
CONTENTS
"BIOMEDICINE" journal

No 2, 2004 

Reviews
M.Mamedov, A.Kadyrova
3   Zadaxin - new perspectives intreatment
of viral and oncologic diseases  

H.Ismailov, Ch.Ahmedova
11  Concerning pathogenesis of renal
osteodystrophy  

Original articles
Ch.Kasumov
17  Sex hormones and its receptors in
primary bone tumors 

Sh.Osmanov
21  The common anaplastic large cell
lymphoma, immunomorfological study
in 48 cases

E.Aliyeva
24  The immunocorrectional action of an
enterosorbtion in a complex of treatment
at the general purulent peritonitis

T.Mamedova
27  Acute viral hepatitis: concerning
several mechanisms of neurologic
disorders

M.Bakhshiyev
31  Problems of pharmacotherapy of
heart insufficiency at patients
with implantated pace-makers

A.Kadyrova, N.Gudratov
35  Approaches to estimation of antitumor
resistance at mice with malignant tumor
growth and to its stimulation

Brief communications
L.Abasova, A.Bakxshaliyev 
39  Cerebrovascular disorders at patients
with arterial hypertension

Ch.Jarulla-zadeh, N.Yusifova 
40  Comparison of results between tunnel
and standard cute surgical technique in one-
step operations of glaucoma and cataract 

History of biomedicine

42  To 20-th anniversary of creation of first
recombinant human interferon

Chronicle

ÑÎÄÅÐÆÀÍÈÅ
æóðíàëà "ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ"

¹ 2, 2004 ãîä

Îáçîðû
Ì.Ê.Ìàìåäîâ, À.À.Êàäûpîâà
3 Çàäàêñèí - íîâûå ïåðñïåêòèâû â
ëå÷åíèè âèðóñíûõ è îíêîëîãè÷åñêèõ
çàáîëåâàíèé 

Õ.È.Èñìàéëîâ, ×.Ì.Àõìåäîâà
11 Ê ïàòîãåíåçó ðåíàëüíîé
îñòåîäèñòðîôèè

Îðèãèíàëüíûå ñòàòüè
×.Ì.Êàñóìîâ
17 Ïîëîâûå ãîðìîíû è èõ ðåöåïòîðû
â ïåðâè÷íûõ îïóõîëÿõ êîñòåé

Ø.Ø.Îñìàíîâ
21 Êëàññè÷åñêèé âàðèàíò àíàïëàñòè÷åñêîé
êðóïíîêëåòî÷íîé ëèìôîìû, èììóíî-
ìîðôîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå 48 ñëó÷àåâ

Ý.À.Àëèåâà
24 Èììóíîêîððåãèðóþùåå äåéñòâèå
ýíòåðîñîðáöèè â êîìïëåêñå ëå÷åíèÿ
ïðè ðàçëèòîì ãíîéíîì ïåðèòîíèòå

Ò.Ø.Ìàìåäîâà
27 Îñòðûå âèðóñíûå ãåïàòèòû:
î íåêîòîðûõ ìåõàíèçìàõ ïàòîãåíåçà
íåâðîëîãè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ

Ì.Ì.Áàõøèåâ
31 Ïðîáëåìû ôàðìàêîòåðàïèè
ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè ó áîëüíûõ
ñ èìïëàíòèðîâàííûì ïåéñìåêåðîì

À.À.Êàäûpîâà, H.Î.Ãóäpàòîâ
35 Ïîäõîäû ê îöåíêå ïðîòèâîîïóõîëåâîé
ðåçèñòåíòíîñòè íà ôîíå ðàçâèòèÿ
çëîêà÷åñòâåííîé îïóõîëè ó ìûøåé
è ê åå ñòèìóëÿöèè

Êðàòêèå ñîîáùåíèÿ
Ë.È.Àáàñîâà, À.Á.Áàõøàëèåâ 
39  Öåðåáðîâàñêóëÿðíûå íàðóøåíèÿ ó
áîëüíûõ àðòåðèàëüíîé ãèïåðòîíèåé

×.Ä.Äæàðóëëà-çàäå, Í.Ç.Þñèôîâà
40  Ñðàâíåíèå ðåçóëüòàòîâ õèðóðãè÷åñêîé
òåõíèêè îäíîìîìåíòíîé îïåðàöèè
ãëàóêîìû è êàòàðàêòû ñ òîíåëüíûì è
ñòàíäàðòíûì ðàçðåçîì

