâÿçü ñ îá ùèì ðå öåï òî ðîì è,
ñâÿ çû âàÿ ïî ñëåä íèé, áëî êè ðó åò ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íóþ
àê òèâ íîñòü IL-1b [9]. Åñ ëè ó áî ëü íûõ ãðóï ïû ñðàâ -
íå íèÿ óðîâ íè ïðî äóê öèè IL-1b è Rà-IL-1b ïî âû øà -
ëèñü â ðàâ íîé ñòå ïå íè, î ÷åì ñâè äå òå ëü ñò âó åò ñî õðà -
íå íèå áà ëàí ñà èõ óðîâ íåé (IL-1b/Rà-IL-1b) â ïðå äå -
ëàõ ðå ôå ðåí ñ íûõ çíà ÷å íèé, òî ó áî ëü íûõ íåô ðî òè ÷å -
ñêèì ÃÍ ðîñò óðîâ íÿ IL-1b ïðå îá ëà äàë íàä ñòå ïå íüþ 
ïðî äóê öèè Rà-IL-1b, è â ðå çó ëü òà òå ñî îò íî øå íèå
IL-1b/Rà-IL-1b áî ëåå ÷åì â 3 ðà çà ïðå âû øà ëî àíà -
ëî ãè÷ íûé ïî êà çà òåëü â ãðóï ïå ñðàâ íå íèÿ è â 4,6 ðàçà
— â ãðóï ïå çäî ðî âûõ.

Îá íà ðó æåí íîå ó áî ëü íûõ íåô ðî òè ÷å ñêèì âà ðè àí -
òîì ÃÍ ïðå âû øå íèå èñ õîä íî ãî óðîâ íÿ IL-4 è ñíè -
æåí íûå óðîâ íè IL-2, IFN-g ê êîí öó ñòà öè î íàð íî ãî
ëå ÷å íèÿ ìîæ íî â îïðå äå ëåí íîé ñòå ïå íè ñ÷è òàòü ïðî -
ÿâ ëå íè åì ïî ëÿ ðè çà öèè èì ìóí íî ãî îò âå òà â ñòî ðî íó
ïðå îá ëà äà íèÿ àê òè âà öèè ãó ìî ðà ëü íî ãî ìå õà íèç ìà
àäàï òèâ íî ãî èì ìóí íî ãî îò âå òà, ñâÿ çàí íî ãî, êàê èç âå -
ñò íî, ñ ôóí ê öèåé õåë ïåð íûõ êëå òîê òè ïà Th2 []. Àâ -
òî ðû, çà íè ìàâ øè å ñÿ èçó ÷å íè åì ÍÑ ó äå òåé, ïðè øëè
ê çà êëþ ÷å íèþ, ÷òî äàí íûé ñèí ä ðîì àñ ñî öè è ðó åò ñÿ
ñ àòî ïè ÷å ñêè ìè ïðî ÿâ ëå íè ÿ ìè, ïî âû øåí íûì óðîâ íåì
ñû âî ðî òî÷ íî ãî IgE è, ñëå äî âà òå ëü íî, ñ ïðå îá ëà äà íè -
åì ôóí ê öèè Th2 [11]. Äåé ñò âè òå ëü íî, in vit ro ïî êà çà -
íî, ÷òî IL-4 è IL-13, ïðî äó öè ðó å ìûå Th2, ñïî ñîá íû
îêà çû âàòü ïî âðåæ äà þ ùåå äåé ñò âèå íà ïî äî öè òû ïó -
òåì ñâÿ çû âà íèÿ ñ ðå öåï òî ðà ìè IL-4R2, ïðåä ïî ëà ãà -
åò ñÿ, ÷òî äàí íûå öè òî êè íû èã ðà þò âàæ íóþ ðîëü â ïà -
òî ãå íå çå ñïå öè ôè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé â ñòðóê òó ðå ïî äî -
öè òîâ è êëó áî÷ êî âîé ïðî íè öà å ìî ñòè ó áî ëü íûõ ÃÍ
ñ ìè íè ìà ëü íû ìè èç ìå íå íè ÿ ìè [2].

Îá íà ðó æå íà ñâÿçü óðîâ íåé ïðî äóê öèè IL-1b,
IL-4 è IFN-g ó îá ñëå äó å ìûõ áî ëü íûõ ñ ñî äåð æà íè åì
â êðî âè òè ðåî èä íûõ ãîð ìî íîâ (òàáë. 2). Óðî âåíü
IL-1b èìåë, êðî ìå òî ãî, ïðÿ ìóþ ñâÿçü ñ êîí öåí ò ðà -
öèåé ÒÒÃ.

Àíà ëèç ïî êà çà òå ëåé òè ðåî èä íî ãî ñòà òó ñà âû ÿ âèë
ó ïà öè åí òîâ ñ íåô ðî òè ÷å ñêèì ÃÍ ïî âû øå íèå óðîâ íÿ
ÒÒÃ è ñíè æå íèå Ò4 ñâ. (òàáë. 3). Ó 16 áî ëü íûõ
(53%) ñ äàí íûì âà ðè àí òîì ÃÍ ñî äåð æà íèå â êðî âè
Ò4 ñâ. áû ëî íà óðîâ íÿõ íè æå 10 ïåð öåí òè ëü íî ãî çíà -
÷å íèÿ çäî ðî âûõ, à óðî âåíü ÒÒÃ âû øå çíà ÷å íèÿ, ñî -
îò âåò ñò âó þ ùå ãî 90 ïåð öåí òè ëÿì çäî ðî âûõ. Ñëå äî âà -
òå ëü íî, ó 53% áî ëü íûõ íåô ðî òè ÷å ñêèì ÃÍ èìå ëèñü
ïðè çíà êè ãè ïî òè ðå î çà. Ìåæ äó óðîâ íåì ÒÒÃ è Ò4
èìå åò ñÿ îò ðè öà òå ëü íàÿ ëî ãà ðèô ìè ÷å ñêàÿ çà âè ñè ìîñòü, 
â ñâÿ çè ñ ÷åì äà æå íå áî ëü øîå ñíè æå íèå êîí öåí ò ðà -
öèè Ò4 ñâ. òðàíñ ôîð ìè ðó åò ñÿ â çíà ÷è òå ëü íî áî ëü øåå
óâå ëè ÷å íèå óðîâ íÿ ÒÒÃ. Ó 11 ïà öè åí òîâ (37%) îá -
íà ðó æå íî ïî âû øå íèå óðîâ íÿ ÒÒÃ íà ôî íå ñî õðà íå -
íèÿ êîí öåí ò ðà öèè Ò4 ñâ. íà óðîâ íÿõ ðå ôå ðåí ñ íûõ
çíà ÷å íèé, ÷òî äà åò îñíî âà íèå ðàñ öå íè âàòü èç ìå íå íèÿ
â òè ðåî èä íîì ñòà òó ñå äàí íûõ áî ëü íûõ êàê ñóá ê ëè íè -
÷å ñêèé ãè ïî òè ðå îç, äëÿ êî òî ðî ãî õà ðàê òåð íî óìå ðåí -
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Òàá ëè öà 2
Ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûå êîð ðå ëÿ öè îí íûå ñâÿ çè ïî êà çà òå ëåé öè òî êè íî âî ãî è òè ðåî èä íî ãî ñòà òó ñà ó áî ëü íûõ ÃÍ

Öè òî êèí Ïî êà çà òå ëè òè ðåî èä íî ãî ñòà òó ñà rs prs

IL-1b ÒÒÃ 0,33 0,004

Ò4 ñâ. -0,21 0,012

IL-4 Ò4 ñâ. -0,38 0,003

IFN-g Ò3 ñâ. 0,33 0,004



íîå ïî âû øå íèå êîí öåí ò ðà öèè ÒÒÃ â êðî âè ïðè íîð -
ìà ëü íûõ óðîâ íÿõ Ò4 ñâ. è Ò3 ñâ. [12].

Òà êèì îá ðà çîì, ó 90% áî ëü íûõ íåô ðî òè ÷å ñêèì
âà ðè àí òîì ÃÍ âû ÿâ ëå íû ëà áî ðà òîð íûå ïðè çíà êè ãè -
ïî òè ðå î çà ðàç íîé ñòå ïå íè âû ðà æåí íî ñòè, ñâÿ çàí íî ãî, 
ïî âñåé âè äè ìî ñòè, ñ èç áû òî÷ íîé ïðî äóê öèåé ïðî âîñ -
ïà ëè òå ëü íî ãî öè òî êè íà — IL-1b. Èç âå ñò íî, ÷òî ïðî -
âîñ ïà ëè òå ëü íûå öè òî êè íû, âêëþ ÷àÿ IL-1b, áëî êè ðó -
þò òðàíñ êðèï öèþ ãå íîâ âíóò ðåí íå ãî ìåì á ðàí íî ãî
áåë êà, îáåñ ïå ÷è âà þ ùå ãî àê òèâ íûé òðàíñ ïîðò éîäè äîâ 
â êëåò êè ùè òî âèä íîé æå ëå çû, óìå íü øà þò îð ãà íè çà -
öèþ éîäè äîâ, ñèí òåç òè ðå îã ëî áó ëè íà è ñíè æà þò âû -
ðà áîò êó òè ðåî èä íûõ ãîð ìî íîâ [13, 14]. Âîç ìîæ íî,
÷òî òè ðå îò ðîï íûå ýô ôåê òû öè òî êè íîâ îáó ñëîâ ëå íû
àê òè âà öèåé àóòî èì ìóí íûõ ïðî öåñ ñîâ ïî âðåæ äå íèÿ
ùè òî âèä íîé æå ëå çû, î ÷åì ñâè äå òå ëü ñò âó åò ïî âû øå -
íèå ìå äè à íû êîí öåí ò ðà öèè àí òè-ÒÏÎ ïðè íåô ðî òè -
÷å ñêîì âà ðè àí òå ÃÍ.

Â ðÿ äå ðà áîò îá ñóæ äà åò ñÿ ðîëü òè ðåî èä íûõ ãîð -
ìî íîâ ïðè ïà òî ëî ãèè ïî ÷åê [15—17]. Â ïðå îá ëà äà þ -

ùåì ÷èñ ëå ïóá ëè êà öèé ñî îá ùà åò ñÿ îá îá íà ðó æå íèè
ó ïà öè åí òîâ c ïà òî ëî ãèåé ïî ÷åê ïðè çíà êîâ ãè ïî òè ðå î -
çà â ðàì êàõ âà ðè àí òà «ñèí ä ðî ìà íå òè ðåî èä íûõ çà áî -
ëå âà íèé» (ÑÍÒÇ) — «ñèí ä ðî ìà íèç êî ãî Ò3» [16,
17].

Óðî âåíü Ò4 ñâ. îá íà ðó æè âàë êîð ðå ëÿ öè îí íûå
ñâÿ çè ñ ðÿ äîì ëà áî ðà òîð íûõ ïî êà çà òå ëåé ìî ÷è è êðî -
âè, õà ðàê òå ðè çó þ ùèõ ôóí ê öè î íà ëü íîå ñî ñòî ÿ íèå ïî -
÷åê (òàáë. 4).

Àíà ëè çè ðóÿ âû ÿâ ëåí íûå ñâÿ çè, ìîæ íî çà êëþ ÷èòü, 
÷òî Ò4 ñâ. ïî ëî æè òå ëü íî âëèÿ åò íà êëó áî÷ êî âóþ
(àçîò âû äå ëè òå ëü íóþ) ôóí ê öèþ ïî ÷åê, î ÷åì ñâè äå -
òåëü ñò âó åò îá ðàò íàÿ ñâÿçü óðîâ íÿ äàí íî ãî ãîð ìî íà ñ
ñî äåð æà íè åì â êðî âè êðå à òè íè íà. Êðî ìå òî ãî, Ò4 ñâ. 
ïî ëî æè òå ëü íî êîð ðå ëè ðó åò ñ ÷èñ ëîì ýðèò ðî öè òîâ
â êðî âè, ÷òî êîñ âåí íî óêà çû âà åò íà åãî ñòè ìó ëè ðó þ -
ùåå âëè ÿ íèå íà ýðèò ðî ïî ý òè ÷å ñêóþ ôóí ê öèþ ïî ÷åê.
Îá ëà äà åò àí òè ïðî òå è íó ðè ÷å ñêèì ýô ôåê òîì (îò ðè öà -
òå ëü íàÿ ñâÿçü Ò4 ñâ. ñ êîí öåí ò ðà öèåé áåë êà â ìî ÷å) è 
ïî ëî æè òå ëü íûì âëè ÿ íè åì íà êîí öåí ò ðà öè îí íóþ ôóí -
ê öèþ ïî ÷åê (ïðÿ ìàÿ ñâÿçü Ò4 ñâ. ñ óäå ëü íûì âå ñîì
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Òàá ëè öà 3
Ïî êà çà òå ëè òè ðåî èä íî ãî ñòà òó ñà ó áî ëü íûõ íåô ðî òè ÷å ñêèì âà ðè àí òîì ÃÍ è ãðóï ïû ñðàâ íå íèÿ

Ïî êà çà òåëü,
åä. èç ìå ðå íèÿ

Ðå ôå ðåí c íûå çíà ÷å íèÿ 
(çäî ðî âûå), n = 40

Íåô ðî òè ÷å ñêèé âà ðè àíò ÃÍ,
n = 30

Ãðóï ïà ñðàâ íå íèÿ,
n = 48

ðm-w

Me P10 — P90 Me P10 — P90 Me P10 — P90

ÒÒÃ, ìÌÅ/ë (1) 1,9

0,4-2,8

5,4###    2,5-7,3 2,3    1,2-3,8 0,000

(2) 2,6**    1,2-4,3 2,2    1,0-5,6 NS

Ò3 ñâ., ïìîëü/ë (1) 4,8

3,2-7,2

7,5    2,9-16,5 4,3    3,2-8,1 NS

(2) 4,4    3,4-9,8 4,0    3,2-8,9 NS

Ò4 ñâ., ïìîëü/ë (1) 17,4

12,0-22,1

11,6##    5,0-17,2 16,2    12,7-20,0 0,004

(2) 13,0###    10,3-13,7 15,8    12,1-21,2 0,000

Àí òè-ÒÏÎ, ÅÄ/ìë (1) 14,2

0-28,0

91,2##    0-361,8 21,2    0-45,1 0,000

(2) 81,6##    0-329,0 18,6    0-29,5 0,000

Òàá ëè öà 4
Ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûå ñâÿ çè óðîâ íåé Ò ñâ. è IL-1b ñ ëà áî ðà òîð íû ìè ïî êà çà òå ëÿ ìè êðî âè è ìî ÷è

Ëà áî ðà òîð íûå
ïî êà çà òå ëè

Ò4 ñâ. IL-1b

rs (prs) rs (prs)

Êðîâü

Ýðèò ðî öè òû 0,24 (0,001)  — 

Ñ-ÐÁ  — 0,29 (0,001)

Êðå à òè íèí -0,21 (0,041) 0,60 (0,000)

Ìî ÷à

Êðå à òè íèí 0,23 (0,002)  — 

Óäå ëü íûé âåñ 0,23 (0,003) -0,24 (0,001)

Áå ëîê -0,36 (0,000)  — 

Çåð íè ñòûå öè ëèí ä ðû -0,25 (0,001) 0,25 (0,001)

Ýðèò ðî öè òû  — 0,22 (0,002)



ìî ÷è), óìå íü øà åò ïî âðåæ äå íèå ïî ÷åê (îò ðè öà òå ëü íàÿ 
ñâÿçü ñ ÷èñ ëîì çåð íè ñòûõ öè ëèí ä ðîâ â ìî ÷å). Ïðî òè -
âî ïî ëîæ íî âëè ÿ íèå íà áî ëü øèí ñò âî èç íà çâàí íûõ ïî -
÷å÷ íûõ ôóí ê öèé ó ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî öè òî êè íà —
IL-1b.

Óñòà íîâ ëåí íîå ó áî ëü íûõ íåô ðî òè ÷å ñêèì âà ðè àí -
òîì ÃÍ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìîå ïî âû øå íèå ñû âî ðî -
òî÷ íî ãî óðîâ íÿ êðå à òè íè íà äî 126 ± 8,8 ìêìîëü/ë
(ïðî òèâ 104,9 ± 32,3 ìêìîëü/ë â ãðóï ïå ñðàâ íå íèÿ,
p<0,05), ïðî òå è íó ðèÿ íåô ðî òè ÷å ñêî ãî óðîâ íÿ —
3,3 ± 3,5 ã/ë (â ãðóï ïå ñðàâ íå íèÿ — 0,3 ± 0,4 ã/ë,
p<0,001), óâå ëè ÷å íèå ñî äåð æà íèÿ çåð íè ñòûõ öè ëèí -
ä ðîâ â ìî ÷å äî 3,5 ± 0,5 â ïî ëå çðå íèÿ (â ãðóï ïå
ñðàâ íå íèÿ — 1,1 ± 0,5 â ïî ëå çðå íèÿ, p<0,001), íèç -
êèå çíà ÷å íèÿ ñî äåð æà íèÿ ýðèò ðî öè òîâ —
3,5 ± 0,1x1012/ë (â ãðóï ïå ñðàâ íå íèÿ —
4,1 ± 0,5x1012/ë, p<0,01) è îá ùå ãî áåë êà —
58,5 ± 7,3 ã/ë (â ãðóï ïå ñðàâ íå íèÿ — 72,1 ± 6,4 ã/ë, 
p<0,001) â êðî âè ìî ãóò áûòü ñâÿ çà íû ñ ãè ïî òè ðå î -
çîì, ðàç âèâ øèì ñÿ â óñëî âè ÿõ ïðî äóê öèè âû ñî êî ãî
óðîâ íÿ IL-1b. Ïðè îá ñëå äî âà íèè áî ëü íûõ ïåð âè÷ íûì 
ãè ïî òè ðå î çîì òàê æå îá íà ðó æè âà ëè ïî âû øå íèå óðîâ -
íÿ êðå à òè íè íà â êðî âè íà ôî íå ñíè æå íèÿ ñêî ðî ñòè
êëó áî÷ êî âîé ôè ëü òðà öèè (ÑÊÔ) [18]. Òà êèå æå èç -
ìå íå íèÿ óðîâ íÿ êðå à òè íè íà è ÑÊÔ îïè ñà íû ïðè ñóá -
ê ëè íè ÷å ñêîì ãè ïî òè ðå î çå [19]. Â ñíè æå íèè ÑÊÔ
ïðè ãè ïî òè ðå î çå ìî ãóò áûòü çà äåé ñò âî âà íû ðàç ëè÷ -
íûå ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèå ìå õà íèç ìû: ñíè æå íèå êëó áî÷ -
êî âîé ôè ëü òðà öèè âñëåä ñò âèå óìå íü øå íèÿ ñåð äå÷ íî ãî 
âû áðî ñà (îò ðè öà òå ëü íûå õðî íî òðîï íûé è èíî òðîï íûé 
ýô ôåê òû) è íà ðà ñ òà íèå ïå ðè ôå ðè ÷å ñêî ãî ñî ïðî òèâ ëå -
íèÿ êðî âî òî êó èç-çà ïî âû øåí íî ãî òî íó ñà, à òàê æå
âíóò ðè ïî ÷å÷ íàÿ âà çî êîí ñò ðèê öèÿ, ñíè æå íèå ýê ñ ï ðåñ -
ñèè ãå íîâ òà êèõ ïî ÷å÷ íûõ äè ëà òà òî ðîâ, êàê ñî ñó äè -
ñòûé ýí äî òå ëè à ëü íûé ôàê òîð ðî ñ òà (VEGF) è èí ñó -
ëè íî ïî äîá íûé ôàê òîð ðî ñ òà (IGF-1) [20]. Êðî ìå òî -
ãî, ñíè æå íèþ ÑÊÔ ïðè ãè ïî òè ðå î çå ñïî ñîá ñò âó þò
ñòðóê òóð íûå èç ìå íå íèÿ â êëó áî÷ êàõ — óòîë ùå íèå
áà çà ëü íîé ìåì á ðà íû êëó áî÷ êîâ, ïðî ëè ôå ðà öèÿ ìå -
çàí ãè à ëü íî ãî ìàò ðèê ñà, óñó ãóá ëÿ þ ùèå èç ìå íå íèÿ
â êëó áî÷ êàõ, ñâÿ çàí íûå ñ ÃÍ [21].

Èç ìå íå íèÿ êà íà ëü öå âîé ôóí ê öèè ïî ÷åê ñâÿ çà íû
ïðå è ìó ùå ñò âåí íî ñ óã íå òå íè åì àê òèâ íî ñòè
Na+/Ê+-ÀÒ Ôà çû êëå òîê íà ðàí íèõ ñðî êàõ ãè ïî òè -
ðåî èä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ â ïðî êñè ìà ëü íûõ êà íà ëü öàõ, à
ïî çæå ïðàê òè ÷å ñêè âî âñåõ ñåã ìåí òàõ íåô ðî íà [22],
â ÷å ãî ðå çó ëü òà òå óìå íü øà åò ñÿ ðå àá ð ñîð á öèÿ íà òðèÿ è 
áè êàð áî íà òà. Ñíè æåí íàÿ ðå àá ñîð á òèâ íàÿ ìîù íîñòü
ïðè âî äèò ê íå ñïî ñîá íî ñòè ïîä äåð æè âàòü îïðå äå ëåí -
íûé óðî âåíü îñìî òè ÷å ñêî ãî äàâ ëå íèÿ â ìîç ãî âîì
ñëîå, ÿâ ëÿ þ ùå ãî ñÿ äâè æó ùåé ñè ëîé êîí öåí ò ðà öè îí -
íîé ôóí ê öèè ïî ÷åê. Ïðè ãè ïî òè ðå î çå ïî âû øà åò ñÿ
÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ñî áè ðà òå ëü íûõ òðó áî ÷åê ê äåé ñò -
âèþ àí òè äè ó ðå òè ÷å ñêî ãî ãîð ìî íà (ÀÄÃ), ÷òî ïðè âî -

äèò ê ïî âû øå íèþ ðå àð á ñîð á öèè âî äû. Ãè ïî òè ðå îç
ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ñíè æå íè åì ñåð äå÷ íî ãî âû áðî ñà, ÷òî
çà ïó ñ êà åò ñòè ìó ëÿ öèþ êà ðî òèä íûõ áà ðî ðå öåï òî ðîâ è
â êî íå÷ íîì èòî ãå óâå ëè ÷è âà åò íå î ñìî òè ÷å ñêóþ ñåê ðå -
öèþ ÀÄÃ [23]. Ãè ïî òè ðå îç ïðè âî äèò ê ïî âû øå íèþ
ïðî íè öà å ìî ñòè êëó áî÷ êî âî ãî ôè ëü òðà äëÿ áåë êîâ è
ðàç âè òèþ ïðî òå è íó ðèè [24]. Ñíè æå íèå ÑÊÔ, íà ðó -
øå íèå ðå àð á ñîð á öèè íà òðèÿ, áè êàð áî íà òîâ, îò íî ñè òå -
ëü íîå óâå ëè ÷å íèå ïðî äóê öèè ÀÄÃ è ïî âû øåí íàÿ ÷óâ -
ñò âè òå ëü íîñòü ïî ÷åê ê íå ìó, ïðî òå è íó ðèÿ ïðè âî äÿò
ê çà äåð æ êå è íà êîï ëå íèþ æèä êî ñòè, ðàç âè òèþ îòå -
êîâ.

Ðàç âè âà þ ùèé ñÿ ïðè íåô ðî òè ÷å ñêîì ÃÍ ãè ïî òè ðå -
îç ñâÿ çàí ñ íà ðó øå íè åì áà ëàí ñà ïðî äóê öèè ïðî âîñ ïà -
ëè òå ëü íî ãî öè òî êè íà — IL-1b è åãî ðå öåï òîð íî ãî àí -
òà ãî íè ñòà â ñòî ðî íó ïðå îá ëà äà íèÿ ïåð âî ãî. Èç âå ñò íî, 
÷òî öèð êó ëè ðó þ ùèå ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå öè òî êè íû,
íà ðÿ äó ñî ñíè æå íè åì óðîâ íÿ èí ñó ëè íî ïî äîá íî ãî ðî ñ -
òî âî ãî ôàê òî ðà, àöè äî çîì, ïðè ïî ÷å÷ íîé ïà òî ëî ãèè
ÿâ ëÿ þò ñÿ îñíîâ íû ìè ôàê òî ðà ìè ðàç âè òèÿ ãè ïåð êà òà -
áî ëè ÷å ñêî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ [25]. Èç ìå íå íèå ïðî äóê öèè
òè ðåî èä íûõ ãîð ìî íîâ ïî òè ïó ãè ïî òè ðå î çà òîé èëè
èíîé ñòå ïå íè âû ðà æåí íî ñòè ÿâ ëÿ åò ñÿ êîì ïåí ñà òîð -
íî-ïðè ñïî ñî áè òå ëü íîé ðå àê öèåé, íà ïðàâ ëåí íîé íà
ñíè æå íèå ýíåð ãå òè ÷å ñêèõ çà òðàò â îð ãà íèç ìå. Ïî êà -
çà íî, ÷òî äëè òå ëü íî ñó ùå ñò âó þ ùèé ãè ïåð òè ðå îç ó ýê -
ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ æè âîò íûõ ïðè âî äèò ê âîç íèê íî âå -
íèþ èëè îòÿ ãî ùå íèþ ïà òî ëî ãèè ïî ÷åê èç-çà îê ñè äà -
òèâ íî ãî ñòðåñ ñà, àê òèâ íî ñòè ðå íèí-àí ãè î òåí çè íî âîé
ñè ñ òå ìû, êëó áî÷ êî âîé ãè ïåð ôè ëü òðà öèè è ñî ïóò ñò âó -
þ ùåé ïðî òå è íó ðèè [6]. Âìå ñ òå ñ òåì, åñòü äàí íûå î
ñâÿ çè ãè ïî òè ðåî èä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ñ âû ñî êèì ðè ñ êîì
ëå òà ëü íî ñòè ó ïà öè åí òîâ ñ õðî íè ÷å ñêè ìè çà áî ëå âà íè -
ÿ ìè ïî ÷åê. Àâ òî ðû ïðåä ïî ëà ãà þò, ÷òî ðàç âè âà þ ùå å ñÿ 
ïðè ïî ÷å÷ íîé ïà òî ëî ãèè ãè ïî òè ðåî èä íîå ñî ñòî ÿ íèå íå
ñòî ëü êî àäàï òà öè îí íîå, ñêî ëü êî íå à äåê âàò íîå [25].