Èñòîðèÿ áèîìåäèöèíû

42  Ê 20-ëåòèþ ñîçäàíèÿ ïåðâîãî
ðåêîìáèíàíòíîãî èíòåðôåðîíà ÷åëîâåêà

Õðîíèêà

ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  2/2004



Håîáû÷àéíî áûñòpîå pàçâèòèå ìîëåêó-
ëÿpíîé áèîìåäèöèíû ïpèâåëî ê øèpîêîìó
âíåäpåíèþ â êëèíè÷åñêóþ ïpàêòèêó âñå âîçpàñ-
òàþùåãî ÷èñëà ëåêàpñòâåííûõ  ïpåïàpàòîâ, ïî-
ëó÷åííûõ ñ ïîìîùüþ áèîëîãè÷åñêèõ è ãåííî-èí-
æåíåpíûõ òåõíîëîãèé.  Â ñîâpåìåííûå ïpîãpàì-
ìû ëå÷åíèÿ pÿäà âèpóñíûõ èíôåêöèé è îíêîëîãè-
÷åñêèõ çàáîëåâàíèé âñå ÷àùå âêëþ÷àþò
ïpåïàpàòû èíòåpôåpîíîâ, êîëîíèåñòèìóëèpóþ-
ùèõ ôàêòîpîâ,  öèòîêèíîâ è  ìîíîêëîíàëüíûõ àí-
òèòåë. Áîëåå òîãî, ëå÷åíèå íåêîòîpûõ èç ýòèõ çà-
áîëåâàíèé óæå íå ñ÷èòàåòñÿ ïîëíîöåííûì áåç
ïpèìåíåíèÿ ñîâpåìåííûõ áèîòåõíîëîãè÷åñêèõ
ïpåïàpàòîâ.

Àíàëèç ëèòåpàòópû, èçäàííîé çà ìèíóâøèå 5
ëåò,  ïîêàçûâàåò, ÷òî îäíèì èç ïpåïàpàòîâ ýòîé
ãpóïïû, èíòåpåñ ê êîòîpîìó ñî ñòîpîíû èíôåê-
öèîíèñòîâ è îíêîëîãîâ íåóêëîííî âîçpàñòàåò,
ÿâëÿåòñÿ òèìîçèí-àëüôà-1 (Ta1) èëè òèìàëüôàçèí.
Îí ïpîèçâîäèòñÿ ëèøü îäíîé áèîôàpìàöåâòè-
÷åñêîé êîìïàíèåé SciClone (ÑØÀ) â âèäå èíúåê-
öèîííîé ëåêàpñòâåííîé  ôîpìû  ïîä íàçâàíèåì
"çàäàêñèí" è óæå óñïåë çàâîåâàòü påïóòàöèþ
òåpàïåâòè÷åñêîãî ñpåäñòâà, âåñüìà ýôôåêòèâ-
íîãî ïpè pÿäå âèpóñíûõ èíôåêöèé è çëîêà÷åñò-
âåííûõ îïóõîëåé.

Ìåæäó òåì, íåñìîòpÿ íà âîçpàñòàþùåå
âíèìàíèå ó÷åíûõ ê çàäàêñèíó, ýòîò ïpåïàpàò ñå-
ãîäíÿ îñòàåòñÿ ìàëîèçâåñòíûì äëÿ øèpîêîãî
êpóãà âpà÷åé, ïîòîìó è íå èñïîëüçóåòñÿ äàæå â
òåõ ñèòóàöèÿõ, êîãäà îí ìîã áû ïpèíåñòè íåñîì-
íåííóþ ïîëüçó öåëîìó pÿäó ïàöèåíòîâ.

Ñîñòàâëÿÿ äëÿ êëèíèöèñòîâ äàííûé îáçîp,
ïîñâÿùåííûé ïåpñïåêòèâàì ïpèìåíåíèÿ Òà1
ïpè âèpóñíûõ èíôåêöèÿõ è îíêîëîãè÷åñêèõ çàáî-
ëåâàíèÿõ, ìû âêëþ÷èëè â åãî  ïåðâóþ  ÷àñòü  âàæ-
íåéøèå ñâåäåíèÿ î òåõ ñâîéñòâàõ Òà1, áëàãî-
äàpÿ êîòîpûì çàäàêñèí óæå íàøåë ïpèìåíåíèå
â êëèíè÷åñêîé ïpàêòèêå.

Ïî ñîñòàâó è ñâîéñòâàì ëåêàðñòâåííûé ïðå-
ïàðàò çàäàêñèí èäåíòè÷åí ÷åëîâå÷åñêîìó Tà1,
ïpîèçâîäèòñÿ íà îñíîâå õèìè÷åñêîãî ñèíòåçà
(èç àìèíîêèñëîò) è ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé î÷èùåí-
íûé ñòåðèëüíûé ëèîôèëèçàò, êîòîðûé ïåðåä ïîä-

êîæíûì ââåäåíèåì ðàñòâîpÿåòñÿ â 1 ìë ñòåðèëü-
íîé âîäû äëÿ èíúåêöèè. Ïåpèîä ïîëóæèçíè ýêçî-
ãåííî ââåäåííîãî Òà1 ñîñòàâëÿåò îêîëî 2 ÷àñîâ.

×àñòè÷íî î÷èùåííûé Òà1 Àëëàí Ãîëäñòàéí
âïåpâûå ïîëó÷èë åùå â 1975 ã., à åãî ââåäåíèå
påáåíêó ñ ãèïîïëàçèåé òèìóñà è íàpóøåíèåì
ïpîäóêöèè àíòèòåë òîãäà îáåñïå÷èëî îùóòèìîå
óëó÷øåíèå èììóííîãî ñòàòóñà [50]. Ýòîò, à ïîçä-
íåå è íåñêîëüêî äpóãèõ ñëó÷àåâ óñïåøíîãî êëè-
íè÷åñêîãî ïpèìåíåíèÿ Òà1 ïpèâëåêëè âíèìàíèå
èññëåäîâàòåëåé, ïîáóäèâ èõ ê èçó÷åíèþ âîçìîæ-
íîñòåé åãî èñïîëüçîâàíèÿ äëÿ ëå÷åíèÿ âpîæäåí-
íûõ è ïpèîápåòåííûõ èììóíîäåôèöèòíûõ ñîñòî-
ÿíèé. Ñîîòâåòñòâåííî, ýòî ñòèìóëèpîâàëî óãëóá-
ëåííîå èçó÷åíèå êàê ñàìîãî Òà1, òàê è åãî èììó-
íîôàpìàêîëîãè÷åñêèõ ñâîéñòâ [25].

Òà1 ïpåäñòàâëÿåò ñîáîé ñîñòîÿùèé èç 28
àìèíîêèñëîò àöåòèëèpîâàííûé, íî íå ãëèêîçè-
ëèpîâàííûé ïåïòèä ñ ìîëåêóëÿpíîé ìàññîé îêî-
ëî 3 êèëîäàëüòîí. Ïîìèìî òèìóñà Òà1 îá-
íàpóæåí â ñåëåçåíêå, ëåãêèõ, ïî÷êàõ, à òàêæå
âûÿâëÿåòñÿ â êpîâè â êîíöåíòpàöèè 0,1-1,0 íã/ìë
(ïîêàçàíî ñíèæåíèå åãî ópîâíÿ â êpîâè ó  áîëü-
íûõ çëîêà÷åñòâåííûìè îïóõîëÿìè è õpîíè÷åñêèì
ãåïàòèòîì Â è ïîâûøåíèå - ó áåpåìåííûõ).

Îáëàäàþùèé ñâîéñòâàìè, õàpàêòåpíûìè
äëÿ öèòîêèíîâ, î÷èùåííûé Òà1 îòëè÷àåòñÿ î÷åíü
âûñîêîé èììóíîìîäóëèpóþùåé àêòèâíîñòüþ.
Ïîñêîëüêó èíôîpìàöèþ î äåòàëÿõ påàëèçàöèè
ýòîé àêòèâíîñòè çàèíòåpåñîâàííûé ÷èòàòåëü ìî-
æåò ïî÷åpïíóòü èç pàíåå îïóáëèêîâàííîãî îá-
çîpà  [4], ìû îáîçíà÷èì ëèøü âàæíåéøèå, ñ êëè-
íè÷åñêîé òî÷êè çpåíèÿ, êîìïîíåíòû  èììóíîìî-
äóëèpóþùåãî äåéñòâèÿ Òà1.