Òà êèì îá ðà çîì, ó áî ëü íûõ ÃÍ ñ èñ õîä íî ïî âû -
øåí íîé ïðî äóê öèåé IL-1b è àê òèâ íî ñòüþ ãó ìî ðà ëü -
íîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé àäàï òèâ íî ãî èì ìóí íî ãî îò âå òà,
ñâÿ çàí íîé ñ ôóí ê öèåé Th2, ñî çäà þò ñÿ óñëî âèÿ äëÿ
ðàç âè òèÿ ãè ïî òè ðå î çà. Ãè ïî òè ðå îç, âîç íè êà þ ùèé êàê
êîì ïåí ñà òîð íàÿ ðå àê öèÿ â îò âåò íà ðàç âè òèå êà òà áî -
ëè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ ó áî ëü íûõ ÃÍ, èíè öè ðî âàí íûõ
öèð êó ëè ðó þ ùèì â êðî âè ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûì öè òî êè -
íîì — IL-1b, âû çû âà åò ñíè æå íèå êëó áî÷ êî âîé,
ýðèò ðî ïî ý òè ÷å ñêîé, êîí öåí ò ðà öè îí íîé ôóí ê öèé ïî -
÷åê, çà äåð æ êó æèä êî ñòè, îáó ñëîâ ëè âàÿ â öå ëîì ôîð -
ìè ðî âà íèå íåô ðî òè ÷å ñêî ãî ñèí ä ðî ìà.
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Âëè ÿ íèå ãè ïåð âè òà ìè íî çà Ä3 íà ãå ìî äè íà ìè ÷å ñêèå 
ïðî ÿâ ëå íèÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ìåä íîé èí òîê ñè êà öèè

1 — ÃÁÎÓ ÂÏÎ «Ñå âå ðî-Îñå òèí ñêàÿ ãî ñó äàð ñò âåí íàÿ ìå äè öèí ñêàÿ àêà äå ìèÿ» Ìèí ç ä ðà âà Ðîñ ñèè,

      362019, Ðåñ ïóá ëè êà Ñå âåð íàÿ Îñå òèÿ-Àëà íèÿ, ã.Âëà äè êàâ êàç, óë. Ïóø êèí ñêàÿ, ä. 40
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Ìåäü, ÿâ ëÿ ÿñü îä íèì èç ñî ñòàâ íûõ êîì ïî íåí òîâ ðàç ëè÷ íûõ ôåð ìåí òîâ, îò íî ñèò ñÿ ê æèç íåí íî âàæ íûì ìèê ðî -
ýëå ìåí òàì, îä íà êî èç áû òî÷ íîå ïî ñòóï ëå íèå ìå äè â îð ãà íèçì ïðè âî äèò ê ðàç âè òèþ ìíî ãî ÷èñ ëåí íûõ òîê ñè ÷å ñ êèõ ýô -
ôåê òîâ. Íàè áî ëåå çíà ÷è ìî ïà òî ãåí íîå âëè ÿ íèå êñå íî áè î òè êà íà ôóí ê öè î íà ëü íîå ñî ñòî ÿ íèå ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè -
ñ òå ìû. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî êà ëü öèé, ÿâ ëÿ åò ñÿ êîí êó ðåí ò íûì áèî ìå òàë ëîì äëÿ êñå íî áè î òè êîâ, è ñî ñòî ÿ íèå èñ êóñ ñò âåí -
íîé ãè ïåð êà ëü öè å ìèè, êàê â ýê ñ ïå ðè ìåí òå, òàê è â êëè íè êå èñ ïî ëü çó åò ñÿ äëÿ ïðî ôè ëàê òè êè íå ãà òèâ íûõ ýô ôåê òîâ áî -
ëü øèí ñò âà òÿ æå ëûõ è öâåò íûõ ìå òàë ëîâ. Îä íà êî ðà áî òû, ïî ñâÿù¸ííûå èçó ÷å íèþ ïðî ôè ëàê òè ÷å ñêîé ýô ôåê òèâ íî ñòè 
êà ëü öèÿ â óñëî âè ÿõ ìåä íîé èí òîê ñè êà öèè, â íà ó÷ íîé ëè òå ðà òó ðå ïðàê òè ÷å ñêè îò ñóò ñò âó þò. Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ —
èçó ÷å íèå âëè ÿ íèÿ õðî íè ÷å ñêîé ìåä íîé èí òîê ñè êà öèè íà ôóí ê öè î íà ëü íîå ñî ñòî ÿ íèå ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû è
å¸ ðå àê òèâ íîñòü â óñëî âè ÿõ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ãè ïåð êà ëü öè å ìèè. Ìå òî äè êà. Ìî äåëü ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ãè ïåð -
êàëü öè å ìèè ñî çäà âà ëè ïó òåì ôîð ìè ðî âà íèÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íî ãî ãè ïåð âè òà ìè íî çà D, ïî ñðåä ñò âîì ââå äå íèÿ ïðå ïà -
ðà òà «Àê âà äåò ðèì» ÷å ðåç àò ðàâ ìà òè÷ íûé çîíä â æå ëó äîê â äî çè ðîâ êå 3000 ÌÅ (0,2 ìë)/100 ã ìàñ ñû òå ëà æè âîò -
íî ãî â òå ÷å íèå 30 ñóò. Ìî äåëü õðî íè ÷å ñêîé ìåä íîé èí òîê ñè êà öèè ñî çäà âà ëàñü ïóò¸ì âíóò ðè æå ëó äî÷ íî ãî ââå äå íèÿ
ðàñ òâî ðà ñó ëü ôà òà ìå äè â äî çè ðîâ êå 20 ìã/êã (â ïå ðåñ÷¸òå íà ìå òàëë) â òå ÷å íèå 30 ñóò, åæå äíåâ íî, 1 ðàç â ñóò êè.
Äëÿ îöåí êè ôóí ê öè î íà ëü íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû îïðå äå ëÿ ëè ñðåä íåå àð òå ðè à ëü íîå äàâ ëå íèå,
óäåëü íîå ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîå ñî ñó äè ñòîå ñî ïðî òèâ ëå íèå, óäàð íûé èí äåêñ, ñåð äå÷ íûé èí äåêñ, ðå àê òèâ íîñòü ðå íèí-àí ãè î -
òåí çè íî âîé ñè ñ òå ìû è àä ðå íî ðå àê òèâ íîñòü ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû. Ðå çó ëü òà òû. Èñ ñëå äî âà íèå ïî êà çà ëî, ÷òî
äëè òå ëü íàÿ èí òîê ñè êà öèÿ ìå äüþ ïðè âî äèò ê ðàç âè òèþ àð òå ðè à ëü íîé ãè ïåð òåí çèè, îáó ñëîâ ëåí íîé ïî âû øå íè åì îá ùå -
ãî ñî ñó äè ñòî ãî ïå ðè ôå ðè ÷å ñêî ãî ñî ïðî òèâ ëå íèÿ, íà ðÿ äó ñ ýòèì îò ìå ÷à åò ñÿ ñíè æå íèå ïî êà çà òå ëåé íà ñîñ íîé ôóí ê öèè
ñåð ä öà. Ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ ãè ïåð êà ëü öè å ìèÿ óñè ëè âà åò òîê ñè ÷å ñ êèå ýô ôåê òû ñó ëü ôà òà ìå äè íà ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè -
ñòóþ ñè ñ òå ìó. Çà êëþ ÷å íèå. Îòðàâ ëå íèå îð ãà íèç ìà ìå äüþ õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ ðàç âè òè åì àð òå ðè à ëü íîé ãè ïåð òåí çèè, à
ãè ïåð êà ëü öè å ìèÿ ïî òåí öè ðó åò êàð äè î òîê ñè ÷å ñêèå äåé ñò âèå ìå äè.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòàÿ ñè ñ òå ìà, ãè ïåð êà ëü öè å ìèÿ, ñó ëü ôàò ìå äè, êà ëü öèò ðè îë
Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Áðèí Âà äèì Áî ðè ñî âè÷, äîê òîð ìåä. íà óê, ïðîô., çàâ. êà ôåä ðîé, e-ma il: vbbrin@yan dex.ru
Äëÿ öè òè ðî âà íèÿ: Áðèí Â.Á., Ìèò öè åâ Ê.Ã., Ìèò öè åâ À.Ê., Êà áè ñîâ Î.Ò. Âëè ÿ íèå ãè ïåð âè òà ìè íî çà Ä3 íà

ãå ìî äè íà ìè ÷å ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ìåä íîé èí òîê ñè êà öèè. Ïà òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ôè çèî ëî ãèÿ è ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà ëü íàÿ òå ðà ïèÿ. 2016; 61(3): 83—87.

Ôè íàí ñè ðî âà íèå. Èñ ñëå äî âà íèå íå èìå ëî ñïîí ñîð ñêîé ïîä äåð æ êè
Êîí ô ëèêò èí òå ðå ñîâ. Àâ òî ðû çà ÿâ ëÿ þò îá îò ñóò ñò âèè êîí ô ëèê òà èí òå ðå ñîâ.
Ïî ñòó ïè ëà 25.07.2015

Brin V.B.1,2, Mittsiev K.G.1, Mittsiev A.K.2, Kabisov O.T.1

In flu ence hypervitaminosis D3 on hemodynamic pre sen ta tion of ex per i men tal
cop per in tox i ca tion

1 — State Ed u ca tional In sti tu tion of Higher Pro fes sional Ed u ca tion «North Ossetian State Med i cal Acad emy» Rus sian Min is try of Health.

      362019, Re pub lic of North Ossetia-Alania, Vladikavkaz, st. Pushkinskaya, 40
2 — Bio med i cal Re search In sti tute of Vladikavkaz Sci en tific Cen tre & RNO-Alania.

      362019, Re pub lic of North Ossetia-Alania. Vladikavkaz, st. Pushkinskaya, 40

As a com po nent of var i ous en zymes, it re fers to cop per es sen tial trace el e ments, but the ex ces sive con sump tion of the
metal leads to the de vel op ment of the patho genic ef fects of xenobiotics on the func tional con di tion of the car dio vas cu lar sys -
tem. How ever, the works de voted to the study of the ef fec tive ness of pro phy lac tic cal cium in a cop per tox ic ity, is not in the
cur rent lit er a ture. The pur pose: study the ef fect of long-term tox ic ity of cop per on the func tional state of the car dio vas cu lar
sys tem and its re ac tiv ity in ex per i men tal hypercalcemia. Methods. Ex per i men tal hypercalcemia model was cre ated by form -
ing a pi lot hypervitaminosis D, by in tro duc ing «Akvadetrim» atraumatic prep a ra tion through a probe into the stom ach in the



dose 3000 IU (0.2 ml) / 100 g of body weight for 30 days. Chronic cop per poi son ing model cre ated by intragastric ad min -
is tra tion of cop per sul fate so lu tion at a dos age of 20 mg/kg (in terms of metal) for 30 days, daily one time a day. The study
of the func tional state of the car dio vas cu lar sys tem is to de ter mine the mean ar te rial pres sure, spe cific pe riph eral vas cu lar re -
sis tance, stroke in dex, car diac in dex, the re ac tiv ity of the renin-angiotensin sys tem and adrenoreactivity car dio vas cu lar sys -
tem. Re sults. The ex per i men tal study re vealed that long-term cop per poi son ing leads to the de vel op ment of hy per ten sion
due to an in crease in to tal pe riph eral vas cu lar re sis tance, along with the marked de cline in the pump ing func tion of the heart.
Ex per i men tal hypercalcemia sim u lated by intragastric ad min is tra tion of vi ta min D pro motes more pro nounced toxic ef fects of 
cop per sul fate on the car dio vas cu lar sys tem. Con clu sion. Cop per poi son ing of the body is char ac ter ized by the de vel op ment
of hy per ten sion and the con di tion of ar ti fi cial hypercalcemia po ten ti ates the cardiotoxic ef fects of cop per.
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Ââå äå íèå

Ìåäü ÿâ ëÿ åò ñÿ îä íèì èç âàæ íåé øèõ ìèê ðî ýëå ìåí -
òîâ, ïðè íè ìà þ ùèõ àê òèâ íîå ó÷à ñ òèå â ðàç ëè÷ íûõ
âíóò ðè êëå òî÷ íûõ ïðî öåñ ñàõ. Áî ëü øàÿ ÷àñòü
(80—95%) ïî ñòó ïèâ øåé â îð ãà íèçì ìå äè ôîð ìè ðó åò
ïðî÷ íûå êî âà ëåí ò íûå ñâÿ çè ñ öå ðó ëîï ëàç ìè íîì,
îñòàëü íûå 5—20%, âçàè ìî äåé ñò âóÿ ñ àëü áó ìè íîì,
îá ðà çó þò òàê íà çû âà å ìóþ «ñâî áîä íóþ ìåäü», óâå ëè -
÷å íèå êîí öåí ò ðà öèè êî òî ðîé ïðè âî äèò ê èí òîê ñè êà öèè
[1]. Âíóò ðè êëå òî÷ íàÿ êîí öåí ò ðà öèÿ ìå äè ÿâ ëÿ åò ñÿ îä -
íîé èç æå ñò êèõ êîí ñòàíò, òàê êàê äà æå åå íå çíà ÷è òå ëü -
íîå ïî âû øå íèå ïðè âî äèò ê ðàç âè òèþ ìîù íî ãî îêèñ ëè -
òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà [2]. Ìåäü è åå ñî å äè íå íèÿ ÿâ ëÿ þò ñÿ
íàè áî ëåå ðàñ ïðî ñòðà íåí íû ìè õè ìè ÷å ñêè ìè âå ùå ñò âà -
ìè, èñ ïî ëü çó å ìû ìè â ïðî ìûø ëåí íî ñòè è ñåëü ñêîì õî -
çÿé ñò âå, ââè äó ÷å ãî îñò ðîå è õðî íè ÷å ñêîå îòðàâ ëå íèå
äàí íûì ìå òàë ëîì âñòðå ÷à åò ñÿ äî âî ëü íî ÷à ñ òî [3, 4].
Îñî áûé èí òå ðåñ ó èñ ñëå äî âà òå ëåé âû çû âà åò ó÷à ñ òèå
ìå äè â ðå ãó ëÿ öèè ðà áî òû ìè î êàð äà è óðîâ íÿ àð òå ðè -
àëü íî ãî äàâ ëå íèÿ. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî íà ðó øå íèå ïðî -
öåñ ñîâ ìå òà áî ëèç ìà, ìå íÿ þ ùèõ ãî ìå îñòà çèñ ìå äè,
ïðè âî äèò ê ïî âû øå íèþ óÿç âè ìî ñòè ñåð ä öà è êðî âå íîñ -
íûõ ñî ñó äîâ [5], îä íà êî âî ïðîñ î ãè ïåð òåí çèâ íîì âëè -
ÿ íèè ìå äè äî ñèõ ïîð îñòà åò ñÿ äè ñ êó òà áå ëü íûì, ïî -
ñêîëü êó èìå þò ñÿ ðà áî òû, â êî òî ðûõ îïè ñû âà åò ñÿ íà ëè -
÷èå, êàê ïðÿ ìîé âçàè ìî ñâÿ çè ìåæ äó óðîâ íåì àð òå ðè -
àëü íî ãî äàâ ëå íèÿ è êîí öåí ò ðà öèåé ìå äè â êðî âè [6],
òàê è èñ ñëå äî âà íèÿ, ïîë íî ñòüþ îò ðè öà þ ùèå íà ëè ÷èå
êîð ðå ëÿ öèè ìåæ äó ñòå ïå íüþ ãè ïåð òåí çèâ íûõ èç ìå íå -
íèé è êîíöåíòðàöèåé ìå äè â ïëàç ìå [7].

Â ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ óñëî âè ÿõ áû ëà óñòà íîâ ëå íà
ïðî ôè ëàê òè ÷å ñêàÿ ýô ôåê òèâ íîñòü êà ëü öèÿ â óñëî âè ÿõ
õðî íè ÷å ñêî ãî îòðàâ ëå íèÿ ñâèí öîì è êàä ìè åì, âñëåä ñò -
âèå ïðè ñó ùèõ êà ëü öèþ âû ðà æåí íûõ èîíî îá ìåí íûõ
ñâîéñòâ [8]. Òàê æå èç âå ñò íî, ÷òî êà ëü öèé ÿâ ëÿ åò ñÿ êîí -
êó ðåí ò íûì ìå òàë ëîì ïî îò íî øå íèþ ê ìå äè è ñïî ñî áåí
ñíè æàòü âû ðà æåí íîñòü òîê ñè ÷å ñ êèõ ýô ôåê òîâ êñå íî áè -
î òè êà â óñëî âè ÿõ õðî íè ÷å ñêî ãî îòðàâ ëå íèÿ [9].

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — èçó ÷å íèå âëè ÿ íèÿ ìåä íîé
èí òîê ñè êà öèè íà ôóí ê öè î íà ëü íîå ñî ñòî ÿ íèå ñåð äå÷ -
íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû è åå ðå àê òèâ íîñòü â óñëî âè ÿõ
ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ãè ïåð êà ëü öè å ìèè.

Ìå òî äè êà

Ðà áî òà âû ïîë íå íà íà 45 êðû ñàõ-ñàì öàõ Wis tar.
Ïðè ïðî âå äå íèè ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ ðó êî âîä ñò âî âà ëèñü
ñòà òüåé 11-é Õå ëü ñèí ê ñêîé äå êëà ðà öèè Âñå ìèð íîé
ìå äè öèí ñêîé àñ ñî öè à öèè (1964), «Ìåæ äó íà ðîä íû -
ìè ðå êî ìåí äà öè ÿ ìè ïî ïðî âå äå íèþ ìå äè êî-áèî ëî ãè -
÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì æè âîò íûõ»
(1985) è Ïðà âè ëà ìè ëà áî ðà òîð íîé ïðàê òè êè â Ðîñ -
ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè (ïðè êàç ÌÇ ÐÔ îò
19.06.2003 ã. ¹ 267). Êðû ñû â òå ÷å íèå ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà íà õî äè ëèñü íà ñòàí äàð ò íîì ïè ùå âîì ðà öèî íå, 
èìå ëè ñâî áîä íûé äî ñòóï ê ïè ùå è âî äå â òå ÷å íèå ñó -
òîê. Ìî äåëü ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ãè ïåð êà ëü öè å ìèè
ñî çäà âà ëè ïó òåì ôîð ìè ðî âà íèÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íî ãî
ãè ïåð âè òà ìè íî çà D3 ïî ñðåä ñò âîì åæå äíåâ íî ãî ââå -
äå íèÿ ïðå ïà ðà òà «Àê âà äåò ðèì» ÷å ðåç àò ðàâ ìà òè÷ -
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íûé çîíä â æå ëó äîê â äî çè ðîâ êå 3000 ÌÅ
(0,2 ìë)/100 ã ìàñ ñû òå ëà æè âîò íî ãî â òå ÷å íèå
30 ñóò., ÷òî íå ÿâ ëÿ åò ñÿ ÷ðåç ìåð íîé âî äíîé íà ãðóç -
êîé [10]. ×å ðåç 30 ñóò. ïðî âî äè ëè èñ ñëå äî âà íèå
ôóí ê öè î íà ëü íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé
ñè ñ òå ìû, îïðå äå ëÿ ëè êîí öåí ò ðà öèþ êà ëü öèÿ â ïëàç -
ìå êðî âè æè âîò íûõ (èí òàê ò íûå æè âîò íûå —
2,23 ± 0,06 ììîëü/ë; æè âîò íûå ñ âíóò ðè æå ëó äî÷ -
íûì ââå äå íè åì ïðå ïà ðà òà «Àê âà äåò ðèì» —
2,95 ± 0,04 ììîëü/ë). Ó æè âîò íûõ, ïî ëó ÷àâ øèõ
èçî ëè ðî âàí íîå âíóò ðè æå ëó äî÷ íîå ââå äå íèå ïðå ïà ðà -
òà «Àê âà äåò ðèì», îò ìå ÷à ëàñü òåí äåí öèÿ ê ðî ñ òó
ñðåä íå ãî àð òå ðè à ëü íî ãî äàâ ëå íèÿ. Ìî äåëü õðî íè ÷å -
ñêîé ìåä íîé èí òîê ñè êà öèè ñî çäà âà ëè ïóò¸ì âíóò ðè -
æå ëó äî÷ íî ãî ââå äå íèÿ ðàñ òâî ðà ñó ëü ôà òà ìå äè â äî -
çè ðîâ êå 20 ìã/êã (â ïå ðåñ÷¸òå íà ìå òàëë) â òå ÷å íèå
30 ñóò., åæå äíåâ íî. Èñ ñëå äî âà íî 3 ãðóï ïû æè âîò -
íûõ: 1-ÿ ãðóï ïà — êîí ò ðî ëü íûå æè âîò íûå, ñ âíóò -
ðè æå ëó äî÷ íûì ââå äå íè åì ôèê ñè ðî âàí íî ãî îáú å ìà
ôè çèî ëî ãè ÷å ñêî ãî ðàñ òâî ðà; 2-ÿ ãðóï ïà — æè âîò -
íûå ñ âíóò ðè æå ëó äî÷ íûì ââå äå íè åì ñó ëü ôà òà ìå äè;
3-ÿ ãðóï ïà — æè âîò íûå ñ âíóò ðè æå ëó äî÷ íûì ââå -
äå íè åì ñó ëü ôà òà ìå äè íà ôî íå èí ò ðà ãà ñò ðà ëü íî ãî
ââå äå íèÿ ïðå ïà ðà òà «Àê âà äåò ðèì». Â õî äå ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà æè âîò íûì ñ öå ëüþ èçó ÷å íèÿ ðå àê òèâ íî ñòè
ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû â áåä ðåí íóþ âå íó ââî -
äè ëèñü èí ãè áè òîð àí ãè î òåí çèí ï ðåâ ðà ùà þ ùå ãî ôåð -
ìåí òà (ÀÏÔ) êàï òîï ðèë â äî çå 30 ìã/êã è a1-àä -
ðå íîá ëî êà òîð äî êñà çî çèí â äî çå 20 ìã/êã. Ãå ìî äè -
íà ìè ÷å ñêèå ïî êà çà òå ëè îïðå äå ëÿ ëè â îñò ðîì ýê ñ ïå -
ðè ìåí òå ïîä òè î ïåí òà ëî âûì íàð êî çîì. Àð òå ðè à ëü -
íîå äàâ ëå íèå èç ìå ðÿ ëè ïó òåì ââå äå íèÿ â áåä ðåí íóþ
àð òå ðèþ ïëà ñ òè êî âî ãî êà òå òå ðà, çà ïîë íåí íî ãî
10%-íûì ðàñ òâî ðîì ãå ïà ðè íà è ïîä êëþ ÷åí íî ãî
ê ýëåê ò ðî ìà íî ìåò ðó «ÄÄÀ» (Ðîñ ñèÿ). Ïî êà çà íèÿ
ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè ñ ïî ìî ùüþ ìî íè òî ðà ÌÕ-04 (Ðîñ -
ñèÿ). Ðàñ ñ÷è òû âà ëè ñðåä íåå àð òå ðè à ëü íîå äàâ ëå íèå
(ÑÀÄ) ïî ôîð ìó ëå ÑÀÄ = ÄÄ + 1/3 ÏÄ, ãäå ÄÄ
— äèà ñòî ëè ÷å ñêîå äàâ ëå íèå, ÏÄ — ïó ëü ñî âîå äàâ -
ëå íèå. Äëÿ îïðå äå ëå íèÿ ìè íóò íî ãî îáú å ìà êðî âè ÷å -
ðåç ëå âóþ îá ùóþ ñîí íóþ àð òå ðèþ â äó ãó àîð òû ââî -
äè ëè òåð ìè ñòîð ÌÒ-54Ì (Ðîñ ñèÿ). Ôè çèî ëî ãè ÷å -
ñêèé ðàñ òâîð ôèê ñè ðó å ìîé òåì ïå ðà òó ðû îáú å ìîì
0,2 ìë èíü å öè ðî âà ëè â ïðà âîå ïðåä ñåð äèå ÷å ðåç êà -
òå òå ðè çè ðó å ìóþ ïðà âóþ ÿðåì íóþ âå íó. Êðè âûå òåð -
ìî äè ëþ öèè ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè íà ñà ìî ïèñ öå ÝÏÏ-5
(Ðîñ ñèÿ). Ïî ñïå öè à ëü íûì ôîð ìó ëàì [11] ðàñ ñ÷è -
òû âà ëè ñåð äå÷ íûé èí äåêñ (ÑÈ), óäàð íûé èí äåêñ
(ÓÈ) è óäå ëü íîå ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîå ñî ñó äè ñòîå ñî ïðî -
òèâ ëå íèå (ÓÏÑÑ). Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû ýê ñ ïå -
ðè ìåí òà ëü íûõ èñ ñëå äî âà íèé ñòà òè ñòè ÷å ñêè îá ðà áî -
òà íû ñ ïðè ìå íå íè åì êðè òå ðèÿ «t» Ñòüþ äåí òà ìå òî -
äîì âà ðè à öè îí íî ãî àíà ëè çà, ñ ïî ìî ùüþ ïðî ãðàì ìû
Priz ma 4.0.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Â óñëî âè ÿõ õðî íè ÷å ñêîé ìåä íîé èí òîê ñè êà öèè îò -
÷åò ëè âî âû ðà æå íà ãè ïåð òåí çèâ íàÿ ðå àê öèÿ ñåð äå÷ -
íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû. Îñíîâ íîé ïðè ÷è íîé ïî âû øå -
íèÿ ÑÀÄ ó êðûñ, ïî ëó ÷àâ øèõ ñó ëü ôàò ìå äè, áû ëî
óâå ëè ÷å íèå ÓÏÑÑ (òàáë. 1). Ñó ùå ñò âó åò ìíå íèå î
òîì, ÷òî èç ìå íå íèå ñî ñó äè ñòî ãî òî íó ñà â óñëî âè ÿõ
îòðàâ ëå íèÿ ìå äüþ ñâÿ çà íî ñî ñïî ñîá íî ñòüþ êñå íî áè î -
òè êà òðàíñ ôîð ìè ðî âàòü ïðî öåñ ñû ñèì ïà òè ÷å ñêîé ðå ãó -
ëÿ öèè, ïðè âî äÿ ùèå ê ñè ñ òåì íîé âà çî êîí ñò ðèê öèè [12]. 
Ïî ìè ìî äàí íûõ ýô ôåê òîâ ìåäü â óñëî âè ÿõ õðî íè ÷å -
ñêî ãî îòðàâ ëå íèÿ íå ãà òèâ íî âëè ÿ ëà íà íà ñîñ íóþ ôóí ê -
öèþ ñåð ä öà, ÷òî ïðî ÿâ ëÿ ëîñü ñíè æå íè åì ÓÈ è, êàê
ñëåä ñò âèå, óìå íü øå íè åì ÑÈ (òàáë. 1). Îïðå äå ëå íèå
ðå àê òèâ íî ñòè ðå íèí-àí ãè î òåí çè íî âîé ñè ñ òå ìû ó æè -
âîò íûõ ïî ëó ÷àâ øèõ âíóò ðè æå ëó äî÷ íîå ââå äå íèå ñó ëü -
ôà òà ìå äè, âû ÿ âè ëî ëèøü òåí äåí öèþ ê ñíè æå íèþ
ÑÀÄ è ÓÏÑÑ ñïó ñ òÿ 1 è 60 ìèí ïî ñëå ââå äå íèÿ êàï -
òîï ðè ëà, ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î ñíè æå íèè ðå àê òèâ íî ñòè 
ðå íèí-àí ãè î òåí çè íî âîé ñè ñ òå ìû (òàáë. 2). Èç äàí íûõ
ëè òå ðà òó ðû èç âå ñò íî, ÷òî ìåäü â óñëî âè ÿõ õðî íè ÷å ñêî -
ãî îòðàâ ëå íèÿ ñíè æà åò ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ýí äî òå ëèÿ ñî -
ñó äè ñòî ãî ðóñ ëà ê àí ãè î òåí çè íó II [13], òåì ñà ìûì, âè -
äè ìî, âíî ñÿ ñó ùå ñò âåí íûé âêëàä â ñíè æå íèè ðå àê òèâ -
íî ñòè ðå íèí-àí ãè î òåí çè íî âîé ñè ñ òå ìû.

×å ðåç 1 ìèí ïî ñëå ââå äå íèÿ äî êñà çî çè íà ÑÀÄ
ñíè æà ëîñü îò íî ñè òå ëü íî èñ õîä íûõ çíà ÷å íèé. Äàí íàÿ
ðå àê öèÿ áû ëà îáó ñëîâ ëå íà óìå íü øå íè åì ÓÏÑÑ.
Ñëå äó åò óêà çàòü, ÷òî ðå àê öèÿ ñíè æå íèÿ ÑÀÄ ó æè -
âîò íûõ, ïî ëó ÷àâ øèõ ñó ëü ôàò ìå äè ÷å ðåç 1 ìèí ïî ñëå
ââå äå íèÿ äî êñà çî çè íà ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî íå îò ëè -
÷à ëàñü îò êîí ò ðî ëÿ (òàáë. 2). ×å ðåç 60 ìèí ïî ñëå
ââå äå íèÿ äî êñà çî çè íà ïðî ÿâ ëÿ ëàñü äà ëü íåé øàÿ òåí -
äåí öèÿ ê ñíè æå íèþ ÑÀÄ, ñâÿ çàí íàÿ ñ óìå íü øå íè åì
ÓÏÑÑ. Âå ëè ÷è íà ñíè æå íèÿ ÑÀÄ ÷å ðåç 60 ìèí ïî -
ñëå ââå äå íèÿ äî êñà çî çè íà âî 2-é ãðóï ïå æè âîò íûõ
áû ëà áî ëåå âû ðà æåí íîé (òàáë. 2). Òà êèì îá ðà çîì,
ñíè æå íèå ñïî ñîá íî ñòè ñè ñ òå ìû êðî âî îá ðà ùå íèÿ
ê âîñ ñòà íîâ ëå íèþ èñ õîä íûõ ãå ìî äè íà ìè ÷å ñêèõ ïà ðà -
ìåò ðîâ ïî ñëå a1-àä ðå íîá ëî êà äû â óñëî âè ÿõ õðî íè ÷å -
ñêîé ìåä íîé èí òîê ñè êà öèè ïîä òâåð æ äà ëîñü áî ëåå âû -
ðà æåí íîé ðå àê öèåé ñíè æå íèÿ ÑÀÄ è ÓÏÑÑ ñïó ñ òÿ
60 ìèí ïî ñëå ââå äå íèÿ äî êñà çî çè íà (òàáë. 2).

Â óñëî âè ÿõ õðî íè ÷å ñêîé èí òîê ñè êà öèè ñó ëü ôà òîì
ìå äè íà ôî íå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ãè ïåð êà ëü öè å ìèè
óñòà íîâ ëå íî ðàç âè òèå àð òå ðè à ëü íîé ãè ïåð òåí çèè,
âñëåä ñò âèå çíà ÷è òå ëü íî ãî ðî ñ òà óäå ëü íî ãî ïå ðè ôå ðè -
÷å ñêî ãî ñî ñó äè ñòî ãî ñî ïðî òèâ ëå íèÿ îò íî ñè òå ëü íî ôî -
íà è ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ ïî êà çà òå ëåé â ãðóï ïå æè âîò -
íûõ, ïî ëó ÷àâ øèõ òî ëü êî Cu SO4 (òàáë. 1). Òà êèì îá -
ðà çîì, ãå ìî äè íà ìè ÷å ñêèå ýô ôåê òû èí ò ðà ãà ñò ðà ëü íî
ââî äè ìî ãî êñå íî áè î òè êà ïðè îá ðå òà þò áî ëåå çíà ÷è -
ìûé õà ðàê òåð íà ôî íå èñ êóñ ñò âåí íî ãî ãè ïåð âè òà ìè íî -
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çà D3, ÷òî, ïî âñåé âè äè ìî ñòè, îáú ÿñ íÿ åò ñÿ àê òè âà -
öèåé ïðî öåñ ñîâ âñà ñû âà íèÿ ìå äè â æå ëó äî÷ íî-êè øå÷ -
íîì òðàê òå ïîä âëè ÿ íè åì êà ëü öèò ðè î ëà, êî òî ðûé, êàê 
èç âå ñò íî, óâå ëè ÷è âà åò êî ëè ÷å ñò âî êà ëü öè å âûõ òðàíñ -
ïîð ò íûõ ñè ñ òåì [14], îáåñ ïå ÷è âà þ ùèõ ïî âû øåí íóþ
àá ñîð á öèþ òÿ æå ëûõ ìå òàë ëîâ â ñè ñ òå ìå ïè ùå âà ðå íèÿ
è ïî ñòóï ëå íèå âî âíóò ðåí íþþ ñðå äó îð ãà íèç ìà.

Îöåí êà ïî êà çà òå ëåé, õà ðàê òå ðè çó þ ùèõ a1-àä ðå íî -
ðå àê òèâ íîñòü è ðå àê òèâ íîñòü ðå íèí-àí ãè î òåí çè íî âîé
ñè ñ òå ìû ó ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ æè âîò íûõ, ïî ëó ÷àâ øèõ
ñó ëü ôàò ìå äè â óñëî âè ÿõ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ãè ïåð -
êàëü öè å ìèè, âû ÿ âè ëà èç ìå íå íèÿ àíà ëî ãè÷ íûå íà áëþ -
äà å ìûì â ãðóï ïå æè âîò íûõ, èçî ëè ðî âàí íî ïî ëó ÷àâ øèõ 
Cu SO4 (òàáë. 2), ÷òî, ïî-âè äè ìî ìó, ñâè äå òå ëü ñò âó åò î 
ñïî ñîá íî ñòè ìå äè íè âå ëè ðî âàòü âëè ÿ íèå ãè ïåð êà ëü öè å -
ìèè íà ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòóþ ñè ñ òå ìó. Èç äàí íûõ ëè -
òå ðà òó ðû èç âå ñò íî, ÷òî èîíû ìå äè ÿâ ëÿ þò ñÿ íå ïî ñðåä -
ñò âåí íû ìè àí òà ãî íè ñòà ìè àí ãè î òåí çè íî âûõ ðå öåï òî -
ðîâ, à óâå ëè ÷å íèå êîí öåí ò ðà öèè êà ëü öèÿ â êðî âè ïðè -
âî äèò ê ñíè æå íèþ ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ñî ñó äè ñòî ãî ðóñ ëà 
ê ïðåñ ñîð íûì ýô ôåê òàì àí ãè î òåí çè íà II [15]. Ðà íåå
áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî ïðè õðî íè ÷å ñêîì ïî ñòóï ëå íèè
â îð ãà íèçì ìå äè ïðî èñ õî äèò ïî âû øå íèå àä ðå íî ðå àê -
òèâ íî ñòè ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû, ÷òî ñâÿ çà íî
ñ âû ðà æåí íîé ñïî ñîá íî ñòüþ êñå íî áè î òè êà ïðè âî äèòü
ê ìîù íîé âíóò ðè êëå òî÷ íîé ãå íå ðà öèè èîíîâ ñó ïåð îê -
ñè äà [16]. Òàê æå èç âå ñò íî, ÷òî â óñëî âè ÿõ ãè ïåð êà ëü -
öè å ìèè ïðî èñ õî äèò óâå ëè ÷å íèå àä ðå íî ðå àê òèâ íî ñòè
ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû [17]. Âå ðî ÿò íî, ñî ÷å òà -
íè åì ýòèõ ìå õà íèç ìîâ è îáú ÿñ íÿ åò ñÿ îò ñóò ñò âèå ðàç ëè -

÷èé â ðå àê öèè ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû íà âíóò -
ðè âåí íîå ââå äå íèå êàï òîï ðè ëà è äî êñà çî çè íà â ãðóï ïàõ 
æè âîò íûõ ïî ëó ÷àâ øèõ òî ëü êî Cu SO4 è ó êðûñ ñ âíóò -
ðè æå ëó äî÷ íûì ââå äå íè åì ñó ëü ôà òà ìå äè íà ôî íå ãè -
ïåð âè òà ìè íî çà Ä.

Òà êèì îá ðà çîì, äëè òå ëü íîå ïî ñòóï ëå íèå ìå äè
â îð ãà íèçì è ñî ÷å òà íèå ââå äå íèÿ ìå äè ñ ýê ñ ïå ðè ìåí -
òà ëü íîé ãè ïåð êà ëü öè å ìèåé ïðè âî äÿò ê ðàç âè òèþ àð òå -
ðè à ëü íîé ãè ïåð òåí çèè, îñíîâ íûì ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèì
ìå õà íèç ìîì êî òî ðîé ÿâ ëÿ åò ñÿ ïî âû øå íèå îá ùå ãî ïå -
ðè ôå ðè ÷å ñêî ãî ñî ñó äè ñòî ãî ñî ïðî òèâ ëå íèÿ, ðàç âè âà þ -
ùå å ñÿ âñëåä ñò âèå èç ìå íå íèé a1-àä ðå íî ðå àê òèâ íî ñòè
ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû è ðå àê òèâ íî ñòè ðå -
íèí-àí ãè î òåí çè íî âîé ñè ñ òå ìû. Íà ñîñ íàÿ ôóí ê öèÿ
ñåð ä öà ïðè ýòîì ñíè æå íà. Ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ ãè ïåð -
êà ëü öè å ìèÿ óñè ëè âà åò íå ãà òèâ íîå âëè ÿ íèå äëè òå ëü íî -
ãî âíóò ðè æå ëó äî÷ íî ãî ââå äå íèÿ ñó ëü ôà òà ìå äè íà
ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòóþ ñè ñ òå ìó.
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Òàá ëè öà 1
Âëè ÿ íèå ñó ëü ôà òà ìå äè íà îñíîâ íûå ãå ìî äè íà ìè ÷å ñêèå ïî êà çà òå ëè

 ó êðûñ â óñëî âè ÿõ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ãè ïåð êà ëü öè å ìèè (Ì ± m)

Ãðóï ïû îïû òà ÑÀÄ ÓÏÑÑ ÑÈ ÓÈ

1-ÿ ãð. Ôîí 103,9 ± 0,85 1,52 ± 0,04 55,19 ± 1,48 0,143 ± 0,005

2-ÿ ãð. Cu SO4 âíóò ðè æå ëó äî÷ íî 120,4 ± 1,7* 2,09 ± 0,09* 40,70 ± 1,22* 0,101 ± 0,004*

3-ÿ ãð. Cu SO4 âíóò ðè æå ëó äî÷ íî +
Àê âà äåò ðèì âíóò ðè æå ëó äî÷ íî

139,1 ± 2,12*,# 2,61 ± 0,11*,# 39,0 ± 1,7*,# 0,094 ± 0,005*,#

Ïðè ìå ÷à íèå. * — ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûå èç ìå íå íèÿ ïî ñðàâ íå íèþ ñ ôî íîì (p<0,001); # — ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûå èç ìå íå íèÿ
îò íî ñè òå ëü íî 2-é ãðóï ïû.

Òàá ëè öà 2
Îò íî ñè òå ëü íûå ñäâè ãè ïî êà çà òå ëåé ñè ñ òåì íîé ãå ìî äè íà ìè êè 

ó ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ æè âîò íûõ ïî ñëå ââå äå íèÿ äî êñà çî çè íà è êàï òîï ðè ëà ïî ñðàâ íå íèþ ñ èñ õîä íû ìè äàí íû ìè (%)

Óñëî âèÿ
îïû òà

ÑÀÄ (êàï òîï ðèë) ÓÏÑÑ (êàï òîï ðèë) ÑÀÄ (äî êñà çî çèí) ÓÏÑÑ (äî êñà çî çèí)

1 ìèí 60 ìèí 1 ìèí 60 ìèí 1 ìèí 60 ìèí 1 ìèí 60 ìèí

Ôîí -40% -24% -46% -25% -41% -12% -43% -11%

Ãðóï ïà ¹2 -21%* -20% -26%* -22% -46% -30%* -44% -31%*

Ãðóï ïà ¹3 -19%* -18% -23%* -21% -44% -27%** -42% -29%**

Ïðè ìå ÷à íèå. * — ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìîå (ð<0,001) èç ìå íå íèå ïî ñðàâ íå íèþ ñ ôî íîì; ** — ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìîå (ð<0,05) èç -
ìå íå íèå ïî ñðàâ íå íèþ ñ ôî íîì.
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Äìèò ðè å âà Ë.À., Ïè âî âà ðîâ Þ.È., Êó ðè ëü ñêàÿ Ò.Å., Ñåð ãå å âà À.Ñ.

Ñî âðå ìåí íîå ñî ñòî ÿ íèå ïðîá ëå ìû äî ñòàâ êè 
ëå êàð ñò âåí íûõ âå ùåñòâ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ýðèò ðî öè òîâ
â êà ÷å ñò âå êëå òîê-ïå ðå íîñ ÷è êîâ

ÔÃÁÍÓ «Èð êóò ñêèé íà ó÷ íûé öåíòð õè ðóð ãèè è òðàâ ìà òî ëî ãèè», 664003, ã.Èð êóòñê, óë. Áîð öîâ Ðå âî ëþ öèè, ä. 1

Ýðèò ðî öè òû ÿâ ëÿ þò ñÿ ïåð ñ ïåê òèâ íû ìè ïå ðå íîñ ÷è êà ìè øè ðî êî ãî êðó ãà ëå êàð ñò âåí íûõ ïðå ïà ðà òîâ è äðó ãèõ áèî -
ëî ãè ÷å ñêè àê òèâ íûõ àãåí òîâ. Îñíîâ íàÿ îñî áåí íîñòü è ïðå è ìó ùå ñò âà ýðèò ðî öè òîâ â êà ÷å ñò âå òðàíñ ïîð ò íîé ôîð ìû
ëå êàð ñò âà — èõ àá ñî ëþò íàÿ áèî ñîâ ìå ñòè ìîñòü è ñïî ñîá íîñòü ê äëè òå ëü íîé öèð êó ëÿ öèè â îð ãà íèç ìå. Ïî ìå ðå ñòà ðå -
íèÿ ýòè êëåò êè ïîä âåð ãà þò ñÿ â îð ãà íèç ìå åñ òå ñò âåí íî ìó ïðî öåñ ñó áèî äåã ðà äà öèè. Îò íî ñè òå ëü íî èíåð ò íàÿ âíóò ðè -
êëå òî÷ íàÿ ñðå äà çà ùè ùà åò ïî ñòàâ ëÿ å ìûé ïðå ïà ðàò îò èíàê òè âà öèè ðàç ëè÷ íû ìè ýí äî ãåí íû ìè ôàê òî ðà ìè. Â íà ñòî ÿ -
ùåå âðå ìÿ èñ ïî ëü çó þò ñÿ ðàç íî îá ðàç íûå ìå òî äû çà ãðóç êè ëå êàð ñò âåí íûõ ïðå ïà ðà òîâ â ýðèò ðî öè òû: ýëåê ò ðî ïî ðà öèÿ; 
èí äó öè ðî âàí íûé ýí äî öè òîç; îñìî òè ÷å ñêèé ïó ëü ñî âîé ìå òîä ãå ìî ëè çà; ãè ïî òî íè ÷å ñêèé ãå ìî ëèç. Áî ëü øèí ñò âî èç
ýòèõ ìå òî äîâ îñíî âû âà åò ñÿ íà ñïî ñîá íî ñòè ýòèõ êëå òîê îá ðà òè ìî äå ôîð ìè ðî âàòü ñâîþ ïî âåð õ íîñòü áåç èç ìå íå íèÿ åå 
ïëî ùà äè. Âêëþ ÷å íèå ëå êàð ñò âåí íûõ ñðåäñòâ â ýðèò ðî öè òû ìî æåò îñó ùå ñò â ëÿ òü ñÿ è åñ òå ñò âåí íûì ïó òåì âñëåä ñò âèå
èõ ñîð áöèè íà êëå òî÷ íîé ìåì á ðà íå. Â ðî ëè îáú åê òà äëÿ íà ïðàâ ëåí íî ãî òðàíñ ïîð òà èñ ïî ëü çó þò ñÿ ðàç ëè÷ íûå ëå êàð ñò -
âåí íûå ïðå ïà ðà òû: àí òè áè î òè êè, ïðî òè âî îïó õî ëå âûå ïðå ïà ðà òû, êîð òè êî ñòå ðî è äû, ïåï òè äû, ôåð ìåí òû è ìíî ãèå
äðó ãèå. Ýê ñò ðà êîð ïî ðà ëü íàÿ ôàð ìà êî òå ðà ïèÿ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ýðèò ðî öè òîâ â êà ÷å ñò âå êëå òîê-ïå ðå íîñ ÷è êîâ íà õî -
äèò ïðè ìå íå íèå â ëå ÷å íèè ñà ìûõ ðàç íûõ çà áî ëå âà íèé. Ñïåêòð ïðè ìå íÿ å ìûõ ïðå ïà ðà òîâ è ïðå äî ñòàâ ëÿ å ìûõ âîç ìîæ -
íî ñòåé äî ñòà òî÷ íî øè ðîê óæå ñå ãîä íÿ, è äà ëü íåé øåå ðàç âè òèå ýòî ãî íà ïðàâ ëå íèÿ èìå åò áî ëü øèå ïåð ñ ïåê òè âû. Öåëü
îá çî ðà — äàòü îá ùåå ïðåä ñòàâ ëå íèå î ïî òåí öè à ëå ýðèò ðî öè òîâ êàê óíè âåð ñà ëü íûõ ñðåä ñò âàõ òðàíñ ïîð òà ëå êàð ñò -
âåí íûõ ñðåäñòâ äëÿ òå ðà ïèè ðàç ëè÷ íûõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ýðèò ðî öè òû; ëå êàð ñò âåí íûå ñðåä ñò âà; íà ïðàâ ëåí íûé òðàíñ ïîðò
Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Äìèò ðè å âà Ëþä ìè ëà Àð êà äü åâ íà, êàíä. ìåä. íà óê, ñò. íà ó÷. ñîòð. ëàá. ïà òî ôè çè î ëî ãèè 

ôóí ê öè î íà ëü íûõ ñè ñ òåì íà ó÷ íî-ëà áî ðà òîð íî ãî îò äå ëà ÈÍÖÕÒ, e-ma il: scrrs.irk@gma il.com
Äëÿ öè òè ðî âà íèÿ: Äìèò ðè å âà Ë.À., Ïè âî âà ðîâ Þ.È., Êó ðè ëü ñêàÿ Ò.Å., Ñåð ãå å âà À.Ñ. Ñî âðå ìåí íîå ñî ñòî ÿ -

íèå ïðîá ëå ìû äî ñòàâ êè ëå êàð ñò âåí íûõ âå ùåñòâ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ýðèò ðî öè òîâ â êà ÷å ñò âå êëå òîê-ïå ðå íîñ ÷è êîâ. Ïà -
òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ôè çèî ëî ãèÿ è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ òå ðà ïèÿ. 2016; 60(3): 88—94.

Ôè íàí ñè ðî âà íèå. Èñ ñëå äî âà íèå íå èìå ëî ñïîí ñîð ñêîé ïîä äåð æ êè.
Êîí ô ëèêò èí òå ðå ñîâ. Àâ òî ðû çà ÿâ ëÿ þò îá îò ñóò ñò âèè êîí ô ëèê òà èí òå ðå ñîâ.
Ïî ñòó ïè ëà 23.01.15
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Mod ern state of prob lem of de liv ery of med i cines with use of eryth ro cytes 
as cell-carriers

Fe de ral Sta te Bud ge ta ry Sci en ti fic In s ti tu ti on «Ir kutsk Sci en ti fic Cen t re of Sur ge ry and Tra u ma to lo gy»

Eryth ro cytes are pro spec tive car ri ers of wide range of med i cines and other bi o log i cally ac tive agents. Main pe cu liar ity and 
ad van tage of eryth ro cytes as car ri ers of med i cines is their ab so lute bio-compatibility and abil ity for long cir cu la tion in an or -
gan ism. While grow ing old these cells un dergo nat u ral pro cess of biodegradation. Rel a tively in ac tive endocellular en vi ron -
ment pro tects car ried med i cine from be ing in ac ti vated by dif fer ent en dog e nous fac tors. At the pres ent time dif fer ent meth ods 
of load ing med i cines in eryth ro cytes are used: electroporation, in duced endocytosis, os motic pulse hematolysis, hypotonic
hematolysis. Most of these meth ods are based on the abil ity of these cells for re vers ible de for ma tion of the sur face with out
chang ing area of sur face. In tro duc tion of med i cines in eryth ro cytes can be con ducted in nat u ral way as a re sult of their sorp -
tion on cell mem brane. Dif fer ent med i cines can be used as the ob jects for tar geted trans port: an ti bi ot ics, antineoplastic
drugs, corticosteroids, pep tides, en zymes etc. extracorporeal pharmacotherapy with use of eryth ro cytes as car ri ers can be ap -
plied in the treat ment of dif fer ent dis eases. Range of used med i cines and pro vided pos si bil i ties is quite wide at a pres ent time, 
but fur ther de vel op ment of this di rec tion is very pro spec tive. The aim of the au thors was to out line a com mon con cept of the
po ten tial of eryth ro cytes as uni ver sal trans por ta tion means of med i cines for ther apy of dif fer ent patho log i cal con di tions.
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Âàæ íîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé óñïå õà ëþ áîé íî âîé òå ðà -
ïèè ÿâ ëÿ åò ñÿ âîç ìîæ íîñòü äî ñòàâ êè îïðå äå ëåí íûõ
ìî ëå êóë â êëåò êè- è îð ãà íû-ìè øå íè. Èäåÿ ñå ëåê òèâ -
íî ãî âîç äåé ñò âèÿ áèî ëî ãè ÷å ñêè àê òèâ íûõ âå ùåñòâ
âîç íèê ëà äàâ íî, íî ïðè áëè çè òü ñÿ ê åå ðàç ðå øå íèþ
óäà ëîñü ëèøü â ñî âðå ìåí íûé ïå ðè îä ðàç âè òèÿ ìå äè -
öèí ñêîé íà ó êè áëà ãî äà ðÿ ðàç ðà áîò êå è âíå äðå íèþ
â êëè íè ÷å ñêóþ ïðàê òè êó ìå òî äîâ íà ïðàâ ëåí íî ãî
òðàíñ ïîð òà (ÍÒ). ÍÒ ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé ñïî ñîá èç -
áè ðà òå ëü íîé äî ñòàâ êè áèî ëî ãè ÷å ñêè àê òèâ íûõ ñî å äè -
íå íèé, â òîì ÷èñ ëå è ëå êàð ñò âåí íûõ ñðåäñòâ (ËÑ)
ê òî÷ êå ïðè ëî æå íèÿ ýô ôåê òà, ò.å. â îõ âà ÷åí íóþ ïà òî -
ëî ãè ÷å ñêèì ïðî öåñ ñîì çî íó, ÷òî ïî çâî ëÿ åò îáåñ ïå ÷èòü 
ìàê ñè ìà ëü íóþ êîí öåí ò ðà öèþ âå ùå ñò âà â îð ãà íå-ìè -
øå íè áåç çíà ÷è òå ëü íî ãî ïî âû øå íèÿ êîí öåí ò ðà öèè
â äðó ãèõ îð ãà íàõ è òêà íÿõ.

Íà ïðàâ ëåí íûé òðàíñ ïîðò ìî æåò áûòü îñíî âàí íà
ðå ãè î íàð íîì ââå äå íèè ËÑ, èñ ïî ëü çî âà íèè ðàç ëè÷ íûõ 
íî ñè òå ëåé èëè âåê òî ðîâ, îá ëà äà þ ùèõ òðîï íî ñòüþ
ê îïðå äå ëåí íûì òêà íÿì è êëåò êàì, ìèê ðî êîí òåé íå -
ðîâ, â êà ÷å ñò âå êî òî ðûõ âû ñòó ïà þò ëè ïî ñî ìû, êàï ñó -
ëû èç ÷å ëî âå ÷å ñêî ãî àëü áó ìè íà, à òàê æå èñ ïî ëü çî âà -
íèè ñè ñ òåì äî ñòàâ êè ËÑ ñ ïðè ìå íå íè åì ìèê ðî- è íà -
íî ÷à ñòèö [1—3].

Ïå ðå íîñ ÷è êè ËÑ äîë æíû óäîâ ëåò âî ðÿòü âñåì
òðå áî âà íè ÿì, êî òî ðûå ïðåäú ÿâ ëÿ þò ñÿ ê ëþ áûì âå ùå -
ñò âàì, ââî äè ìûì â îð ãà íèçì. Îíè äîë æíû áûòü íå -
òîê ñè÷ íû, íå èìåòü, èëè èìåòü ìè íè ìà ëü íûå ïî áî÷ -
íûå ýô ôåê òû, áûòü äî ñòóï íû ìè äëÿ áèî äåã ðà äà öèè.
Íàè áî ëåå øè ðî êîå ðàñ ïðî ñòðà íå íèå ïî ëó ÷è ëè ìå òî -
äû, ñâÿ çàí íûå ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì àóòîê ëå òîê êðî âè
äëÿ ìî äè ôè êà öèè èõ ñâîéñòâ ñ öå ëüþ ñî çäà íèÿ âíóò -
ðè êëå òî÷ íî ãî äå ïî ëå êàð ñò âåí íî ãî ïðå ïà ðà òà è îñó -
ùå ñò â ëå íèÿ ÍÒ. Îá ðà áî òàí íûå òà êèì îá ðà çîì êëåò -
êè ïî ëó ÷è ëè íà çâà íèå ôàð ìà êî öè òû. Â êà ÷å ñò âå ôàð -
ìà êî öè òîâ èñ ïî ëü çó þò òðîì áî öè òû, ëåé êî öè òû, ñòâî -
ëî âûå êëåò êè, ýðèò ðî öè òû [4]. Íå ñî ìíåí íû ìè äî ñòî -
èí ñò âà ìè ýðèò ðî öè òîâ ÿâ ëÿ þò ñÿ èõ èäå à ëü íàÿ áèî ñîâ -
ìå ñòè ìîñòü è ñïî ñîá íîñòü ê äëè òå ëü íîé öèð êó ëÿ öèè
â îð ãà íèç ìå. Îíè ëåã êî ìî ãóò áûòü âû äå ëå íû èç êðî -
âè, ãäå ïðè ñóò ñò âó þò â áî ëü øèõ êî ëè ÷å ñò âàõ. Ïî ìå -
ðå ñòà ðå íèÿ ýòè êëåò êè ïîä âåð ãà þò ñÿ â îð ãà íèç ìå åñ -

òå ñò âåí íî ìó ïðî öåñ ñó áèî äåã ðà äà öèè. Îò íî ñè òå ëü íî
èíåð ò íàÿ âíóò ðè êëå òî÷ íàÿ ñðå äà çà ùè ùà åò ïî ñòàâ ëÿ -
å ìûé ïðå ïà ðàò îò èíàê òè âà öèè ðàç ëè÷ íû ìè ýí äî ãåí -
íû ìè ôàê òî ðà ìè [5—7]. Ñó ùå ñò âåí íî è òî, ÷òî èñ -
ïî ëü çî âà íèå â êà ÷å ñò âå ïå ðå íîñ ÷è êîâ àóòî ëî ãè÷ íûõ
ýðèò ðî öè òîâ ñâî äèò ê ìè íè ìó ìó ðèñê èí ôè öè ðî âà íèÿ 
ïà öè åí òà. Âñå ýòî äå ëà åò çà äà ÷ó ðàç ðà áîò êè íî âûõ
ëå êàð ñò âåí íûõ ôîðì íà îñíî âå ýðèò ðî öè òîâ-íî ñè òå -
ëåé ïåð ñ ïåê òèâ íîé è àê òó à ëü íîé.

Ïåð âîé ïî ïûò êîé â ðå à ëè çà öèè íà ïðàâ ëåí íî ãî
òðàíñ ïîð òà ËÑ ñ ïî ìî ùüþ ýðèò ðî öè òîâ áû ëî ââå äå -
íèå ÀÒÔ â òàê íà çû âà å ìûå ýðèò ðî öè òàð íûå òå íè,
ïî ëó ÷à å ìûå ñ ïî ìî ùüþ ãè ïî òî íè ÷å ñêî ãî ãå ìî ëè çà
[8]. Íå ñêî ëü êî ïîçä íåå ïî ÿ âè ëèñü ñî îá ùå íèÿ îá
óñïåø íîì çà êëþ ÷å íèè âíóòðü ýðèò ðî öè òîâ äåê ñò ðà -
íîâ ñ ìî ëå êó ëÿð íîé ìàñ ñîé 10—250 êÄà [9]. Ñïó ñ òÿ 
15 ëåò ýðèò ðî öè òû áû ëè èñ ïî ëü çî âà íû â êà ÷å ñò âå íî -
ñè òå ëåé òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèõ ïðå ïà ðà òîâ óæå äëÿ íå ïî -
ñðåä ñò âåí íîé äî ñòàâ êè ê îð ãà íàì-ìè øå íÿì [10].

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ èñ ïî ëü çó þò ñÿ ðàç íî îá ðàç íûå
ìå òî äû çà ãðóç êè ëå êàð ñò âåí íûõ ïðå ïà ðà òîâ â ýðèò ðî -
öè òû [11—13]. Áî ëü øèí ñò âî èç ýòèõ ìå òî äîâ îñíî -
âû âà åò ñÿ íà ñïî ñîá íî ñòè ýòèõ êëå òîê îá ðà òè ìî äå -
ôîð ìè ðî âàòü ñâîþ ïî âåð õ íîñòü áåç èç ìå íå íèÿ åå ïëî -
ùà äè. Ñòå ïåíü äå ôîð ìè ðó å ìî ñòè ýðèò ðî öè òîâ ñâÿ çà -
íà ñ ýëà ñ òè÷ íî ñòüþ ìåì á ðàí íî ãî öè òî ñêå ëå òà, âÿç êî -
ñòüþ öè òî ïëàç ìû êëåò êè è ñî îò íî øå íè åì îáú å ìà è
ïëî ùà äè ïî âåð õ íî ñòè [14]. Áëà ãî äà ðÿ ýòî ìó ñâîé ñò âó 
ýðèò ðî öè òû ìî ãóò óâå ëè ÷è âàòü ñâîé îáú åì âïëîòü äî
îá ðà çî âà íèÿ â êëå òî÷ íîé ìåì á ðà íå ìèê ðî ðàç ðû âîâ
ñ ðàç ìå ðà ìè, ïî çâî ëÿ þ ùè ìè ìàê ðî ìî ëå êó ëàì ïðî íè -
êàòü âíóòðü êëåò êè [15]. Ê îñíîâ íûì ìå òî äàì, ðå à ëè -
çó þ ùèì ýòî ñâîé ñò âî ýðèò ðî öè òàð íîé ìåì á ðà íû, îò -
íî ñÿò ñÿ: ýëåê ò ðî ïî ðà öèÿ; èí äó öè ðî âàí íûé ýí äî öè -
òîç; îñìî òè ÷å ñêèé ïó ëü ñî âîé ìå òîä ãå ìî ëè çà; ãè ïî òî -
íè ÷å ñêèé ãå ìî ëèç.

Ìå òîä ýëåê ò ðî ïî ðà öèè çà êëþ ÷à åò ñÿ â òîì, ÷òî
êëåò êè, ïî ìå ùåí íûå â èçî òî íè ÷å ñêèé ðàñ òâîð, ïîä -
âåð ãà þò ñÿ èì ïó ëü ñèâ íî ìó âîç äåé ñò âèþ ýëåê ò ðè ÷å ñêî -
ãî ïî ëÿ âû ñî êîé íà ïðÿ æåí íî ñòè [11]. Ïðè ýòîì â áè -
ëè ïèä íîì ñëîå ìåì á ðà íû êëåò êè âîç íè êà þò ìíî æå ñò -
âåí íûå ýëåê ò ðè ÷å ñêèå ïðî áîè, ïðè âî äÿ ùèå ê îá ðà çî -
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âà íèþ íå áî ëü øèõ ïîð è óâå ëè ÷å íèþ åå ïðî íè öà å ìî -
ñòè, â ðå çó ëü òà òå ÷å ãî âå ùå ñò âî, íà õî äÿ ùå å ñÿ â ðàñ -
òâî ðå íà ÷è íà åò äèô ôóí äè ðî âàòü âíóòðü êëåò êè. Ïðè
äî ñòè æå íèè ðàâ íî âåñ íî ãî ñî ñòî ÿ íèè êîí öåí ò ðà öèè
ËÑ â èí êó áà öè îí íîé ñðå äå è âíóò ðè êëåò êè îñó ùå ñò -
â ëÿ þò ñïîí òàí íîå çà êðû òèå ïîð â îñìî òè ÷å ñêè ñáà -
ëàí ñè ðî âàí íîé ñðå äå ïðè 37°Ñ. Îñòàò êè ñî äåð æà øå -
ãî ñÿ â ðàñ òâî ðå ïðå ïà ðà òà óäà ëÿ þò ïó òåì ìíî ãî êðàò -
íî ãî îò ìû âà íèÿ êëå òîê. Êî íå÷ íûì ðå çó ëü òà òîì äàí -
íî ãî ìå òî äà çà ãðóç êè ËÑ â ýðèò ðî öè òû ÿâ ëÿ åò ñÿ èõ
îñìî òè ÷å ñêèé ëè çèñ, âñëåä ñò âèå íà ðó øå íèÿ àê òèâ íî ãî 
òðàíñ ïîð òà èîíîâ.

Ýí äî öè òîç — ýòî âå çè êó ëÿð íûé çà õâàò æèä êî -
ñòåé, ìàê ðî ìî ëå êóë èëè íå áî ëü øèõ ÷à ñ òèö â êëåò êó.
Çðå ëûå ýðèò ðî öè òû, êàê ïðà âè ëî íå ñïî ñîá íû ê ýí -
äî öè òî çó, ïî ñêî ëü êó èõ ìåì á ðà íà òå ðÿ åò ñïî ñîá íîñòü
ê ñëè ÿ íèþ. Â òî æå âðå ìÿ ìåì á ðàí íîå ñëè ÿ íèå
ó ýðèò ðî öè òîâ ìîæ íî îñó ùå ñò âèòü èñ êóñ ñò âåí íî, åñ ëè 
îá ðà áî òàòü ýðèò ðî öè òû ìåì á ðà íîò ðîï íû ìè ïðå ïà ðà -
òà ìè. Ïî äîá íûé ôå íî ìåí ìî ãóò âû çû âàòü íå ñêî ëü êî
êëàñ ñîâ ËC, ñðå äè êî òî ðûõ íàè áî ëåå èñ ñëå äî âàí ïðî -
òè âî ìà ëÿ ðèé íûé ïðå ïà ðàò ïðè ìà õèí-ôîñ ôàò è ðîä ñò -
âåí íûå åìó 8-àìè íî õè íî ëî íû. Çà ãðó æåí íûå ïðè ìà -
õè íîì ýðèò ðî öè òû ïðè îá ðå òà þò ñôå ðè ÷å ñêóþ ôîð ìó
è èìå þò ïî âû øåí íóþ îñìî òè ÷å ñêóþ õðóï êîñòü è íèç -
êóþ óñòîé ÷è âîñòü ê òóð áó ëåí ò íî ìó øî êó ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ íîð ìà ëü íû ìè êëåò êà ìè [16]. Îá ðà áîò êà ãëó òà -
ðà ëü äå ãè äîì ñòà áè ëè çè ðó åò êëåò êè, êî òî ðûå ñòà íî -
âÿò ñÿ óñòîé ÷è âû ìè ê îñìî òè ÷å ñêî ìó è òóð áó ëåí ò íî ìó 
øî êó. In vit ro áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî âû äå ëå íèå ïðå ïà ðà -
òà èç êëå òîê çà ìåä ëÿ ëîñü ïðè îá ðà áîò êå çà ãðó æåí íûõ 
ýðèò ðî öè òîâ ãëó òà ðà ëü äå ãè äîì. Ïðî âå äåí íûå èñ ñëå -
äî âà íèÿ ïî êà çà ëè ïî òåí öè àë íà ãðó æåí íûõ ïðè ìà õè -
íîì ýðèò ðî öè òîâ â ñî ÷å òà íèè ñ ââå äå íè åì ãëó òà ðà ëü -
äå ãè äà, êàê ñè ñ òå ìû äî ñòàâ êè äëÿ ïðî ôè ëàê òè êè è ðà -
äè êà ëü íîé òå ðà ïèè ìà ëÿ ðèè. Ïî ìè ìî ïðè ìà õè íà ïî -
äîá íûì ñâîé ñò âîì îá ëà äà þò âèí á ëà ñòèí, õëîð ï ðî ìà -
çèí è äðó ãèå êà òè îí íûå ôå íî òè à çè íû, ãèä ðî êîð òè çîí, 
ïðî ïà íîë, âè òà ìèí À. Òà êîé ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêè ñòè -
ìó ëè ðî âàí íûé ýí äî öè òîç ìî æåò èñ ïî ëü çî âà òü ñÿ äëÿ
íà ïðàâ ëåí íî ãî ââå äå íèÿ âíóòðü êëåò êè äà æå òà êèõ
áî ëü øèõ ìî ëå êóë, êàê ÄÍÊ.

Îñìî òè ÷å ñêèé ïó ëü ñî âîé ìå òîä áûë àê òèâ íî èñ ïî -
ëü çî âàí â êëè íè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ ãðóï ïîé àâ òî -
ðîâ, êî òî ðûå ïî ñòà âè ëè çà äà ÷ó ïî ëó ÷èòü ýðèò ðî öè òû
ñ íèç êèì ñðîä ñò âîì ê êèñ ëî ðî äó [17, 18]. Äëÿ ýòî ãî
íå îá õî äè ìî áû ëî âêëþ ÷èòü â öè òî ïëàç ìó ýðèò ðî öè -
òîâ èíî çè òîë ãåê ñà ôîñ ôàò, êî òî ðûé ñâÿ çû âà åò ñÿ
ñ äåç îê ñè ãå ìîã ëî áè íîì. Ïðè ýòîì ñíè æà åò ñÿ ñðîä ñò -
âî ãå ìî ãëî áè íà ê êèñ ëî ðî äó, ÷òî, â ñâîþ î÷å ðåäü,
ïðè âî äèò ê åãî âû ñâî áîæ äå íèþ èç ýðèò ðî öè òîâ.
Â îñìî òè ÷å ñêîì ïó ëü ñî âîì ìå òî äå ãå ìî ëè çà êëåò êè
ïîä âåð ãà þò ñÿ êî ðîò êî ìó, íî èí òåí ñèâ íî ìó îñìî òè ÷å -
ñêî ìó ñòðåñ ñó. Äëÿ ñî çäà íèÿ âðå ìåí íî ãî òðàíñ ìåì á -

ðàí íî ãî îñìî òè ÷å ñêî ãî ãðà äè åí òà, ïî çâî ëÿ þ ùå ãî ìî -
ëå êó ëàì âõî äèòü âíóòðü êëåò êè, ÷à ùå âñå ãî èñ ïî ëü çó -
þò äè ìå òèë ñó ëü ôîê ñèä (ÄÌÑÎ) [19]. Ïðî öå äó ðà
âêëþ ÷å íèÿ âå ùå ñò âà â êëåò êè ïðî âî äèò ñÿ â íå ñêî ëü êî 
ýòà ïîâ. Íà ïåð âîì ýòà ïå ýðèò ðî öè òû èí êó áè ðó þò
â ðàñ òâî ðå ÄÌÑÎ äëÿ äî ñòè æå íèÿ âû ñî êèõ çíà ÷å -
íèé îñìî òè ÷å ñêî ãî äàâ ëå íèÿ âíóò ðè- è âíå êëå òî÷ íîé
æèä êî ñòè. Íà âòî ðîì ýòà ïå ñóñ ïåí çèþ êëå òîê ñìå øè -
âà þò ñ èçî òî íè ÷å ñêèì ðàñ òâî ðîì, ñî äåð æà ùèì âå ùå -
ñò âî, êî òî ðîå íå îá õî äè ìî âêëþ ÷èòü â êëåò êè, â ðå çó -
ëü òà òå ÷å ãî êîí öåí ò ðà öèÿ ÄÌÑÎ âî âíå êëå òî÷ íîé
ñðå äå ðåç êî ñíè æà åò ñÿ è â ñè ñ òå ìå ñî çäà åò ñÿ âðå ìåí -
íûé ãðà äè åíò åãî êîí öåí ò ðà öèè. Ïîä äåé ñò âè åì ãðà -
äè åí òà êîí öåí ò ðà öèè ïðî èñ õî äèò íà ãíå òà íèå âî äû èç
âíå êëå òî÷ íî ãî ïðî ñòðàí ñò âà âíóòðü êëå òîê è èõ íà áó -
õà íèå, ÷òî ïðè âî äèò ê âðå ìåí íî ìó îá ðà çî âà íèþ ïîð
â êëå òî÷ íîé ìåì á ðà íå è óâå ëè ÷å íèþ åå ïðî íè öà å ìî -
ñòè. Íà ñëå äó þ ùåì ýòà ïå ïðî èñ õî äèò ïå ðå õîä âå ùå -
ñò âà â êëåò êè è ÷à ñ òè÷ íûé âû õîä èç íèõ ÄÌÑÎ,
îñìî òè ÷å ñêîå äàâ ëå íèå âíóò ðè êëå òîê ïà äà åò, ïî ðû
çà êðû âà þò ñÿ, ââî äè ìîå âå ùå ñò âî «çà ïå ÷à òû âà åò ñÿ»
âíóò ðè êëå òîê. Ýòîò ìå õà íèçì âî ìíî ãîì îáó ñëîâ ëåí
òåì, ÷òî òðàíñ ïîðò ìî ëå êóë ÄÌÑÎ èç êëåò êè âî âíå -
êëå òî÷ íóþ ñðå äó èäåò ìåä ëåí íåå, ÷åì âõîä âî äû
âíóòðü êëåò êè. Íà ïî ñëåä íåì ýòà ïå, êîã äà ïî òîê ìî -
ëå êóë ÄÌÑÎ èç êëå òîê âîñ ñòà íî âèò îñìî òè ÷å ñêèé
áà ëàíñ, êëåò êè âîç âðà ùà þò ñÿ ê ñâîåé èñ õîä íîé ôîð -
ìå.

Äî ñòà òî÷ íî âû ñî êèé ïðî öåíò âêëþ ÷å íèÿ ËÑ
â ýðèò ðî öè òû äî ñòè ãà åò ñÿ ñ ïî ìî ùüþ ãè ïî òî íè ÷å ñêî -
ãî ãå ìî ëè çà êëå òîê ñ ïî ñëå äó þ ùèì èõ «çà ïå ÷à òû âà -
íè åì» ïî ñëå ââå äå íèÿ âå ùå ñò âà. Ñó ùå ñò âó åò íå ñêî ëü -
êî òà êèõ ìå òî äîâ, îñíî âàí íûõ íà îä íèõ è òåõ æå ôè -
çè êî-õè ìè ÷å ñêèõ ñâîé ñò âàõ ýðèò ðî öè òîâ: ìå òîä ðàç -
âå äå íèÿ; ìå òîä ñòó ïåí ÷à òî ãî ãå ìî ëè çà ñ ïðåä âà ðè òå -
ëü íîé ñôå ðó ëÿ öèåé êëå òîê; äèà ëèç íûé ìå òîä; ìå òîä
Ìà íü ÿ íè; äèà ëèç íî-êîí öåí ò ðà öè îí íûé ìå òîä
[11—13]. Ñóòü èõ ñî ñòî èò â ñëå äó þ ùåì. Ïðè ïî ìå -
ùå íèè ýðèò ðî öè òîâ â ãè ïî òî íè ÷å ñêèé ðàñ òâîð ïðî èñ -
õî äèò óâå ëè ÷å íèå èõ îáú å ìà äî 50—75% îò íîð ìû,
ïðè ýòîì ïëî ùàäü ïî âåð õ íî ñòè êëå òîê îñòà åò ñÿ ïî -
ñòî ÿí íîé. Ýðèò ðî öè òû èç ìå íÿ þò ñâîþ ôîð ìó, ïðå -
âðà ùà ÿñü èç íîð ìà ëü íî ãî äâîÿ êî âîã íó òî ãî äè ñ êî öè òà
â ñôå ðî öèò. Åñ ëè äà ëåå ñíè æàòü òî íè÷ íîñòü ðàñ òâî ðà
ïó òåì ðàç áàâ ëå íèÿ, ìåì á ðà íà ýðèò ðî öè òà ðàç ðû âà åò -
ñÿ ñ îá ðà çî âà íè åì áî ëü øèõ ïîð. Â ôà çå ãè ïî òî íè ÷å -
ñêî ãî ãå ìî ëè çà âå ùå ñò âà, ïîä ëå æà ùèå âêëþ ÷å íèþ
â ýðèò ðî öè òû èç ðàñ òâî ðà ïî ñòó ïà þò âíóòðü êëå òîê.
Â ñëå äó þ ùåé ôà çå ïðè ïî âû øå íèè òî íè÷ íî ñòè ðàñ -
òâî ðà ìåì á ðà íà ýðèò ðî öè òîâ âîñ ñòà íàâ ëè âà åò ñâîþ
öå ëî ñò íîñòü, êëåò êà «çà ïå ÷à òû âà åò ñÿ», ïðè îá ðå òàÿ
íîð ìà ëü íóþ äâîÿ êî âîã íó òóþ ôîð ìó. Âñå ýòè ìå òî äû
èìå þò ñâîè ïðå è ìó ùå ñò âà è íå äî ñòàò êè. Íà ïðè ìåð,
ìå òîä ðàç áàâ ëå íèÿ òðå áó åò çíà ÷è òå ëü íî ãî ðàñ õî äà
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ïðå ïà ðà òà, âêëþ ÷à å ìî ãî â ýðèò ðî öè òû, à ìå òîä ñòó -
ïåí ÷à òî ãî ãå ìî ëè çà íå îáåñ ïå ÷è âà åò âêëþ ÷å íèÿ äî ñòà -
òî÷ íî ãî êî ëè ÷å ñò âà âå ùå ñò âà â ýðèò ðî öè òû. Äèà ëèç -
íûé ìå òîä ëè øåí ýòèõ íå äî ñòàò êîâ, íî èìå åò íå êî òî -
ðûå ñâîè îñî áåí íî ñòè: èñ ïî ëü çî âà íèå ýðèò ðî öè òàð íîé 
ìàñ ñû ñ âû ñî êèì óðîâ íåì ãå ìà òîê ðè òà (70%); ïðî -
äîë æè òå ëü íîñòü äèà ëè çà çà âè ñèò îò îñìî òè ÷å ñêî ãî
äàâ ëå íèÿ äèà ëèç íî ãî áó ôåð íî ãî ðàñ òâî ðà; ñî áëþ äå -
íèå òî÷ íî ãî çíà ÷å íèÿ îñìî òè ÷å ñêî ãî äàâ ëå íèÿ ýðèò -
ðî öè òîâ (~120 ìÎñì) ïî ñëå ýòà ïà ãå ìî ëè çà äëÿ äî -
ñòè æå íèÿ äî ñòà òî÷ íî ãî âêëþ ÷å íèÿ âå ùå ñò âà è âû ñî -
êî ãî âû õî äà æèç íå ñïî ñîá íûõ «çà ïå ÷à òàí íûõ» ýðèò -
ðî öè òîâ.

Ìå òîä Ìà íü ÿ íè áûë ðàç ðà áî òàí äëÿ ïî ëó ÷å íèÿ
íå áî ëü øî ãî êî ëè ÷å ñò âà «çà ïå ÷à òàí íûõ» ýðèò ðî öè òîâ
[20]. Ìå òîä âêëþ ÷à åò òðè îñíîâ íûå ñòà äèè: ãè ïî òî -
íè ÷å ñêèé ãå ìî ëèç î÷è ùåí íûõ ýðèò ðî öè òîâ ïó òåì äèà -
ëè çà ñóñ ïåí çèè êëå òîê; èçî òî íè ÷å ñêîå çà ïå ÷à òû âà íèå
êëå òîê ñ «çà ïå ÷à òû âà þ ùèì» ðàñ òâî ðîì (àäå íèí, èíî -
çèí, ãëþ êî çà, ïè ðó âàò íà òðèÿ); âîñ ñòà íîâ ëå íèå ñòðóê -
òó ðû è ôóí ê öèé ýðèò ðî öè òîâ ïó òåì èí êó áà öèè ïðè
37°C â òå ÷å íèå 30 ìèí. Â ëà áî ðà òî ðèè ôè çè ÷å ñêîé
áèî õè ìèè ÃÍÖ ÐÀÌÍ ìå òîä Ìà íü ÿ íè íà øåë ñâîå
ðàç âè òèå è ïî ëó ÷èë íà çâà íèå äèà ëèç íî-êîí öåí ò ðà öè -
îí íûé [11]. Èñ ïî ëü çóÿ âñå ïðå è ìó ùå ñò âà ìå òî äà Ìà -
íü ÿ íè â íî âîì âà ðè àí òå óäà ëîñü èç áå æàòü è ïðè ñó ùèå 
åìó íå äî ñòàò êè, ãëàâ íûå èç êî òî ðûõ: âû ñî êèé ðàñ õîä
ïðåä íàç íà ÷åí íî ãî ê «çà ïå ÷à òû âà íèþ» ïðå ïà ðà òà, à
òàê æå çà ìåò íîå ïî âðåæ äå íèå ýðèò ðî öè òîâ â õî äå
äëè òå ëü íûõ è òðàâ ìà òè÷ íûõ äëÿ êëå òîê ïðî öå äóð.
Âû õîä «çà ïå ÷à òàí íûõ» ýðèò ðî öè òîâ ñ èñ ïî ëü çî âà íè -
åì äàí íî ãî ìå òî äà ñî ñòàâ ëÿ åò 30—45%.

Îïè ñàí íûå òåõ íî ëî ãèè ïî çâî ëÿ þò ââî äèòü â ýðèò -
ðî öè òû ïðå ïà ðà òû ðàç ëè÷ íîé ïðè ðî äû ñ ðàç íîé ìî ëå -
êó ëÿð íîé ìàñ ñîé. Ïðè ýòîì, â íå áî ëü øèå îáú å ìû
ýðèò ðî öè òîâ ìî æåò áûòü çà ãðó æå íî íå ñêî ëü êî òå ðà -
ïåâ òè ÷å ñêèõ äîç ïðå ïà ðà òà è êàê ïî êà çà ëè ôàð ìà êî -
êè íå òè ÷å ñêèå èñ ñëå äî âà íèÿ, âðåìÿ æèç íè òà êèõ íà -
ãðó æåí íûõ ýðèò ðî öè òîâ ïî ñëå ââå äå íèÿ èõ â êðî âî òîê 
ñî ñòàâ ëÿ åò 3—4 íå äå ëè [21].

Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî øè ðî êîå âíå äðå íèå ñó ùå ñò -
âó þ ùèõ ìå òî äîâ îãðà íè ÷å íî â ñâÿ çè ñ îò ñóò ñò âè åì
ñïå öè à ëü íîé àï ïà ðà òó ðû äëÿ ââå äå íèÿ ïðå ïà ðà òîâ
â ýðèò ðî öè òû, õî òÿ ðàç ðà áîò êè àâ òî ìà òè çè ðî âàí íûõ
ñè ñ òåì çà ãðóç êè ËÑ â êëåò êè âå äóò ñÿ êàê â Ðîñ ñèè,
òàê è çà ðó áå æîì.

Âêëþ ÷å íèå ËÑ â âû äå ëåí íûå èç îð ãà íèç ìà êëåò êè 
êðî âè ìî æåò îñó ùå ñò â ëÿ òü ñÿ è åñ òå ñò âåí íûì îá ðà çîì 
âñëåä ñò âèå ñîð áöèè íà êëå òî÷ íîé ìåì á ðà íå èëè ïðî -
íè êàòü âíóòðü êëåò êè ïî îáû÷ íûì òðàíñ ïîð ò íûì ìå -
õà íèç ìàì ïó òåì èí äóê öèè ýòî ãî ïðî öåñ ñà ñî îò âåò ñò -
âó þ ùè ìè ïðå ïà ðà òà ìè. Èìå þ ùè å ñÿ â ëè òå ðà òó ðå
äàí íûå ïî çâî ëÿ þò çà êëþ ÷èòü, ÷òî ýðèò ðî öè òû ñïî -
ñîá íû ñîð áè ðî âàòü è êîí öåí ò ðè ðî âàòü íà ñâîåé ïî -

âåð õ íî ñòè ðàç ëè÷ íûå áèî ëî ãè ÷å ñêè-àê òèâ íûå ìî ëå êó -
ëû è îáåñ ïå ÷è âàòü èõ äî ñòàâ êó â êëåò êè è îð ãà íû-ìè -
øå íè. Ïî ý òî ìó äëÿ íå êî òî ðûõ ïðå ïà ðà òîâ ïåð ñ ïåê -
òèâ íûì ìå òî äîì ÿâ ëÿ åò ñÿ ìå òîä ïðÿ ìîé èí êó áà öèè
ýðèò ðî öè òîâ â ñðå äå, ñî äåð æà ùåé äàí íûé ïðå ïà ðàò.
Íà ïðè ìå ðå àí ò ðà öèê ëè íî âûõ àí òè áè î òè êîâ áû ëî ïî -
êà çà íî, ÷òî ýðèò ðî öè òû ïðè èí êó áà öèè â ðàñ òâî ðå ðó -
áî ìè öè íà è äî êñî ðó áè öè íà ìî ãóò ñâÿ çû âàòü àí òè áè î -
òèê íå ïî ñðåä ñò âåí íî èç èí êó áà öè îí íîé ñðå äû [22,
23]. Â ðÿ äå èñ ñëå äî âà íèé ïî êà çà íà ñïî ñîá íîñòü ýðèò -
ðî öè òîâ ñîð áè ðî âàòü èí ñó ëèí, ãëþ êî êîð òè êî èä íûå
ãîð ìî íû, áèî ðå ãó ëÿ òîð íûå ïåï òè äû òè ìó ñà [24, 25].
Óñòà íîâ ëå íû íà ëè ÷èå è õà ðàê òåð âëè ÿ íèÿ ýðèò ðî öè -
òîâ, íå ñó ùèõ ìî ëå êó ëû ýòèõ âå ùåñòâ, íà èì ìóí íûé
îò âåò.

Â ðî ëè îáú åê òà äëÿ íà ïðàâ ëåí íî ãî òðàíñ ïîð òà ìî -
ãóò âû ñòó ïàòü ðàç ëè÷ íûå ëå êàð ñò âåí íûå ïðå ïà ðà òû.
Ýðèò ðî öè òû áû ëè óñïåø íî èñ ïî ëü çî âà íû â êà ÷å ñò âå
íî ñè òå ëåé àí òè-ÂÈ× ïåï òè äîâ, àí òè ñìûñ ëî âûõ îëè -
ãî íóê ëå î òè äîâ, ïðî òè âî îïó õî ëå âûõ ïðå ïà ðà òîâ, ýðèò -
ðî ïî ý òè íà, èí òåð ëåé êè íà 3, ñè ñ òåì íûõ êîð òè êî ñòå ðî -
è äîâ, èí ãè áè òî ðîâ àí ãè î òåí çèí-ïðå âðà ùà þ ùå ãî ôåð -
ìåí òà (ÀÏÔ), ôåð ìåí òîâ è ìíî ãèõ äðó ãèõ
[26—28].

Áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî èñ ñëå äî âà íèé ïî ñâÿ ùå íî íà -
ïðàâ ëåí íî ìó òðàíñ ïîð òó àí òè áàê òå ðè à ëü íûõ ïðå ïà ðà -
òîâ [23, 29, 30]. Ïåð âûå ñî îá ùå íèÿ îá óñïåø íîì
ïðè ìå íå íèè ýðèò ðî öè òîâ â êà ÷å ñò âå êîí òåé íå ðîâ äëÿ
ãåí òà ìè öè íà ïî ÿ âè ëèñü â 1986 ã., à äëÿ ìåò ðà íè äà çî -
ëà — â 1992 ã. [31, 32]. Â íà øåé ñòðà íå ðàç ðà áîò êîé
ìå òî äèê íà ïðàâ ëåí íî ãî òðàíñ ïîð òà àí òè áè î òè êîâ çà -
íè ìà ëèñü ìíî ãèå èñ ñëå äî âà òå ëè. Ïðè ïðî âå äå íèè ýê -
ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ èñ ñëå äî âà íèé [29] áûë îöå íåí ïî -
êà çà òåëü âêëþ ÷å íèÿ àí òè áè î òè êîâ â òå íè ýðèò ðî öè òîâ 
ïðè ãè ïî îñ ìî òè ÷å ñêîì ëè çè ñå. Àâ òî ðû ïî êà çà ëè, ÷òî
íàè áî ëü øèì âêëþ ÷å íè åì â ýðèò ðî öè òàð íûå òå íè õà -
ðàê òå ðè çî âà ëèñü àí òè áè î òè êè èç ãðóï ïû àìè íîã ëè êî -
çè äîâ (êà íà ìè öèí, ãåí òà ìè öèí). Ïðè èçó ÷å íèè ôàð -
ìà êî êè íå òè êè, çà êëþ ÷åí íî ãî â ýðèò ðî öè òàð íûå òå íè
êà íà ìè öè íà ó æè âîò íûõ ñ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûì õî ëå -
öè ñòè òîì ïî ñðàâ íå íèþ ñ òðà äè öè îí íûì ñïî ñî áîì
ââå äå íèÿ áû ëà ïî êà çà íà âû ñî êàÿ ýô ôåê òèâ íîñòü àí -
òè áàê òå ðè à ëü íîé òå ðà ïèè. Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû
ïî çâî ëè ëè îáî ñíî âàòü ïðè ìå íå íèå ìå òî äà íà ïðàâ ëåí -
íî ãî òðàíñ ïîð òà êà íà ìè öè íà â òå íÿõ ýðèò ðî öè òîâ äëÿ
ëå ÷å íèÿ ãíîé íî-âîñ ïà ëè òå ëü íûõ çà áî ëå âà íèé æåë ÷ -
íûõ ïó òåé.

Â ðà áî òàõ ïî èçó ÷å íèþ íà ïðàâ ëåí íî ãî òðàíñ ïîð òà
ýðèò ðî ìè öè íà è öåô ò ðè àê ñî íà ïðè òÿ æå ëîé âíå ãîñ ïè -
òà ëü íîé ïíåâ ìî íèè ïî êà çà íî [33], ÷òî ýðèò ðî öè òû,
áó äó ÷è èç ìå íåí íû ìè â ïðî öåñ ñå ýê ñò ðà êîð ïî ðà ëü íîé
îá ðà áîò êè àí òè áè î òè êà ìè, ñåê âå ñòè ðó þò ñÿ â êà ïèë ëÿ -
ðàõ ìà ëî ãî êðó ãà êðî âî îá ðà ùå íèÿ, ÷òî îáåñ ïå ÷è âà åò
ïî âû øå íèå êîí öåí ò ðà öèè ïðå ïà ðà òà, àñ ñî öè è ðî âàí -
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íî ãî ñ êëåò êà ìè, â ëå ãî÷ íîé òêà íè. Íà ïðàâ ëåí íûé
òðàíñ ïîðò àí òè áàê òå ðè à ëü íûõ ïðå ïà ðà òîâ ó áî ëü íûõ
ñ òÿ æå ëîé ïíåâ ìî íèåé óñêî ðÿ åò âîñ ñòà íîâ ëå íèå îê ñè -
ãå íè ðó þ ùåé ôóí ê öèè ëåã êèõ, ñïî ñîá ñò âó åò áî ëåå ïîë -
íî öåí íîé êîð ðåê öèè êèñ ëîò íî-îñíîâ íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ,
óìå íü øà åò ïðî äîë æè òå ëü íîñòü êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå -
íèé çà áî ëå âà íèÿ. Êðî ìå òî ãî îïðå äå ëå íû îï òè ìà ëü -
íûå ïà ðà ìåò ðû ñðå äû èí êó áà öèè, ñïî ñîá ñò âó þ ùèå
íàè áî ëåå ýô ôåê òèâ íî ìó ýê ñò ðà êîð ïî ðà ëü íî ìó íà ñû -
ùå íèþ àóòî ý ðèò ðî öè òîâ àí òè áè î òè êà ìè.

Âî ìíî ãèõ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ èçó -
÷å íà òå ðà ïåâ òè ÷å ñêàÿ ýô ôåê òèâ íîñòü ýðèò ðî öè òîâ-ïå -
ðå íîñ ÷è êîâ ïðî òè âî îïó õî ëå âûõ àí òè áè î òè êîâ. Òàê,
èñ ïî ëü çî âà íèå íà ãðó æåí íûõ àí ò ðà öèê ëè íî âû ìè àí òè -
áè î òè êà ìè ýðèò ðî öè òîâ ïî êà çà ëî èõ âû ñî êóþ ïðî òè -
âî îïó õî ëå âóþ àê òèâ íîñòü íà ìû øè íûõ ìî äå ëÿõ îïó -
õî ëåé [34]. À ðå çó ëü òà òû, ïî ëó ÷åí íûå ïðè èñ ñëå äî -
âà íèè ñòå ïå íè ïî âðåæ äå íèÿ êëå òîê, ïî çâî ëè ëè ñäå -
ëàòü âû âîä, ÷òî ýðèò ðî öè òû, íà ãðó æåí íûå àí ò ðà öèê -
ëè íî âû ìè àí òè áè î òè êà ìè â òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèõ êîí öåí ò -
ðà öè ÿõ ïî áèî õè ìè ÷å ñêèì è ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèì ïà ðà -
ìåò ðàì áëèç êè ê íà òèâ íûì [35]. Áû ëà èçó ÷å íà ôàð -
ìà êî êè íå òè êà íî âîé ëå êàð ñò âåí íîé ôîð ìû ñ èñ ïî ëü -
çî âà íè åì ýðèò ðî öè òîâ, íà ãðó æåí íûõ ïðî òè âî îïó õî -
ëå âû ìè àí òè áè î òè êà ìè ó ïà öè åí òîâ ñ ëèì ôîï ðî ëè ôå -
ðà òèâ íû ìè çà áî ëå âà íè ÿ ìè [36]. Ïî êà çà íî,÷òî òå ðà -
ïåâ òè ÷å ñêàÿ ýô ôåê òèâ íîñòü íî âîé ôîð ìû íå óñòó ïà åò
ñòàí äàð ò íîé ôîð ìå ëå êàð ñò âà ïðè îäè íà êî âîé äî çå,
ïðè ýòîì ñè ëü íî óìå íü øà åò ñÿ òîê ñè ÷å ñ êîå âîç äåé ñò -
âèå ïðå ïà ðà òîâ. Ââå äå íèå àí òè áè î òè êîâ ïî äîá íûì
îá ðà çîì èç ìå íÿ åò ôàð ìà êî êè íå òè êó ËÑ, óä ëè íÿÿ
ìåä ëåí íóþ ôà çó èõ âû âå äå íèÿ. Ýòî îáåñ ïå ÷è âà åò
çíà ÷è òå ëü íîå ïðî ëîí ãè ðî âà íèå öèð êó ëÿ öèè ëå êàð ñò âà
â êðî âè.

Ïðè êëè íè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ ïà öè åí òàì
ñ îñòðûì ëèì ôîá ëà ñò íûì ëåé êî çîì ââî äè ëè ýðèò ðî -
öè òû, èí êàï ñó ëè ðó þ ùèå L-àñ ïà ðà ãè íà çó (L-AS Na -
se). L-AS Na se-çà ãðó æåí íûå ýðèò ðî öè òû áû ëè îá íà -
ðó æå íû â ñî ñó äè ñòûõ ñå òÿõ íà 24-é äåíü ïî ñëå ïåð -
âîé èíú åê öèè. Èñ ñëå äî âà òå ëè ñî îá ùè ëè î ñî êðà ùå -
íèè êî ëè ÷å ñò âà è òÿ æå ñòè àë ëåð ãè ÷å ñêèõ ðå àê öèé
ó ïà öè åí òîâ, ïî ëó ÷àâ øèõ L-AS Na se-çà ãðó æåí íûå
ýðèò ðî öè òû ïî ñðàâ íå íèþ ñ íå èí êàï ñó ëè ðî âàí íîé
ôîð ìîé L-AS Na se [37].

Íà ïðàâ ëåí íûé òðàíñ ïîðò ôîñ ôîã ëè âà — ãå ïà òîï -
ðî òåê òî ðà ðàñ òè òå ëü íî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ ñ ïðî òè âî âè -
ðóñ íîé àê òèâ íî ñòüþ óñïåø íî ïðè ìå íåí ñ öå ëüþ êîð -
ðåê öèè ïå ÷å íî÷ íî-êëå òî÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè ó ïà öè -
åí òîâ ñ áè ëè àð íûì ïàí ê ðå à òè òîì è õðî íè ÷å ñêèì ãå ïà -
òè òîì [38, 39]. Âêëþ ÷å íèå ïðå ïà ðà òà â àóòî ëî ãè÷ íûå 
ýðèò ðî öè òû îñó ùå ñò â ëÿ ëè ìå òî äîì ãè ïî òî íè ÷å ñêî ãî
ëè çè ñà. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ïðè ìå íå íèå ÍÒ ôîñ ôîã ëè -
âà ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ áî ëåå áû ñò ðîé, ÷åì ó áî ëü íûõ
êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû íîð ìà ëè çà öèåé ïî êà çà òå ëåé èí -

òîê ñè êà öèè è öè òî ëè çà, ÷òî ñâÿ çà íî ñ âîñ ñòà íîâ ëå íè -
åì äå òîê ñè öè ðó þ ùåé ôóí ê öèè ïå ÷å íè çà ñ÷åò ñòà áè -
ëè çà öèè ìåì á ðàí ãå ïà òî öè òîâ è óëó÷ øå íèÿ èõ ìå òà -
áî ëèç ìà.

Ïà öè åí òàì ñ õðî íè ÷å ñêîé îá ñòðóê òèâ íîé áî -
ëåçíüþ ëåã êèõ (ÕÎÁË) è ìó êî âèñ öè äî çîì ââî äè ëè
èí êàï ñó ëè ðî âàí íûé â ýðèò ðî öè òàõ äåê ñà ìå òà -
çîí-21-ôîñ ôàò (Dex-21-P) [40]. Dex-21-P ìåä ëåí íî 
äå ôîñ ôî ðè ëè ðó åò ñÿ â ýðèò ðî öè òàõ ñ âû äå ëå íè åì
â ïðî öåñ ñå öèð êó ëÿ öèè äåê ñà ìå òà çî íà. Ôàð ìà êî êè íå -
òè ÷å ñêèå àíà ëè çû ïî êà çà ëè, ÷òî îäè íî÷ íîå ââå äå íèå
ýðèò ðî öè òîâ, íà ãðó æåí íûõ Dex-21-P (2—4 ìã) äî -
ñòà òî÷ íî äëÿ ïîä äåð æà íèÿ â êðî âè îá íà ðó æè âà å ìîé
êîí öåí ò ðà öèè äåê ñà ìå òà çî íà â òå ÷å íèå 7 ñóò. Ó ïà öè -
åí òîâ ñ ìó êî âèñ öè äî çîì ôàð ìà êî êè íå òè ÷å ñêèå àíà ëè -
çû áû ëè âû ïîë íå íû äëÿ áî ëåå äëè òå ëü íî ãî ïå ðè î äà
âðå ìå íè è âû ÿ âè ëè îá íà ðó æè âà å ìóþ êîí öåí ò ðà öèþ
äåê ñà ìå òà çî íà (0,02—0,05 ñïó ñ òÿ ìå ñÿö ïî ñëå èí -
ôó çèè).

Ýðèò ðî öè òû, íå ñó ùèå ïðå ïà ðàò ìî ãóò áûòü ìî äè -
ôè öè ðî âà íû äëÿ ñâÿ çû âà íèÿ àóòî ëî ãè÷ íûõ èì ìó íîã -
ëî áó ëè íîâ è äå ïî çè öèè C3b êîì ïî íåí òà êîì ï ëå ìåí -
òà, ïðè ýòîì, îíè ñòà íî âÿò ñÿ ñå ëåê òèâ íî óç íà âà å ìû ìè 
òêà íå âû ìè ìàê ðî ôà ãà ìè è â ïðî öåñ ñå ôà ãî öè òî çà òà -
êèõ îï ñî íè çè ðî âàí íûõ ýðèò ðî öè òîâ âå ùå ñò âî âû ñâî -
áîæ äà åò ñÿ [31]. Ïðî òå ñ òè ðî âà íà äî ñòàâ êà àíà ëî ãîâ
íóê ëå î òè äîâ, ïåï òè äîâ, îëè ãî íóê ëå î òè äîâ. Àíà ëî ãè
íóê ëå î òè äîâ — ïî òåí öè à ëü íî ïðî òè âî âè ðóñ íûå àãåí -
òû. Ýòè ìî ëå êó ëû ôîñ ôî ðè ëè ðó þò ñÿ âíóò ðè ìàê ðî -
ôà ãîâ âè ðóñ íû ìè èëè ìàê ðî ôà ãà ëü íû ìè ôåð ìåí òà ìè.
Ê ñî æà ëå íèþ, äàí íûå ôåð ìåí òû îáû÷ íî íå äî ñòà òî÷ -
íî ýô ôåê òèâ íû, ÷òî áû îáåñ ïå ÷èòü äîë æíóþ çà ùè òó,
ïî ý òî ìó äî ñòàâ êà àíà ëî ãîâ íóê ëå î çè äîâ â ôîñ ôî ðè -
ëè ðî âàí íîé ôîð ìå äà åò ëó÷ øèé ðå çó ëü òàò, ÷òî áû ëî
äî êà çà íî in vit ro è in vi vo [41]. Ïî ëó ÷åí èí òå ðåñ íûé
ðå çó ëü òàò äî ñòàâ êè ñ ïî ìî ùüþ ýðèò ðî öè òîâ àíà ëî ãà
óáèê âè òè íà. Äàí íûé ïåï òèä ñòà áè ëåí âíóò ðè ýðèò ðî -
öè òîâ è ýô ôåê òèâ íî êîí êó ðè ðó åò ñ óáèê âè òè íîì
â ìàê ðî ôà ãàõ. Íà êî íåö áûë èñ ñëå äî âàí ìå òîä äî -
ñòàâ êè îëè ãî íóê ëå î òè äîâ. Èñ ïî ëü çî âàí àíà ëîã PNA
(ïåï òèä íàÿ íóê ëå è íî âàÿ êèñ ëî òà) ñ ýô ôåê òèâ íî ñòüþ
áî ëåå 30%. Ïðî öåíò èí ãè áè ðî âà íèÿ âû áðàí íî ãî
ìàê ðî ôà ãà ëü íî ãî ãå íà (iNOs) ñî ñòà âèë 30—40%
êàê in vi vo, òàê è in vit ro.

Â ïðèí öè ïå, ëþ áîé ïðå ïà ðàò, âêëþ ÷àÿ ïåï òè äû,
íóê ëå è íî âûå êèñ ëî òû, îëè ãî íóê ëå î òè äû è ò.ä. ìî æåò
áûòü èí êàï ñó ëè ðî âàí â ýðèò ðî öè òû, îä íà êî äëÿ ðÿ äà
ìî ëå êóë áû ëà ïî êà çà íà âîç ìîæ íîñòü áû ñò ðîé äèô ôó -
çèè ÷å ðåç êëå òî÷ íóþ ìåì á ðà íó ýðèò ðî öè òà, äðó ãèå æå 
ìî ëå êó ëû ìî ãóò áûòü òîêñè÷ íû äëÿ ñà ìèõ ýðèò ðî öè -
òîâ [13]. Âàæ íî îò ìå òèòü, ÷òî ýðèò ðî öè òû — «àê -
òèâ íûå» ïå ðå íîñ ÷è êè, ñî äåð æà ùèå ôåð ìåí òû, êî òî -
ðûå ïðå âðà ùà þò ïðå ïà ðàò â äåé ñò âó þ ùèé àãåíò. Äàí -
íîå ñâîé ñò âî ïî çâî ëÿ åò ðàç ðà áà òû âàòü íå àê òèâ íûå
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ëå êàð ñò âåí íûå ôîð ìû ñ çà ðÿ æåí íû ìè ãðóï ïà ìè, ÷òî
äàñò âîç ìîæ íîñòü èç áå æàòü áû ñò ðîé äèô ôó çèè èëè
òîêñè÷ íî ñ òè. Êàê òî ëü êî òà êèå çà ðÿ æåí íûå ãðóï ïû
áó äóò ãèä ðî ëè çî âà íû ýðèò ðî öè òàð íû ìè ôåð ìåí òà ìè,
ïðå ïà ðàò ìî æåò äèô ôóí äè ðî âàòü â êðî âÿ íîå ðóñ ëî
èëè â òðå áó å ìóþ òàð ãåò íóþ îá ëàñòü.

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ñó ùå ñò âó þò è ïðî äîë æà þò
ðàç ðà áà òû âà òü ñÿ ðàç ëè÷ íûå ñïî ñî áû ìî äè ôè êà öèè
ìåì á ðà íû ýðèò ðî öè òîâ, íà ïðè ìåð îá ðà áîò êà ýðèò ðî -
öè òîâ õè ìè ÷å ñêè ìè ñî å äè íå íè ÿ ìè (ãëó òà ðà ëü äå ãèä),
èñ ïî ëü çî âà íèå áèî ñîâ ìå ñòè ìûõ ïî ëè ýëåê ò ðî ëèò íûõ
ýðèò ðî öè òàð íûõ íî ñè òå ëåé, ïî çâî ëÿ þ ùèõ ðå ãó ëè ðî -
âàòü ïðî ôèëü âû ñâî áîæ äå íèÿ èí êàï ñó ëè ðî âàí íîé
ìàê ðî ìî ëå êó ëû [12]. Ïðåä ëî æåí ìå òîä ìî äè ôè êà öèè 
ìåì á ðàí ýðèò ðî öè òîâ äëÿ íà ïðàâ ëåí íî ãî òðàíñ ïîð òà
ËÑ ñ ïî ìî ùüþ óëü ò ðà ôè î ëå òî âî ãî îá ëó ÷å íèÿ
(ÓÔÎ) [15]. Ïî êà çà íî, ÷òî ÓÔÎ ýðèò ðî öè òîâ, íà -
õî äÿ ùèõ ñÿ â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîì ðàñ òâî ðå, ñî äåð æà ùåì
ãå ïà ðèí, ïðè âî äèò ê äå ïî íè ðî âà íèþ ïî ñëåä íå ãî âíóò -
ðè êëå òîê. Ïðè ýòîì ïðî èñ õî äèò íå çíà ÷è òå ëü íîå èç -
ìå íå íèå èõ ãåìîð åîëî ãè ÷å ñêèõ ñâîéñòâ — óâå ëè ÷å íèå 
ñòå ïå íè èõ àã ãðå ãà öèè, ïî âû øå íèå ðè ãèä íî ñòè è äè ñê -
ñ ôå ðè ÷å ñêîé òðàíñ ôîð ìà öèè.

Òà êèì îá ðà çîì, ðå çþ ìè ðóÿ èç ëî æåí íûé ìà òå ðè -
àë, ìîæ íî óòâåð æ äàòü, ÷òî ýðèò ðî öè òû ÿâ ëÿ þò ñÿ ïî -
òåí öè à ëü íû ìè áèî ñîâ ìå ñòè ìû ìè âåê òî ðà ìè äëÿ ðàç -
ëè÷ íûõ áèî àê òèâ íûõ âå ùåñòâ, â òîì ÷èñ ëå è ëå êàð ñò -
âåí íûõ ïðå ïà ðà òîâ. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ñó ùå ñò âó þò
ðàç ëè÷ íûå ìå òî äû, ïî çâî ëÿ þ ùèå èí êàï ñó ëè ðî âàòü
ïðå ïà ðà òû â ýðèò ðî öè òû ñ ñî îò âåò ñò âó þ ùèì âû õî -
äîì. Ýðèò ðî öè òû, íà ãðó æåí íûå ËÑ, ïî çâî ëÿ þò äî -
ñòè÷ü ðàç íîé ñêî ðî ñòè âû ñâî áîæ äå íèÿ. Êðî ìå òî ãî,
èí êàï ñó ëÿ öèÿ â ýðèò ðî öè òàõ ñó ùå ñò âåí íî èç ìå íÿ åò
ôàð ìà êî êè íå òè ÷å ñêèå ñâîé ñò âà ïðå ïà ðà òîâ. Ýê ñò ðà -
êîð ïî ðà ëü íàÿ ôàð ìà êî òå ðà ïèÿ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì
ýðèò ðî öè òîâ íà õî äèò ïðè ìå íå íèå â ëå ÷å íèè ñà ìûõ
ðàç ëè÷ íûõ çà áî ëå âà íèé. Ñïåêòð ïðè ìå íÿ å ìûõ ïðå ïà -
ðà òîâ è ïðå äî ñòàâ ëÿ å ìûõ âîç ìîæ íî ñòåé äî ñòà òî÷ íî
øè ðîê óæå ñå ãîä íÿ, íî è äà ëü íåé øåå ðàç âè òèå ýòî ãî
íà ïðàâ ëå íèÿ èìå åò áî ëü øèå ïåð ñ ïåê òè âû.
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Ñïè ñîê ñî êðà ùå íèé:
ÂÝÆÕ — âû ñî êî ýô ôåê òèâ íàÿ æèä êî ñò íàÿ õðî ìà òîã ðà ôèÿ
ÌÑ — ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðèÿ
LC-ESI/MS/MS — ÂÝÆÕ ñ èîíè çà öèåé â ýëåê ò ðî ñïðåå
ñ òàí äåì íîé ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðèåé
ESI — ýëåê ò ðî ñïðåé
ËÏÂÏ — ëè ïîï ðî òå è äû âû ñî êîé ïëîò íî ñòè
ÔË — ôîñ ôî ëè ïè äû
ÔÕ — ôîñ ôà òè äèë õî ëèí

ËÔÕ — ëè çî ôîñ ôà òè äèë õî ëèí
ÔÝ — ôîñ ôà òè äè ëý òà íî ëà ìèí
ÔÈ — ôîñ ôà òè äè ëè íî çè òîë
ÔÃ — ôîñ ôà òè äèë ã ëè öå ðèí
ÔÑ — ôîñ ôà òè äèë ñå ðèí
ÔÊ — ôîñ ôà òèä íàÿ êèñ ëî òà
ÑË — ñôèí ãî ëè ïè äû
ÑÌ — ñôèí ãî ìè å ëèí
Öåð — öå ðà ìè äû

Ââå äå íèå

Ìå òî äè êà àíà ëè çà ëè ïè äî ìà ëè ïîï ðî òå è äîâ âû ñî êîé 
ïëîò íî ñòè (ËÏÂÏ) ñî ñòî èò èç äâóõ îñíîâ íûõ ýòà ïîâ:
ýòàï ðàç äå ëå íèÿ èñ ñëå äó å ìûõ ìî ëå êóë è ýòàï äå òåê òè -
ðî âà íèÿ ýòèõ ìî ëå êóë. Ãî âî ðÿ îá ýòà ïå ðàç äå ëå íèÿ,
íóæ íî îò ìå òèòü, ÷òî â ïî ñëåä íèå ãî äû ýòà ëî íîì â èçó -
÷å íèè ëè ïè äîâ ñòà ëà ìå òî äè êà âû ñî êî ýô ôåê òèâ íîé
æèä êî ñò íîé õðî ìà òîã ðà ôèè (ÂÝÆÕ). Ó ýòîé ìå òî äè êè 
åñòü äâå ðàç íî âèä íî ñòè: îá ðà ùåí íî-ôà çî âàÿ è íîð ìà ëü -
íî-ôà çî âàÿ õðî ìà òîã ðà ôèÿ. Îá ðà ùåí íî-ôà çî âàÿ õðî ìà -
òîã ðà ôèÿ èñ ïî ëü çó åò ñÿ äëÿ ðàç äå ëå íèÿ, îñíî âàí íî ãî íà
ðàç íî ñòè â ãèä ðî ôîá íî ñòè èñ ñëå äó å ìûõ ìî ëå êóë, òîã äà
êàê íîð ìà ëü íî-ôà çî âàÿ õðî ìà òîã ðà ôèÿ ïðè ìå íÿ åò ñÿ äëÿ 
ðàç äå ëå íèÿ âå ùåñòâ â îñíîâ íîì ïî ðàç íî ñòè èõ ïî ëÿð -
íûõ êîì ïî íåí òîâ [1—4].

Ýòàï äå òåê òè ðî âà íèÿ çà êëþ ÷à åò ñÿ â ìàññ-ñïåê òðî -
ìåò ðè ÷å ñêîì àíà ëè çå. Ïðè ïî ìî ùè ìå òî äà ìàññ-ñïåê -
òðî ìåò ðèè (ÌÑ) ëè ïè äû èçó ÷à þò ñÿ óæå ïî ìå íü øåé
ìå ðå â òå ÷å íèå ïÿ òè äå ñÿ òè ëåò. Ñî âìå ñò íî ñ ÌÑ ïðè -
ìå íÿ åò ñÿ ìíî æå ñò âî ìå òî äîâ èîíè çà öèè: ìàò ðè÷ -
íî-àê òè âè ðî âàí íàÿ ëà çåð íàÿ äå ñîð á öèÿ/èîíè çà öèÿ

(MALDI) [5], ýëåê ò ðî ñïðåé (ESI) [6], à òàê æå õè -
ìè ÷å ñêàÿ èîíè çà öèÿ ïðè àò ìî ñôåð íîì äàâ ëå íèè —
APCI (è åå ïîä âèä ñ äî ïîë íè òå ëü íîé ôî òî èîíè çà -
öèåé — APPI) [7]. Â êà ÷å ñò âå ìàññ-àíà ëè çà òî ðîâ
ïðè ìå íÿ þò ñÿ ìàã íèò íûé è ýëåê ò ðî ñòà òè ÷å ñêèé ñåê -
òîð íûé [1], êâàä ðó ïî ëü íûé [7] è âðå ìÿ ïðî ëåò íûé [1] 
ïðè áî ðû, à òàê æå ìàññ-àíà ëè çà òî ðû èîí íî-öèê ëî -
òðîí íî ãî ðå çî íàí ñà ñ Ôó ðüå-ïðå îá ðà çî âà íè åì [8] è
èîí íàÿ ëî âóø êà [6]. Ìå òîä ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðèè —
ñà ìûé ïîä õî äÿ ùèé ìå òîä äëÿ àíà ëè çà ëè ïè äî ìà, òàê
êàê îí îáåñ ïå ÷è âà åò:

1) âû ñî êèé óðî âåíü ñïå öè ôè÷ íî ñòè îïðå äå ëå íèÿ
ñëîæ íûõ âå ùåñòâ ïî ñðåä ñò âîì èõ ìî ëå êó ëÿð íîé ìàñ ñû,
îñî áåí íî ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì òàí äåì íîé ÌÑ (ÌÑ/ÌÑ);

2) óðî âåíü ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè, êî òî ðûé íà ïî ðÿä êè
âûøå, ÷åì ó äðó ãèõ ìå òî äèê, òà êèì îá ðà çîì âå ùå ñò âà 
ìî ãóò áûòü îá íà ðó æå íû, äà æå åñ ëè èõ êî ëè ÷å ñò âî ñî -
ñòàâ ëÿ åò íå ñêî ëü êî ôìîëü;

3) ñèã íà ëü íûé îò âåò, êî òî ðûé ìî æåò êîð ðå ëè ðî âàòü
ñ êîí öåí ò ðà öèåé àíà ëè çè ðó å ìî ãî âå ùå ñò âà ïðè óñëî âèè
íà ëè ÷èÿ íàä ëå æà ùèì îá ðà çîì ïî äî áðàí íûõ âíóò ðåí íèõ 
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ñòàí äàð òîâ äëÿ íîð ìà ëè çà öèè ðàç ëè ÷èé â èîíè çà öèè è
ôðàã ìåí òà öèè îò äå ëü íûõ âè äîâ ìî ëå êóë [1].

Íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü ñà ìîé ïîä õî äÿ ùåé äëÿ àíà -
ëè çà ëè ïè äî ìà êîì áè íà öèåé ÿâ ëÿ åò ñÿ ìå òî äè êà
ÂÝÆÕ ñ èîíè çà öèåé â ýëåê ò ðî ñïðåå, â êîì áè íà öèè
ñ òàí äåì íîé ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðèåé
(LC-ESI/MS/MS) [9-11]. Ïðè èîíè çà öèè ìå òî äîì
ýëåê ò ðî ñïðåÿ æèä êîñòü (èçó ÷à å ìûå ñî å äè íå íèÿ ñ ðàñ -
òâî ðè òå ëåì) âû ðû âà åò ñÿ ïîä äàâ ëå íè åì âìå ñ òå ñ êî àê -
ñè à ëü íî ïî äà âà å ìûì ðà çî ãðå òûì ãà çîì (àçî òîì) ñ âû -
ñî êîé ñêî ðî ñòüþ èç óç êî ãî êà ïèë ëÿ ðà èëè èã ëû, êî òî -
ðàÿ íà õî äèò ñÿ ïîä ïî âû øåí íûì ïî òåí öè à ëîì â 1-6 êÂ, 
è ïðÿ ìî â ýòîé ñòðóå ìåë êî äèñ ïåð ñ íî ãî òó ìà íà ñ ýëåê -
ò ðîí íûõ îáî ëî ÷åê ìî ëå êóë ñðû âà þò ñÿ ýëåê ò ðî íû, ïðå -
âðà ùàÿ ìî ëå êó ëû â èîíû. Â çà âè ñè ìî ñòè îò ðå æè ìà
èîíè çà öèè îá ðà çó þò ñÿ ïî ëî æè òå ëü íûå èëè îò ðè öà òå -
ëü íûå èîíû, êî òî ðûå çà òåì äå òåê òè ðó þò ñÿ
â ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðå [1]. ESI ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé ìå -
òîä ìÿã êîé èîíè çà öèè (ò.ê. ïðè ýòîì îá ðà çó þò ñÿ èîíû
ñ íå áî ëü øîé ôðàã ìåí òà öèåé), è ñèã íà ëü íûé îò âåò ÷à ñ -
òî ïðî ïîð öè î íà ëåí êîí öåí ò ðà öèè àíà ëè çè ðó å ìî ãî âå -
ùå ñò âà, ÷òî ïðàê òè ÷å ñêè èäå à ëü íî äëÿ êî ëè ÷å ñò âåí íî ãî 
àíà ëè çà. Ñ ýëåê ò ðî ñïðå åì íàè áî ëåå ÷à ñ òî èñ ïî ëü çó þò -
ñÿ òàí äåì íûå ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðû (MS/MS). Òàí äåì -
íûé ìàññ-ñïåê òðî ìåòð â îá ùåì ñëó ÷àå ïðåä ñòàâ ëÿ åò
ñî áîé äâà îáú å äè íåí íûõ ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðà; òà êèì îá -
ðà çîì ôîð ìè ðó þ ùè å ñÿ èîíû èç èñ òî÷ íè êà èîíè çà öèè
ìî ãóò áûòü îòî áðà íû â ïåð âîì ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðå, çà -
òåì ôðàã ìåí òè ðî âà íû, è óæå çà òåì ôðàã ìåí òû ýòèõ
èîíîâ àíà ëè çè ðó þò ñÿ âî âòî ðîì ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðå.
Ôðàã ìåí òû èîíîâ ïðå äî ñòàâ ëÿ þò âàæ íóþ èí ôîð ìà -
öèþ î ñòðóê òó ðå è ðå àê öè îí íîé ñïî ñîá íî ñòè èí òàê ò -
íûõ ìî ëå êó ëÿð íûõ èîíîâ, à òàê æå ìî ãóò áûòü èñ ïî ëü -
çî âà íû â êà ÷å ñò âå îïî çíà âà òå ëü íî ãî çíà êà, êî òî ðûé
ïî ìî ãà åò èäåí òè ôè öè ðî âàòü íóæ íûå èîíû èí òå ðå ñà âî
âòî ðîì ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðå, êî òî ðûå ìî ãóò èìåòü òà êîå
æå, èëè ïî õî æåå, ñî îò íî øå íèå ìàñ ñû çà ðÿ äà, êàê è
â ïåð âîì ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðå.

Ìî äè ôè êà öèÿ ìå òî äè êè

Äëÿ àíà ëè çà ëè ïè äî ìà ËÏÂÏ ïëàç ìû êðî âè ÷å -
ëî âå êà â ïî äðàç äå ëå íèè 1166 Íà öè î íà ëü íî ãî èí ñòè -
òó òà çäî ðî âüÿ è ìå äè öèí ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé (Ïà ðèæ,
Ôðàí öèÿ) áû ëà ðàç ðà áî òà íà ìå òî äè êà
LC-ESI/MS/MS, êî òî ðàÿ ïî çâî ëÿ åò îä íî âðå ìåí íî
àíà ëè çè ðî âàòü áî ëåå 160 ëè ïèä íûõ ìî ëå êóë. Ýòà ìå -
òî äè êà áû ëà ðàç ðà áî òà íà ïó òåì ìî äè ôè êà öèè ñó ùå -
ñò âó þ ùèõ ìå òî äèê LC-ESI/MS/MS ñ öå ëüþ ïîä áî -
ðà óñëî âèé äëÿ àíà ëè çà ôîñ ôî ëè ïè äîâ è ñôèí ãî ëè ïè -
äîâ â îä íîì ýê ñ ïå ðè ìåí òå [1, 9, 10, 12, 13].

Öå ëå ñî îá ðàç íîñòü ðàç ðà áîò êè äàí íîé ìå òî äè êè
çà êëþ ÷à åò ñÿ â òîì, ÷òî äî åå ïî ÿâ ëå íèÿ íå ñó ùå ñò âî -
âà ëî ïîä õî äà, ïî çâî ëÿ þ ùå ãî îä íî âðå ìåí íî ïðî èç âî -
äèòü êî ëè ÷å ñò âåí íûé àíà ëèç âñåõ ôîñ ôî- è ñôèí ãî ëè -

ïèä íûõ ìî ëå êóë, âõî äÿ ùèõ â ñî ñòàâ ËÏÂÏ. Ïî ý òî -
ìó áû ëè ïî äî áðà íû òà êèå óñëî âèÿ äëÿ ìå òî äà
ESI-LC/MS/MS, êî òî ðûå ïî çâî ëè ëè áû íà ïðÿ ìóþ
àíà ëè çè ðî âàòü ïîë íî ñòüþ âñå ëè ïèä íûå ìî ëå êó ëû,
âõî äÿ ùèå â ñî ñòàâ ËÏÂÏ.

Ìà òå ðè à ëû

Â íà øåé ðà áî òå, êàê è â èñ õîä íûõ ìå òî äè êàõ, áû ëè
èñ ïî ëü çî âà íû ñëå äó þ ùèå ëè ïèä íûå ñòàí äàð òû: 1-ïà ëü -
ìè òî èë-2-ãèä ðî êñè-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ ôî õî ëèí (LPC
16:0), 1-ñòå à ðî èë-2-ãèä ðî êñè-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ ôî õî ëèí 
(LPC 18:0), 1,2-äè ìè ðè ñòî èë-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ ôî õî -
ëèí (ÐÑ 14:0/14:0), 1-ìè ðè ñòî èë-2-ïà ëü ìè òî -
èë-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ ôî õî ëèí (PC 14:0/16:0), 1,2-äè -
ïà ëü ìè òî èë-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ ôî õî ëèí (PC 16:0/16:0), 
1-ïà ëü ìè òî èë-2-ñòå à ðî èë-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ ôî õî ëèí
(ÐÑ 16:0/18:0), 1-ïà ëü ìè òî èë-2-îëåî èë-sn-ãëè öå -
ðî-3-ôîñ ôî õî ëèí (ÐÑ 16:0/18:1), 1-ïà ëü ìè òî èë-2-ëè -
íî ëå èë-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ ôî õî ëèí (PC 16:0/18:2),
1,2-äè ñ òå à ðî èë-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ ôî õî ëèí (PC
18:0/18:0), 1-ñòå à ðî èë-2-îëåî èë-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ ôî -
õî ëèí (ÐÑ 18:0/18:1), 1-ñòå à ðî èë-2-ëè íî ëåî èë-sn-ãëè -
öå ðî-3-ôîñ ôî õî ëèí (ÐÑ 18:0/18:2), 1-ñòå à ðî èë-2-àðà -
õè äî íî èë-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ ôî õî ëèí (PC 18:0/20:4),
1-ïà ëü ìè òî èë-2-äî êî çà ãåê ñà íî èë-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ ôî -
õî ëèí (ÐÑ 16:0/22:6), 1-ñòå à ðî èë-2-äî êî çà ãåê ñà íî -
èë-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ ôî õî ëèí (ÐÑ 18:0/22:6), 1-ñòå à -
ðî èë-ÀÏÁ-2-ãèä ðî êñè-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ ôî ý òà íî ëà ìèí 
(LPE 18:0), 1,2-äè ñ òå à ðî èë-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ ôî ý òà íî -
ëà ìèí (PE 18: 0/18: 0), 1-ãåï òà äå êà íî èë-2-9Z- òåò ðà -
äå öå íî èë-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ ôî-1’-ìèî-èíî çèò (PI
17:0/14:1), N-ñòå à ðî èë-D-ýðèò ðî-ñôèí ãî çèí (CerD
18:1/18:0), 1,2-äè ñ òå à ðî èë-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ ôàò (PA
18:0/18:0), 1,2-äè ñ òå à ðî èë-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ -
ôî-1’-ðàö-ãëè öå ðèí (PG 18:0/18:0) è 1-ïà ëü ìè òî -
èë-2-ëè íî ëå èë-sn-ãëè öå ðî-3-ôîñ ôî-L-ñå ðèí (PS
16:0/18:2) áû ëè êóï ëå íû ó Avan ti Po lar Li pids (Ala bas -
ter, AL, USA). Ïðè ìå íÿ å ìûå ñòàí äàð òû ñî îò âåò ñò âó þò 
èñ ñëå äó å ìûì âå ùå ñò âàì.

Ãðà äè åí ò íûå ðàñ òâî ðè òå ëè äëÿ ÂÝÆÕ/ÌÑ áû -
ëè ïî ëó ÷å íû îò Sig ma-Al d rich (Ñåíò-Ëó èñ, øòàò
Ìèñ ñó ðè, ÑØÀ) èëè VWR (Wes t C hes ter, PA,
USA) è èñ ïî ëü çî âà íû áåç äà ëü íåé øåé î÷è ñò êè.

Ïîä ãî òîâ êà ïðîá

Ïÿòü ïîä ôðàê öèé ËÏÂÏ áû ëè âû äå ëå íû èç íîð -
ìî ëè ïè äå ìè ÷å ñêèõ îá ðàç öîâ ÷å ëî âå ÷å ñêîé ïëàç ìû ìå -
òî äîì èçî ïèê íè ÷å ñêî ãî óëü ò ðà öåí ò ðè ôó ãè ðî âà íèÿ
â ãðà äè åí òå ïëîò íî ñòè [14]. Ëè ïè äû áû ëè ýê ñò ðà ãè ðî -
âà íû èç ñóá ïî ïó ëÿ öèé ËÏÂÏ ñî ãëàñ íî àäàï òè ðî âàí -
íîé ìå òî äè êå, îïè ñàí íîé Ëà ðèä æà íè [15]. Äëÿ ýòî ãî
30 ìêã îá ùåé ìàñ ñû ôîñ ôî ëè ïè äîâ, îïðå äå ëåí íûõ ïðè 
ïî ìî ùè êîì ìåð ÷å ñêî ãî òå ñ òà, áû ëè äî áàâ ëå íû ê 4 ìë
õî ëîä íî ãî CHCl3/ïîä êèñ ëåí íî ãî CH3OH
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(5:2 îá/îá), ñî äåð æà ùå ãî ñëå äó þ ùèå ñòàí äàð òû:
4 ìêã PCd9 32:0, 100 íãPI 25:0, 80 íã PE 25:0, 80
íã PA 25:0, 40 íã PS 25:0, 20 íã PG 25:0 è 20 íã Cer 
17:0. Íå ãà òèâ íûé êîí ò ðîëü (íàò ðèé-ôîñ ôàò íûé áó -
ôåð) è ïî ëî æè òå ëü íûé êîí ò ðîëü (ËÏÂÏ2, ïî ëó ÷åí -
íûå èç íîð ìî ëè ïè äå ìè ÷å ñêîé ïëàç ìû) áû ëè ýê ñò ðà ãè -
ðî âà íû ïà ðàë ëå ëü íî ñ êàæ äîé ïàð òèåé ïðîá äëÿ îáåñ -
ïå ÷å íèÿ êîí ò ðî ëÿ êà ÷å ñò âà; êàæ äûé îá ðà çåö áûë íîð -
ìè ðî âàí îò íî ñè òå ëü íî îò ðè öà òå ëü íî ãî êîí ò ðî ëÿ. Áûë
äî áàâ ëåí ðàñ òâîð K4EDTA (200 ìÌ) (1:5 îá/îá), è
ñìåñü áû ëà ïå ðå ìå øå íà íà âîð òåê ñå â òå ÷å íèå 1 ìèí è
öåí ò ðè ôó ãè ðî âà íà ïðè 3600g â òå ÷å íèå 10 ìèí ïðè
4°C. Îð ãà íè ÷å ñêàÿ ôà çà áû ëà ïå ðå íå ñå íà â 5 ìë ñòåê -
ëÿí íûå ïðî áèð êè è âû ñó øå íà â àò ìî ñôå ðå àçî òà. Ëè -
ïè äû áû ëè âîñ ñòà íîâ ëå íû â 150 ìêë ñìå ñè èçîï ðî ïà -
íîë/ãåê ñàí/âî äà (âìå ñ òî ýòè ëà öå òà òà èñ ïî ëü çî âà ëè
ãåê ñàí) (10:5:2 îá/îá), ïå ðå íå ñå íû â çà òåì íåí íûå âè -
à ëû ñî âñòàâ êà ìè, âû ñó øå íû â àò ìî ñôå ðå àçî òà è ðå -
ñóñ ïåí äè ðî âà íû â 40 ìêë ñìå ñè èçîï ðî ïà íîë/ãåê -
ñàí/âî äà (10:5:2 îá/îá). Ëè ïèä íûå ìî ëå êó ëû áû ëè
ïðî à íà ëè çè ðî âà íû è êî ëè ÷å ñò âåí íî èç ìå ðå íû ñ ïî ìî -
ùüþ ÂÝÆÕ/ÌÑ/ÌÑ.

Àíà ëèç

Ñåìü îñíîâ íûõ ïîä êëàñ ñîâ ôîñ ôî ëè ïè äîâ: ôîñ ôà -
òè äèë õî ëèí (ÔÕ), ëè çî ôîñ ôà òè äèë õî ëèí (ËÔÕ)
ôîñ ôà òè äè ëý òà íî ëà ìèí (ÔÝ), ôîñ ôà òè äè ëè íî çè òîë
(ÔÈ), ôîñ ôà òè äèë ã ëè öå ðèí (ÔÃ), ôîñ ôà òè äèë ñå -
ðèí (ÔÑ) è ôîñ ôà òèä íàÿ êèñ ëî òà (ÔÊ) è äâà
îñíîâ íûõ ïîä êëàñ ñà ñôèí ãî ëè ïè äîâ (ÑË) (ñôèí ãî -
ìè å ëèí (ÑÌ) è öå ðà ìè äû (Öåð)), êî òî ðûå â ñî âî -
êóï íî ñòè ñî äåð æàò áî ëåå 160 âè äîâ èí äè âè äó à ëü íûõ
ëè ïèä íûõ ìî ëå êóë è îò âå ÷à þò çà 95% âñåõ ÔË è
ÑÌ ïëàç ìû, àíà ëè çè ðî âà ëè ñ ïî ìî ùüþ ìå òî äà
ÂÝÆÕ òàí äåì íîé ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðèè. Ïîä êëàñ ñû
ëè ïè äîâ ïî äðàç äå ëÿ þò ñÿ íà îñíîâ íûå (òå, ñî äåð æà -
íèå êî òî ðûõ áî ëü øå 1% îò îá ùå ãî ÷èñ ëà ÔË+ÑË,
òî åñòü ÔÕ, ÑÌ, ËÔÕ, ÔÝ è ÔÈ) è ìè íî ðè òàð -
íûå (òå, ñî äåð æà íèå êî òî ðûõ ìå íü øå 1% îò îá ùå ãî
÷èñ ëà ÔË+ÑË, òî åñòü, ÔÃ, Öåð, ÔÑè ÔÊ) [16].

Êî ëè ÷å ñò âåí íàÿ îöåí êà ëè ïè äîâ áû ëà ïðî âå äå íà
ïðè ïî ìî ùè ìå òî äà æèä êî ñò íîé õðî ìà òîã ðà ôèè
ñ èîíè çà öèåé ðàñ ïû ëå íè åì â ýëåê ò ðî ñïðåå
ñ ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðè ÷å ñêèì àíà ëè çîì ñ èñ ïî ëü çî âà -
íè åì ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðà QTrap 4000 (AB Sci ex,
Fra min g ham, MA, USA), îñíà ùåí íî ãî òóð áî èñ òî÷ -
íè êîì èîíè çà öèè â ýëåê ò ðî ñïðåå (ðà áî òà þ ùå ãî ïðè
300°Ñ), îáú å äè íåí íî ãî ñ ñè ñ òå ìîé ÂÝÆÕ
LC20AD, àâ òî ìà òè ÷å ñêèì ïðî áî îò áîð íè êîì
SIL-20AC (Shi mad zu, Ky o to, Ja pan) è ñè ñ òå ìîé ñáî -
ðà äàí íûõ Ana lyst 1.5 (AB Sci ex, Fra min g ham, MA,
USA). Â ìå òî äè êàõ, âçÿ òûõ çà îñíî âó, óêà çà íî, ÷òî
òåì ïå ðà òó ðó èñ òî÷ íè êà èîíîâ ìîæ íî èç ìå íÿòü â äèà -
ïà çî íå îò 300 äî 500°C â çà âè ñè ìî ñòè îò ñî ñòà âà

ðàñ òâî ðè òå ëÿ è ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðà [9]. Äëÿ öå ëåé
äàí íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ïî ñëå ðÿ äà ïðîá íûõ ýê ñ ïå ðè -
ìåí òîâ òåì ïå ðà òó ðà 300°C îêà çà ëàñü íàè áî ëåå ïîä -
õî äÿ ùåé äëÿ èîíè çà öèè èîíîâ. Èîíè çà öèÿ â ýëåê ò ðî -
ñïðåå áû ëà âû áðà íà êàê ñà ìûé ïîä õî äÿ ùèé ñïî ñîá
èîíè çà öèè ëè ïè äîâ, òàê êàê ïðè ýòîì ñïî ñî áå ìàê ñè -
ìà ëü íî ìè íè ìè çè ðó åò ñÿ ôðàã ìåí òà öèÿ èñ ñëå äó å ìî ãî
âå ùå ñò âà ïðè èîíè çà öèè [1]. Â ñî îò âåò ñò âèè ñ ðå êî -
ìåí äà öè ÿ ìè, ïðè âå äåí íû ìè â îðè ãè íà ëü íûõ ñòà òü ÿõ,
áûë âû áðàí ñïî ñîá èîíè çà öèè äëÿ ôîñ ôî ëè ïè äîâ è
ñôèí ãî ëè ïè äîâ [9, 17]. Â èòî ãå ïî ñëå îï òè ìè çà öèè
ìå òî äà äëÿ âñåõ ÔË è ÑË áû ëà âû áðà íà ïî ëî æè òå -
ëü íàÿ èîíè çà öèÿ, çà èñê ëþ ÷å íè åì ÔÈ, äëÿ êî òî ðî ãî
áî ëü øå ïîä õî äè ëà îò ðè öà òå ëü íàÿ èîíè çà öèÿ. Èç ìå -
ðå íèå ÔË è ÑË îñó ùå ñò â ëÿ ëîñü â ðå æè ìå ïî ëî æè -
òå ëü íî çà ðÿ æåí íûõ èîíîâ, çà èñê ëþ ÷å íè åì ÔÈ, êî -
òî ðûé èç ìå ðÿ ëè â ðå æè ìå îò ðè öà òå ëü íî çà ðÿ æåí íûõ
èîíîâ. Â êà ÷å ñò âå ñïî ñî áà èîíè çà öèè áûë âû áðàí
ýëåê ò ðî ñïðåé, èëè èîíè çà öèÿ ðàñ ïû ëå íè åì â ýëåê ò ðè -
÷å ñêîì ïî ëå (ESI, àíãë. elec t ros p rayi o ni za ti on) — ìå -
òîä, ïðè ìå íÿ å ìûé â ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðèè äëÿ ïî ëó ÷å -
íèÿ èîíîâ â ãà çî âîé ôà çå èç ðàñ òâî ðà [12].

Â çà âè ñè ìî ñòè îò ïðè ðî äû áèî ëî ãè ÷å ñêî ãî îá ðàç -
öà ìî ãóò áûòü èñ ïî ëü çî âà íû ðàç ëè÷ íûå óñëî âèÿ õðî -
ìà òîã ðà ôè ÷å ñêî ãî ðàç äå ëå íèÿ ÑË è ÔË. Òàê, â çà -
âè ñè ìî ñòè îò íà ëè ÷èÿ ðàç íî ãî òè ïà ÑË è ÔË, ìî ãóò
áûòü èñ ïî ëü çî âà íû õðî ìà òîã ðà ôè ÷å ñêèå êî ëîí êè ðàç -
ëè÷ íîé äëè íû îò 50 äî 250 ìì [9, 18]. Äëÿ ðàç äå ëå -
íèÿ îñíîâ íûõ êëàñ ñîâ ëè ïè äîâ (ÔË è ÑË) äî ñòà òî÷ -
íî èñ ïî ëü çî âàòü êî ðîò êóþ êî ëîí êó (50 ìì). Ïðè
õðî ìà òîã ðà ôè ÷å ñêîì ðàç äå ëå íèè ñôèí ãî ëè ïè äîâ è
ôîñ ôî ëè ïè äîâ èñ ïî ëü çó åò ñÿ êàê íîð ìà ëü íî-ôà çî âàÿ,
òàê è îá ðà ùåí íî-ôà çî âàÿ ÂÝÆÕ. Íà ïðè ìåð, ñôèí -
ãî èä íûå îñíî âà íèÿ, 1-ôîñ ôà òû ñôèí ãî èä íûõ îñíî âà -
íèé è öå ðà ìèä-1-ôîñ ôà òû àíà ëè çè ðó þò ñÿ ïðè ïî ìî -
ùè îá ðà ùåí íî-ôà çî âîé õðî ìà òîã ðà ôèè ñ èñ ïî ëü çî âà -
íè åì êî ëîí êè Su pel co 2.1 (i.d.) õ 50 mm Dis co ve ry
C18 (Sig ma, St. Lou is, MO) è áè íàð íîé ñè ñ òå ìû ðàñ -
òâî ðè òå ëåé ïðè ñêî ðî ñòè ïî òî êà 1 ìë/ìèí. Åñ ëè ýòà
ñêî ðîñòü ïî òî êà íå ïî çâî ëÿ åò îñó ùå ñò âèòü ïîë íóþ
äå ñî ëü âà òà öèþ (êàê ïðà âè ëî, ïðè çóá ÷à òîì ïðî ôè ëå -
ý ëþ öèè), ñêî ðîñòü ïî òî êà ìî æåò áûòü óìå íü øå íà
è/èëè ñêî ðîñòü ïî òî êà ãà çî âî ãî èñ òî÷ íè êà èîíîâ ìî -
æåò áûòü óâå ëè ÷å íà. Öå ðà ìè äû, ñôèí ãî ìè å ëèí, ìî -
íî ãåê ñî çèë öå ðà ìè äû è äè ãåê ñî öå ðà ìè äû àíà ëè çè ðó -
þò ñÿ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì íîð ìà ëü íî-ôà çî âîé ÂÝÆÕ
ïðè ïî ìî ùè êî ëîí êè Su pel co 2.1 (i.d.) õ 50 mm
LC-NH2 ïðè ñêî ðî ñòè ïî òî êà 1 ìë/ìèí [9, 10]. Âû -
áîð êî ëîí êè (îá ðà ùåí íî-ôà çî âàÿ, íîð ìà ëü íî-ôà çî -
âàÿ) çà âè ñèò îò ðàñ òâî ðè òå ëåé, èñ ïî ëü çó å ìûõ äëÿ ýê -
ñò ðàê öèè îá ðàç öà. Òàê êàê äëÿ ýê ñò ðàê öèè îá ðàç öîâ
â äàí íîé ðà áî òå áû ëè èñ ïî ëü çî âà íû, â îñíîâ íîì, ïî -
ëÿð íûå ðàñ òâî ðè òå ëè (èçîï ðî ïà íîë, âî äà), òî äëÿ
ÂÝÆÕ èñ ïî ëü çî âà ëàñü êî ëîí êà äëÿ îá ðàù¸ííî-ôà -
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çî âîé õðî ìà òîã ðà ôèè Sym met ryS hi eld RP8 3,5 ìêì
2,1x50 ìì (Wa ters Cor po ra ti on, Mil ford, MA, USA). 
Â ìå òî äè êàõ, îïè ñàí íûõ ðà íåå, äëÿ ÂÝÆÕ èñ ïî ëü -
çî âà ëè ñêî ðîñòü ïî òî êà îò 0,02 ìë/ìèí äî 1 ìë/ìèí
([1, 11, 13]. Íà îñíî âå ýòèõ äàí íûõ áû ëà ïðî âå äå íà
îï òè ìè çà öèÿ ñêî ðî ñòè ïî òî êà ïîä çà äà ÷è äàí íîé ðà -
áî òû, íàè ëó÷ øå ãî ðå çó ëü òà òà óäà ëîñü äî áè òü ñÿ ïðè
ñêî ðî ñòè 0,1 ìë/ìèí.

Íà ïðàê òè êå äëÿ ïî ëó ÷å íèÿ ESI ìàññ-ñïåê òðîâ èñ -
ïî ëü çó þò òà êèå ïî ëÿð íûå è îò íî ñè òå ëü íî ëå òó ÷èå
ðàñ òâî ðè òå ëè, êàê âî äà, ìå òà íîë èëè àöå òî íèò ðèë [19, 
20]. Äëÿ óñè ëå íèÿ ïðî öåñ ñà îá ðà çî âà íèÿ ïðî òî íè ðî -
âàí íûõ ÷à ñ òèö ê ðàñ òâî ðàì îáú åê òà àíà ëè çà ÷à ñ òî äî -
áàâ ëÿ þò îð ãà íè ÷å ñêèå êèñ ëî òû (íà ïðè ìåð, ìó ðà âü è -
íóþ êèñ ëî òó), ñî ëè àì ìî íèÿ (àöå òàò èëè ôîð ìè àò) è
ãèä ðî êñèä ëè òèÿ [21]. Ýòè ðàñ òâî ðè òå ëè èñ ïî ëü çó þò -
ñÿ è êàê ìî áè ëü íàÿ ôà çà â ÂÝÆÕ [19]. Â äàí íîé ðà -
áî òå íàè ëó÷ øèå ðå çó ëü òà òû äà âà ëî èñ ïî ëü çî âà íèå ìå -
òà íî ëà è âî äû, ñî äåð æà ùèõ 5ìÌ ôîð ìè àò àì ìî íèÿ è 
0,1% ìó ðà âü è íóþ êèñ ëî òó.

Â íà ñòî ÿ ùåé ìå òî äè êå õðî ìà òîã ðà ôèÿ ïðî âî äèò ñÿ
ïðè ñëå äó þ ùèõ óñëî âè ÿõ: îá ðà çåö (4 ìêë) ââî äÿò
â êî ëîí êó Sym met ryS hi eld RP8 3,5 ìêì 2,1x50 mmñ
èñ ïî ëü çî âà íè åì ãðà äè åí òà ðàñ òâî ðè òå ëåé îò 85:15 äî
91:9 (îá/îá) ìå òà íîë/âî äà, ñî äåð æà ùå ãî 5 ìÌ ôîð -
ìè à òà àì ìî íèÿ è 0,1% ìó ðà âü è íóþ êèñ ëî òó ïðè ñêî -
ðî ñòè ïî òî êà â 0,1 ìë/ìèí â òå ÷å íèå 30 ìèí.

Ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðèÿ

Ðàç ëè÷ íûå âè äû ëè ïè äîâ âû ÿâ ëÿ ëèñü ñ èñ ïî ëü çî -
âà íè åì ìî íè òî ðèí ãà íå ñêî ëü êèõ ðå àê öèé, îò ðà æà þ -
ùå ãî ôðàã ìåí òà öèþ ïî ëÿð íîé ãðóï ïû ìî ëå êó ëû êàæ -
äî ãî êëàñ ñà ëè ïè äîâ [17, 22, 23]. Â ìå òî äè êå, âçÿ òîé
çà îñíî âó, ñôèí ãî ëè ïè äû áû ëè ïðî à íà ëè çè ðî âà íû
ñ ïî ìî ùüþ ìå òî äà ÂÝÆÕ ESI-ÌÑ â ðå æè ìå ïî ëî -
æè òå ëü íîé èîíè çà öèè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì òðîé íî ãî
êâàä ðó ïî ëü íî ãî ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðà ABI 3000 äëÿ
ñëîæ íûõ ñôèí ãî ëè ïè äîâ (öå ðà ìè äû, ÑÌ è ìî íî ãåê -
ñî çèë öå ðà ìè äû). Ñôèí ãî èä íûå îñíî âà íèÿ è 1-ôîñ -
ôàò-ñôèí ãî èä íûå îñ íî âà íèÿ áû ëè èñ ñëå äî âà íû íà
ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðå MDS SCIEX 4000 Q Trap.
Ôîñ ôî ëè ïè äû àíà ëè çè ðî âà ëè ïðè ïî ìî ùè ìàññ-ñïåê -
òðî ìåò ðà Ap pli ed Bi o sys tems/MDS SCIEX 4000
QTRAP ñ èîí íîé ëî âóø êîé (Ap pli ed Bi o sys tems,
Fos ter Ci ty, CA) [10]. Â íà ñòî ÿ ùåé ðà áî òå âñå âè äû
ëè ïèä íûõ ìî ëå êóë àíà ëè çè ðî âà ëè íà îä íîì òðîé íîì
êâàä ðó ïî ëü íîì ìàññ-ñïåê òðî ìåò ðå ñ èîí íîé ëî âóø -
êîé QTrap 4000 (AB Sci ex, Fra min g ham, MA,
USA). ÔÕ, ËÔÕ è ÑÌ âû ÿâ ëÿ ëèñü êàê èîíû ñ ñî -
îò íî øå íè åì ìàñ ñû ê çà ðÿ äó (m/z) 184, ÔÝ, ÔÑ,
ÔÃ è ÔÊ êàê íåé òðà ëü íûå ïî òå ðè ñ m/z 141, 185,
189 è 115 ñî îò âåò ñò âåí íî, à ÔÈ êàê èîí ñ m/z -241.
Îïðå äå ëå íèå ýòèõ ìî ëå êóë îñó ùå ñò â ëÿ ëîñü ñî ãëàñ íî
ñòàí äàð ò íûì ìå òî äè êàì [17, 24]. Âîç äóõ èñ ïî ëü çî âà -

ëè â êà ÷å ñò âå ãà çà äëÿ ñî çäà íèÿ äèñ ïåð ñèè îá ðàç öà, à
N2 êàê ãàç äëÿ ñî çäà íèÿ èîíîâ èñ ñëå äó å ìûõ âå ùåñòâ.
ÔÝ, ÔÑ, ÔÃ, ÔÈ, ÔÊ è Öåð íà áëþ äà ëèñü ïî 18
ìñ; ÔÕ, ËÔÕ è ÑÌ íà áëþ äà ëèñü ïî 30 ìñ â ðàç -
ðå øå íèè 0,7 àòîì íûõ åäè íèö ìàñ ñû íà ïî ëî âè íó âû -
ñî òû ïè êà.

Îïðå äå ëå íèå êîí öåí ò ðà öèé

Ëè ïè äû êî ëè ÷å ñò âåí íî îïðå äå ëÿ ëè ñ èñ ïî ëü çî âà -
íè åì êà ëèá ðî âî÷ íûõ êðè âûõ, ñî çäàí íûõ äëÿ êàæ äî ãî 
èç äå âÿ òè èí äè âè äó à ëü íûõ ëè ïèä íûõ êëàñ ñîâ, èìå þ -
ùèõ äî 12 ðàç ëè÷ íûõ æèð íî êèñ ëîò íûõ îñòàò êîâ.
23 êà ëèá ðî âî÷ íûå êðè âûå áû ëè ñî çäà íû â íå ðàç áàâ -
ëåí íûõ, 10- è 100-êðàò íî ðàç áàâ ëåí íûõ ìàò ðè öàõ äëÿ 
êîð ðåê öèè ìàò ðè öà-èí äó öè ðî âàí íûõ èîí-ïî äàâ ëÿ þ -
ùèõ ýô ôåê òîâ. Ëè ïè äû, êî òî ðûå ïî êà çû âà ëè íå ëè -
íåé íûé îò âåò â íå ðàç áàâ ëåí íûõ ýê ñò ðàê òàõ, áû ëè èç -
ìå ðå íû â 10- èëè 100-êðàò íî ðàç áàâ ëåí íûõ îá ðàç öàõ. 
Äëÿ êîì ïè ëÿ öèè äàí íûõ èç òðåõ îò äå ëü íûõ èç ìå ðå -
íèé áûë èñ ïî ëü çî âàí ñîá ñò âåí íûé ñêðèïò äëÿ Ex cel
(Mic ro soft Of fi ce 2010, Red mond, WA, USA). Êî -
ýô ôè öè åí òû âà ðè à öèè äëÿ àíà ëè çè ðó å ìûõ ëè ïè äîâ,
ðàñ ñ÷è òàí íûå â îä íîì îá ðàç öå ËÏÂÏ, âû äå ëåí íîì
èç ïó ëà íîð ìî ëè ïè äå ìè ÷å ñêîé ïëàç ìû, áû ëè <10%
äëÿ âñåõ ïðî à íà ëè çè ðî âàí íûõ ïîä êëàñ ñîâ ëè ïè äîâ.

Çà êëþ ÷å íèå

Ìå òî äè êè, âçÿ òûå çà îñíî âó äàí íî ãî èñ ñëå äî âà -
íèÿ, ïî çâî ëÿ ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî îöå íè âàòü
ëèøü îò äå ëü íûå êëàñ ñû ëè ïè äîâ, òîã äà êàê çà äà ÷à
ñî ñòî ÿ ëà â îä íî âðå ìåí íîé îöåí êå âñåõ âè äîâ ëè ïèä -
íûõ ìî ëå êóë. Â ðå çó ëü òà òå ïðî âå äåí íûõ ìî äè ôè êà -
öèé ìå òî äè êè, ïðåä íàç íà ÷åí íûå äëÿ àíà ëè çà ðàç íûõ 
êëàñ ñîâ ëè ïèä íûõ ìî ëå êóë, áû ëè îáú å äè íå íû â îäèí 
ìå òîä. Â èòî ãå äàí íûé ìå òîä ïî çâî ëèë èäåí òè ôè öè -
ðî âàòü è èç ìå ðèòü 162 ðàç íûå ëè ïèä íûå ìî ëå êó ëû
â 5 íîð ìî ëè ïî äå ìè ÷å ñêèõ ïîä ôðàê öè ÿõ ËÏÂÏ. Ýòè 
ìî ëå êó ëû îò íî ñÿò ñÿ êî âñåì 9 ïîä êëàñ ñàì ëè ïè äîâ,
âêëþ ÷àÿ â ñå áÿ 23 ÔÕ, 22 ÑÌ, 9 ËÔÕ, 25 ÔÝ,
17 ÔÈ, 11 ÔÃ, 24 Öåð, 18 ÔÑ è 13 ÔÀ. Ðàç íî -
âèä íî ñòè ÔÕ áû ëè îñíîâ íû ìè âè äà ìè, ñî ñòàâ ëÿÿ îò 
74% äî 80% îò îá ùå ãî êî ëè ÷å ñò âà ÔË+ÑË, ñëå -
äó þ ùè ìè ïî êî ëè ÷å ñò âó áû ëè ÑÌ (14—20%),
ËÔÕ (1,5—3,3%), ÔÈ (1,6—2,0%), ÔÝ
(1,4—2,1%), Öåð (0,11—0,19%), ÔÑ
(0,03—0,63%), ÔÃ (0,011—0,015%) è ÔÀ
(0,010—0,025%) [3, 25].

Òà êèì îá ðà çîì, íà ñòî ÿ ùàÿ ìî äè ôè êà öèÿ ñó ùå ñò -
âó þ ùèõ ìå òî äèê ïî çâî ëè ëà èñ ïî ëü çî âàòü äëÿ àíà ëè çà 
ñî ñòà âà ËÏÂÏ íå íå ñêî ëü êî ïîä õî äîâ, à îäèí, ÷òî
ñó ùå ñò âåí íî óïðî ùà åò è óñêî ðÿ åò èñ ñëå äî âà íèå ëè ïè -
äî ìà ËÏÂÏ ïëàç ìû êðî âè ÷å ëî âå êà.
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Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — èç ìå ðå íèå íå ðàâ íî âåñ íî ãî ÑÂ×-èç ëó ÷å íèÿ âî äíî ãî ðàñ òâî ðà àëü áó ìè íà ïðè åãî ìå õà íè -
÷å ñêîì âîç áóæ äå íèè. Ìå òî äè êà. Ïðî âî äèë ñÿ ìî íè òî ðèíã èç ìå íå íèÿ ñî îò íî øå íèÿ âå ëè ÷èí ÿð êî ñò íûõ òåì ïå ðà òóð
ÒÑÂ× è Òèê ïî ñëå ìå õà íè ÷å ñêî ãî âîç áóæ äå íèÿ âî äíî ãî ðàñ òâî ðà àëü áó ìè íà â èç ìå ðè òå ëü íîé ÿ÷åé êå ïðè òåì ïå ðà òó ðå 
35—39°Ñ. Èç ìå ðå íèÿ ÿð êî ñò íûõ òåì ïå ðà òóð ïðî âî äè ëèñü ïðè ïî ìî ùè ðà äèî òåð ìî ìåò ðà. ÑÂ×-äèà ïà çîí ñî ñòàâ ëÿë
3,4—4,2 ÃÃö, ÈÊ-äèà ïà çîí ñî ñòàâ ëÿë 8—13 ìêì. Ðå çó ëü òà òû. Îá íà ðó æå íî, ÷òî ïðè ìå õà íè ÷å ñêîì âîç áóæ äå íèè
âî äíî ãî ðàñ òâî ðà àëü áó ìè íà ïðè òåì ïå ðà òó ðå îêî ëî 39°Ñ âîç íè êà åò èç ìå íå íèå ñî îò íî øå íèÿ ìåæ äó Òñâ÷ è Òèê. Ýòî
ñî îò âåò ñò âó åò ïî ÿâ ëå íèþ íå ðàâ íî âåñ íî ãî ÑÂ×-èç ëó ÷å íèÿ ðàñ òâî ðà âáëè çè îá ëà ñ òè ôà çî âî ãî ïå ðå õî äà ñ òåì ïå ðà òó -
ðîé ~39°Ñ. Çà êëþ ÷å íèå. Âû ÿâ ëåí ýô ôåêò âîç íèê íî âå íèÿ íå ðàâ íî âåñ íî ãî ìèê ðî âîë íî âî ãî èç ëó ÷å íèÿ áåë êî âî ãî
ðàñ òâî ðà â îá ëà ñ òè òåì ïå ðà òó ðû ðàñ òâî ðà 39°Ñ. Ýòà òåì ïå ðà òó ðà ñî îò âåò ñò âó åò òåì ïå ðà òó ðå îð ãà íèç ìà ÷å ëî âå êà ïðè 
ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íè ÿõ, ñâÿ çàí íûõ ñ âîñ ïà ëè òå ëü íû ìè ïðî öåñ ñà ìè. Îá íà ðó æåí íûé ýô ôåêò ìî æåò áûòü èñ ïî ëü -
çî âàí äëÿ ðàç ðà áîò êè íî âûõ äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèõ ïðè áî ðîâ è íå èí âà çèâ íûõ ìå òî äîâ äèà ãíî ñ òè êè çà áî ëå âà íèé.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: êëà ñ òå ðû âî äû, ÑÂ×-èç ëó ÷å íèå, ìå õà íè ÷å ñêîå âîç äåé ñò âèå
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range from aque ous so lu tion of al bu min upon its me chan i cal stim u la tion. Methods: the mon i tor ing of change in the ra tio be -
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lu tion near its tem per a ture 39°Ñ was found. This tem per a ture cor re sponds to the tem per a ture of hu man or gan ism upon a



num ber of patho log i cal states con nected with in flam ma tory pro cesses. The dis cov ered ef fect can be used in the de vel op ment
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Ââå äå íèå

Áå ëîê àëü áó ìèí ïðè ñóò ñò âó åò â êðî âè â âû ñî êîé
êîí öåí ò ðà öèè, ïî ðÿä êà 7x10-4 Ì [1]. Âî äà, â ñâîþ î÷å -
ðåäü, ÿâ ëÿ åò ñÿ îñíîâ íîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé îð ãà íèç ìà. Êàê
èç âå ñò íî, â âî äå ñó ùå ñò âó þò óñòîé ÷è âûå êëà ñ òå ðû ñ õà -
ðàê òåð íû ìè ÷à ñ òî òà ìè ìàñ ñèâ íî ãî ëüäà [2]. Ñòðóê òó ðà
âî äû îáó ñëîâ ëè âà åò åå ñëîæ íûå ñâîé ñò âà, òà êèå, êàê íà -
ëè ÷èå íå ñêî ëü êèõ ôà çî âûõ ïå ðå õî äîâ â ðÿ äå òåì ïå ðà -
òóð íûõ äèà ïà çî íîâ — â îá ëà ñ òè 4°Ñ, êîì íàò íûõ òåì -
ïå ðà òóð 19—25°Ñ, â îá ëà ñ òè ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ òåì ïå -
ðà òóð 35—37°Ñ [2, 3]. Ðà íåå íà ìè áû ëî îá íà ðó æå íî
ÑÂ×-èç ëó ÷å íèå âî äû ïðè åå ìå õà íè ÷å ñêîì âîç áóæ äå -
íèè â ýòèõ îá ëà ñ òÿõ ôà çî âî ãî ïå ðå õî äà [4]. Âçàè ìî äåé -
ñò âèå áåë êîâ ñ ìî ëå êó ëà ìè âî äû ïðè âî äèò ê ôîð ìè ðî -
âà íèþ ñòðóê òó ðè ðî âàí íî ãî ñëîÿ áåë êà îêî ëî ìî ëå êó ëû
âî äû [2]. Ïðè ÷åì ñòðóê òó ðà áåë êî âî ãî ðàñ òâî ðà ñïî -
ñîá íà ê èç ìå íå íèþ ïðè èç ìå íå íèè òåì ïå ðà òó ðû, â òîì
÷èñ ëå òåì ïå ðà òó ðû îð ãà íèç ìà. Èç âå ñò íî, ÷òî ïðè ïà òî -
ëî ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñàõ â îð ãà íèç ìå òåì ïå ðà òó ðà ìî æåò
ïî âû øà òü ñÿ äî 40°Ñ è âûøå, à â îïðå äå ëåí íûõ ñëó ÷à ÿõ 
è ïî íè æà òü ñÿ. Èí òå ðåñ íî îò ìå òèòü, ÷òî âÿç êîñòü âî äíî -
ãî ðàñ òâî ðà ãå ìî ãëî áè íà, èç â ëå ÷åí íî ãî èç ýðèò ðî öè òîâ
óìå íü øà åò ñÿ íà ïî ðÿ äîê â îá ëà ñ òè òåì ïå ðà òó ðû 36,6°Ñ
ïðè óâå ëè ÷å íèè êîí öåí ò ðà öèè àëü áó ìè íà â 1,7 ðà çà äî
500 ìã/ìë [2]. Òà êèì îá ðà çîì, âî äíûå ðàñ òâî ðû áåë êà 
ïðè ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íè ÿõ ðåç êî èç ìå íÿ þò ñâîè
ñâîé ñò âà. Òàê æå ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî ïðî íè öà å ìîñòü
êà ïèë ëÿ ðîâ äëÿ ýðèò ðî öè òîâ ñêà÷ êî îá ðàç íî èç ìå íÿ åò ñÿ
ïðè òåì ïå ðà òó ðå âû øå 37°Ñ [2].

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — èç ìå ðå íèå ÑÂ×-èç ëó ÷å -
íèÿ âî äíî ãî ðàñ òâî ðà áåë êà ïðè åãî ìå õà íè ÷å ñêîì
âîç áóæ äå íèè â òåì ïå ðà òóð íîì äèà ïà çî íå 35—39°Ñ.
Òåì ïå ðà òóð íûé äèà ïà çîí áûë âû áðàí èñ õî äÿ èç ôè -
çèî ëî ãè ÷å ñêî ãî äèà ïà çî íà òåì ïå ðà òóð â íîð ìå è ïà òî -
ëî ãèè.

Ìå òî äè êà

Äåè î íè çî âàí íàÿ, óëü ò ðà ÷è ñ òàÿ âî äà áû ëà ïî ëó ÷å -
íà íà óñòà íîâ êå Mil li-Q Sys tem (Mil li po re, USA).
Ëè î ôè ëè çè ðî âàí íûé ðàñ òâîð BSA áåë êà (Sig ma)
ðàç âî äè ëè äè î íè çî âàí íîé âî äîé äî êîí öåí ò ðà öèè
10-4 Ì.

Èç ìå ðå íèå ÿð êî ñò íîé òåì ïå ðà òó ðû
â ÑÂ×-äèà ïà çî íå è ÈÊ-äèà ïà çî íå

Èç âå ñò íî, ÷òî â ñî ñòî ÿ íèè òåð ìî äè íà ìè ÷å ñêî ãî
ðàâ íî âå ñèÿ ëþ áàÿ ñðå äà èç ëó ÷à åò ñïëîø íîé ñïåê òð,
òîì ÷èñ ëå â èí ô ðàê ðàñ íîì è â ÑÂ×-äèà ïà çî íå. Èí -
òåí ñèâ íîñòü èç ëó ÷å íèÿ â êàæ äîì èç ýòèõ äèà ïà çî íîâ
îïðå äå ëÿ åò ñÿ âå ëè ÷è íîé ÿð êî ñò íîé òåì ïå ðà òó ðû, õà -
ðàê òå ðè çó þ ùåé  èç ëó ÷å íèÿ. Â ñî ñòî ÿ íèè ðàâ íî âå ñèÿ
ÿð êî ñò íàÿ òåì ïå ðà òó ðà â ÑÂ×-äèà ïà çî íå (Òñâ÷) ðàâ -
íà ÿð êî ñò íîé òåì ïå ðà òó ðå â ÈÊ-äèà ïà çî íå (Òèê).

Â îá ùåì ñëó ÷àå, çà âè ñè ìîñòü ÿð êî ñò íîé òåì ïå ðà -
òó ðû ñðå äû îò âðå ìå íè â ðàç íûõ äèà ïà çî íàõ ìî æåò
îò ëè ÷à òü ñÿ äðóã îò äðó ãà, ÷òî óêà çû âà åò íà ïî ÿâ ëå íèå 
íå ðàâ íî âåñ íî ãî èç ëó ÷å íèÿ.

Â ðà áî òå ïðî âî äèë ñÿ ìî íè òî ðèíã èç ìå íå íèÿ ñî îò -
íî øå íèÿ âå ëè ÷èí ÒÑÂ× è Òèê ïî ñëå ìå õà íè ÷å ñêî ãî
âîç äåé ñò âèÿ íà âî äíûé ðàñ òâîð àëü áó ìè íà. Äëÿ èç ìå -
ðå íèé èñ ïî ëü çî âà ëè ðà äèî ìåòð RTM-01 RES (Ðîñ -
ñèÿ) ñ ïî ìî ùüþ êî òî ðî ãî îïðå äå ëÿ ëîñü ýëåê ò ðî ìàã -
íèò íîå èç ëó ÷å íèå ñðå äû: ÒÑÂ× — â ñëó ÷àå èç ìå ðå -
íèé â ÑÂ×-äèà ïà çî íå è Òèê — â ñëó ÷àå èç ìå ðå íèé
â ÈÊ-äèà ïà çî íå. ÑÂ×-äèà ïà çîí ñî ñòàâ ëÿë
3,4—4,2 ÃÃö (èëè 7,1—8,8 ñì), ÈÊ-äèà ïà çîí ñî -
ñòàâ ëÿë 8—13 ìêì. Äëÿ ðå ãè ñò ðà öèè èç ëó ÷å íèÿ èñ ïî -
ëü çî âà ëàñü øòû ðå âàÿ àí òåí íà, ñî å äè íåí íàÿ ñ ðà äèî -
òåð ìî ìåò ðîì. Òî÷ íîñòü èç ìå ðå íèÿ òåì ïå ðà òó ðû ñî -
ñòàâ ëÿ ëà 0,1°Ñ.

ÌÅÒÎÄÈÊÀ
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Ìå õà íè ÷å ñêîå âîç áóæ äå íèå
âî äíî ãî ðàñ òâî ðà àëü áó ìè íà

Ìå õà íè ÷å ñêîå âîç áóæ äå íèå âî äíî ãî ðàñ òâî ðà àëü -
áó ìè íà îñó ùå ñò â ëÿ ëîñü ïî ñðåä ñò âîì ïè ïå òè ðî âà íèÿ
(èí æåê öèè) ðàñ òâî ðà (V = 1 ìë) â èç ìå ðè òå ëü íîé
ÿ÷åé êå. Çà èñ õîä íóþ òåì ïå ðà òó ðó èç ìå ðå íèé ïðè íè -
ìà ëè íà ÷à ëü íîå çíà ÷å íèå ÒÈÊ äî ïè ïå òè ðî âà íèÿ. Îá -
ùèé îáú åì ðàñ òâî ðà íà ïîë íå íèÿ ÿ÷åé êè ñî ñòàâ ëÿë
6 ìë. Èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âî äè ëè ïðè òåì ïå ðà òó ðàõ Òèê
~35—39°Ñ. Íå îá õî äè ìàÿ òåì ïå ðà òó ðà ïîä äåð æè âà -
ëàñü ñ ïî ìî ùüþ âî äÿ íîé áà íè ñ òåð ìî ñòà òîì.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå
Îñíîâ íûå ðå çó ëü òà òû ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ ïðè òåì ïå -

ðà òó ðàõ 39 è 35°Ñ ïðè âå äå íû íà ðèñ. 1 è 2. Íà ÷à ëü -
íîå çíà ÷å íèå Òèê èñ ïî ëü çî âà ëîñü â êà ÷å ñò âå òåì ïå ðà -
òó ðû âî äû, ïðè êî òî ðîé ïðî âî äèë ñÿ ýê ñ ïå ðè ìåíò, ò.å. 
äëÿ îò íå ñå íèÿ òåì ïå ðà òóð íûõ óñëî âèé ýê ñ ïå ðè ìåí òà
ê îä íî ìó èç óêà çàí íûõ âû øå òåì ïå ðà òóð íûõ äèà ïà -
çî íîâ.

Êàê ïî êà çà íî íà ðèñ. 1, ïî ñëå ìå õà íè ÷å ñêî ãî âîç -
áóæ äå íèÿ ðàñ òâî ðà áåë êà ïðè òåì ïå ðà òó ðå 39°Ñ íà -
áëþ äà ëîñü èì ïó ëü ñíîå óâå ëè ÷å íèå ÒÑÂ× íà ~1°Ñ è
ïî ñëå äó þ ùèé ñïàä äî ïðåæ íå ãî óðîâ íÿ. Ïðè ýòîì
Òèê ñíè æà ëàñü (ïðè ìåð íî íà 2°Ñ), ïðè ÷åì ýòîì ñíè -
æå íèå íà áëþ äà ëîñü â òå ÷å íèå âñå ãî âðå ìå íè ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà, òî åñòü íà áëþ äà ëîñü çíà ÷è òå ëü íîå ðàñ õîæ äå -
íèå ÒÑÂ× è ÒÈÊ ïî ñëå ìå õà íè ÷å ñêî ãî ïå ðå ìå øè âà íèÿ 
ñðå äû, ÷òî îçíà ÷à åò ïî ÿâ ëå íèå íå ðàâ íî âåñ íî ãî
ÑÂ×-èç ëó ÷å íèÿ. Òà êèì îá ðà çîì, áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî
ïðè ìå õà íè ÷å ñêîì âîç áóæ äå íèè æèä êî ñòè èìå åò ìåñ -
òî èç ìå íå íèå ñî îò íî øå íèÿ óðîâ íÿ ÑÂ×-èç ëó ÷å íèÿ è
óðîâ íÿ ÈÊ-èç ëó ÷å íèÿ âáëè çè ôà çî âûõ ïå ðå õî äîâ âî -
äû.

Íà ðèñ. 2 ïî êà çà íà çà âè ñè ìîñòü ÒÑÂ× è ÒÈÊ ðàñ -
òâî ðà àëü áó ìè íà ïðè ìå õà íè ÷å ñêîì âîç áóæ äå íèè ïðè
ÒÈÊ = 35°Ñ. Êàê âèä íî, â ýòîé îá ëà ñ òè òåì ïå ðà òóð
ïî ñëå ìå õà íè ÷å ñêî ãî âîç áóæ äå íèÿ ðàñ òâî ðà áåë êà ïî -
ÿâ ëÿ åò ñÿ òî ëü êî èì ïóëüñ ÑÂ×-èç ëó ÷å íèÿ ñ õà ðàê òåð -
íîé ÿð êî ñò íîé òåì ïå ðà òó ðîé ïî ðÿä êà ÒÑÂ× ~1°Ñ, ïî -
ñëå ÷å ãî ÒÑÂ× âîç âðà ùà åò ñÿ íà ïðåæ íèé óðî âåíü, à
ÒÈÊ íå èç ìå íÿ åò ñÿ.

Èç ìå íå íèå óðîâ íÿ íå ðàâ íî âåñ íî ãî ÑÂ×-èç ëó ÷å -
íèÿ ïðè âîç áóæ äå íèè æèä êî ñòè áû ëî ðàç ëè÷ íûì ïðè
Òèê = 35 è 39°Ñ äëÿ ðàç íûõ îá ëà ñ òåé ôà çî âûõ ïå ðå -
õî äîâ. Ïðè ïî âû øå íèè òåì ïå ðà òó ðû äî 39°Ñ íà áëþ -
äà åò ñÿ ïî âû øå íèå íå ðàâ íî âåñ íî ñòè ñî ñòî ÿ íèÿ ðàñ òâî -
ðà, âû ðà æà þ ùå ãî ñÿ â ðàñ õîæ äå íèè òåì ïå ðà òóð ÒÑÂ×
è ÒÈÊ.

Ïî âû øåí íûé óðî âåíü ÒÑÂ× ïî ñðàâ íå íèþ ñ óðîâ -
íåì ÒÈÊ ñâÿ çàí ñ òåì, ÷òî ïðè ìå õà íè ÷å ñêîì âîç áóæ -
äå íèè æèä êî ñòè èíè öè è ðó åò ñÿ èç ìå íå íèå ñî äåð æà íèÿ 
ëüäî ïî äîá íûõ ñòðóê òóð â ýòîé æèä êî ñòè. À âû äå ëÿ -
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Ðèñ. 3. Ðå çó ëü òà òû èç ìå ðå íèÿ ÿð êî ñò íîé òåì ïå ðà òó ðû â ÑÂ×-äèà ïà çî íå 
ÒÑÂ× (ñïëîø íàÿ ëè íèÿ) è â èí ô ðàê ðàñ íîì äèà ïà çî íå Òèê (ïðå ðû âè ñòàÿ
ëè íèÿ) â âî äå. Âåð òè êà ëü íû ìè ñòðåë êà ìè óêà çàí ìî ìåíò ìå õà íè ÷å ñêî ãî 
âîç äåé ñò âèÿ íà æèä êîñòü. ÒÈÊ ~6°Ñ. Ïî îñè Õ — âðåìÿ èç ìå ðå íèé, ìè íó -
òû; ïî îñè Y — âå ëè ÷è íà ÿð êî ñò íîé òåì ïå ðà òó ðû, ãðà äó ñû.

Ðèñ. 1. Ðå çó ëü òà òû èç ìå ðå íèÿ ÿð êî ñò íîé òåì ïå ðà òó ðû â ÑÂ×-äèà ïà çî íå 
ÒÑÂ× (ñïëîø íàÿ ëè íèÿ) è â èí ô ðàê ðàñ íîì äèà ïà çî íå Òèê (ïðå ðû âè ñòàÿ
ëè íèÿ) â âî äå. Âåð òè êà ëü íû ìè ñòðåë êà ìè óêà çàí ìî ìåíò ìå õà íè ÷å ñêî ãî 
âîç äåé ñò âèÿ íà æèä êîñòü. ÒÈÊ ~39°Ñ. Ïî îñè Õ — âðåìÿ èç ìå ðå íèé, ìè -
íó òû; ïî îñè Y — âå ëè ÷è íà ÿð êî ñò íîé òåì ïå ðà òó ðû, ãðà äó ñû.

Ðèñ. 2. Ðå çó ëü òà òû èç ìå ðå íèÿ ÿð êî ñò íîé òåì ïå ðà òó ðû â ÑÂ×-äèà ïà çî íå 
ÒÑÂ× (ñïëîø íàÿ ëè íèÿ) è â èí ô ðàê ðàñ íîì äèà ïà çî íå Òèê (ïðå ðû âè ñòàÿ
ëè íèÿ) â âî äå. Âåð òè êà ëü íû ìè ñòðåë êà ìè óêà çàí ìî ìåíò ìå õà íè ÷å ñêî ãî 
âîç äåé ñò âèÿ íà æèä êîñòü. ÒÈÊ ~35°Ñ. Ïî îñè Õ — âðåìÿ èç ìå ðå íèé, ìè -
íó òû; ïî îñè Y — âå ëè ÷è íà ÿð êî ñò íîé òåì ïå ðà òó ðû, ãðà äó ñû.



þ ùà ÿ ñÿ ýíåð ãèÿ ïðå îá ðà çî âà íèÿ ëå äî âûõ êëà ñ òå ðîâ
âû äå ëÿ åò ñÿ â âè äå ÑÂ×-èç ëó ÷å íèÿ. ×à ñ òî òà ãå íå ðà -
öèè ýòî ãî èç ëó ÷å íèÿ ñî îò âåò ñò âó åò âðà ùà òå ëü íûì ïå -
ðå õî äàì âî äû è ãèä ðî êñè ëà [5]. ×òî èí òå ðåñ íî, ýòî
ïîä òâåð æ äà åò ñÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ìè â îá ëà ñ òè òåì ïå ðà -
òóð äðó ãî ãî ôà çî âî ãî ïå ðå õî äà ðàñ òâî ðà (ÒÈÊ ïî ðÿä -
êà 4—8°Ñ), ãäå íà áëþ äà åò ñÿ ðåç êîå óâå ëè ÷å íèå
ÒÑÂ× ðàñ òâî ðà áåë êà ïðè ñî õðà íå íèè ÒÈÊ ~6—8°Ñ
(ðèñ. 3), ñâÿ çàí íî ãî ñ òåì ïå ðà òó ðîé ïëàâ ëå íèÿ ëüäà.

Îá íà ðó æåí íûé ýô ôåêò âîç íèê íî âå íèÿ íå ðàâ íî âåñ íî -
ãî ñî ñòî ÿ íèÿ âî äíî ãî ðàñ òâî ðà àëü áó ìè íà â îá ëà ñ òè ïî -
âû øåí íîé òåì ïå ðà òó ðû (òåì ïå ðà òó ðà îð ãà íèç ìà ÷å ëî âå êà 
ïðè âîñ ïà ëè òå ëü íûõ çà áî ëå âà íè ÿõ) ìî æåò áûòü èñ ïî ëü -
çî âàí äëÿ ðàç ðà áîò êè íî âûõ íå èí âà çèâ íûõ ñå ðî ëî ãè ÷å -
ñêèõ ìå òî äîâ äèà ãíî ñ òè êè çà áî ëå âà íèé. Ñëå äó åò ñêà çàòü,
÷òî äèà ãíî ñ òè êà ðÿ äà ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé íà îñíî âå 
àíà ëè çà ÑÂ×-èç ëó ÷å íèÿ òêà íåé ïà öè åí òà óæå èñ ïî ëü çó -
åò ñÿ â êëè íè êå [http://www.go og le.com/pa tents/
WO2010074608A3?hl=ru&cl=ru].

Òà êèì îá ðà çîì, îá íà ðó æå íî íå ðàâ íî âåñ íîå èç ëó -
÷å íèå âî äíî ãî ðàñ òâî ðà àëü áó ìè íà â ÑÂ×-äèà ïà çî íå
ïî ñëå ìå õà íè ÷å ñêî ãî âîç äåé ñò âèÿ. Õà ðàê òåð è âû ðà -
æåí íîñòü èç ìå íå íèé óðîâ íÿ ÑÂ×-èç ëó ÷å íèÿ ðàç ëè÷ -
íî äëÿ ðàç íûõ òåì ïå ðà òóð íûõ äèà ïà çî íîâ.

Ó÷è òû âàÿ, ÷òî ÑÂ×-ïî ëå â ýòîì äèà ïà çî íå ìî æåò 
âëè ÿòü íà ñâîé ñò âà ôåð ìåí òà òèâ íûõ ñè ñ òåì [6], ìîæ -
íî ñäå ëàòü ïðåä ïî ëî æå íèå î âîç ìîæ íîé ñèí õðî íè çà -
öèè ïðî öåñ ñîâ â îð ãà íèç ìå ÷å ëî âå êà ïî ñðåä ñò âîì ýòî -
ãî èç ëó ÷å íèÿ. Èí òå ðåñ íî îò ìå òèòü, ÷òî äëÿ îá ëà ñ òè
ïî íè æåí íûõ òåì ïå ðà òóð (6°Ñ), êîã äà íà áëþ äà åò ñÿ
âû õîä èç àíà áè î çà çåì íî âîä íûõ, ïðî èñ õî äèò ñó ùå ñò -
âåí íîå ñòó ïåí ÷à òîå ïî âû øå íèå ÑÂ×-èç ëó ÷å íèÿ.

Ïðè êîì íàò íîé òåì ïå ðà òó ðå (~22°Ñ) íà áëþ äà åò -
ñÿ ìàê ñè ìà ëü íàÿ ôóí ê öè î íà ëü íàÿ àê òèâ íîñòü íå êî òî -
ðûõ ôåð ìåí òà òèâ íûõ ñè ñ òåì ïî÷ âåí íûõ áàê òå ðèé, êàê 
íà ìè áû ëî ïî êà çà íî ðà íåå ñ ïî ìî ùüþ ÀÑÌ [7] äëÿ
öè òî õðî ìà P450BM3 èç Ba cil lus me ga te ri um [8].

Îá íà ðó æåí íûå ýô ôåê òû ãå íå ðà öèè ÑÂ× â âî äå ìî -
ãóò áûòü ïî ëåç íû äëÿ ñî çäà íèÿ íî âûõ ìå òî äîâ äèà ãíî ñ -
òè êè ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé ÷å ëî âå êà, â òîì ÷èñ ëå ñî -
ïðÿ æåí íûå ñ âû ñî êî ÷óâ ñò âè òå ëü íû ìè ñè ñ òå ìà ìè íà áà çå
íà íîï ðî âîä íûõ äå òåê òî ðîâ [9, 10] è ÀÑÌ [11].
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