Èììóíîìîäóëèpóþùàÿ àêòèâíîñòü Òà1 íàï-
ðàâëåíà, ãëàâíûì  îápàçîì, íà óñèëåíèå ôóíê-
öèè Ò-êëåòîê. Îí ñòèìóëèpóåò ñîçpåâàíèå è
ïpåâpàùåíèå ñòâîëîâûõ êëåòîê-ïpåäøåñòâåííè-
êîâ â Ò-ëèìôîöèòû, óâåëè÷èâàåò â êpîâè êîëè÷åñò-
âî Ò-õåëïåpîâ (CD4) è Ò-ëèìôîöèòîâ, îòâåòñòâåí-
íûõ çà èììóíîëîãè÷åñêóþ ïàìÿòü (CD45RO), à
òàêæå ïîâûøàåò àêòèâíîñòü öèòîòîêñè÷åñêèõ Ò-
ëèìôîöèòîâ (CD8). Òà1 ïîâûøàåò èíòåíñèâíîñòü
ñèíòåçà àíòèòåë â îòâåò íà Ò-êëåòî÷íî-çàâèñèìûå
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àíòèãåíû. Îí ñòèìóëèpóåò àêòèâíîñòü åñòåñòâåí-
íûõ êèëëåpíûõ êëåòîê (ÅÊÊ) íå òîëüêî ó æèâîòíûõ
è çäîpîâûõ ëèö, íî è ó ÂÈ×-èíôèöèpîâàííûõ ïà-
öèåíòîâ. Òà1 äåéñòâóåò íà öèòîêèíû è èõ påöåï-
òîpû: ïîâûøàåò ïpîäóêöèþ öèòîêèíîâ Th1-òèïà
(èíòåpëåéêèíà-2, èíòåpëåéêèíà-3 è ãàììà-èí-
òåpôåpîíà) è ïîäàâëÿåò ñèíòåç öèòîêèíîâ Th2-
òèïà (èíòåpëåéêèíîâ 4 è 10) èììóííîãî îòâåòà.

Êpîìå òîãî, Òà1 òîpìîçèò àïîïòîç òèìîöèòîâ
è Ò-ëèìôîöèòîâ è óñèëèâàåò ýêñïpåññèþ
ìåìápàííûõ àíòèãåíîâ òêàíåâîé ñîâìåñòèìîñ-
òè. Ïpè ýòîì ìåõàíèçì ïîâûøåíèÿ  ýêñïpåññèè
ýòèõ  àíòèãåíîâ ïîä äåéñòâèåì Òà1 îòëè÷àåòñÿ îò
òàêîâîãî ó àëüôà-èíòåpôåpîíà (à-ÈÔH). Ïîâû-
øåíèå ýêñïpåññèè ýòèõ àíòèãåíîâ ïîä äåéñòâè-
åì Òà1 îáóñëîâëåíî åãî óñèëèâàþùèì âîçäåé-
ñòâèåì íà àêòèâàòîp òpàíñêpèïöèè  NFkB, ÷òî
îáúÿñíÿåò ïëåéîòpîïíûå  ýôôåêòû Òà1, âêëþ÷àÿ
ñòèìóëÿöèþ  ïpîäóêöèè öèòîêèíîâ Th1-òèïà îòâå-
òà, óãíåòåíèå àïîïòîçà è ïîäàâëåíèå påïpîäóê-
öèè âèpóñîâ. Ïîýòîìó óâåëè÷åíèå âíóòpèêëåòî÷-
íîãî ópîâíÿ NFkB ñëåäóåò pàññìàòpèâàòü êàê
îäíó èç îñíîâ äëÿ påàëèçàöèè ìåõàíèçìîâ áèî-
ëîãè÷åñêîãî äåéñòâèÿ Òà1.

È, íàêîíåö, óâåëè÷èâàÿ âíóòpèêëåòî÷íûé
ópîâåíü ãëóòàòèîíà è, ñîîòâåòñòâåííî, óìåíüøàÿ
â êëåòêå ñîäåpæàíèå ñâîáîäíûõ pàäèêàëîâ, Òà1
ïîäàâëÿåò îêñèäàòèâíûé ñòpåññ â âèpóñ-èíôè-
öèpîâàííûõ êëåòêàõ.

Îòìåòèì, ÷òî ìíîãèå áèîëîãè÷åñêèå ýôôåê-
òû Òà1 êàê in vitro, òàê è in vivo óñèëèâàþòñÿ â
ïpèñóòñòâèè äpóãèõ öèòîêèíîâ è äpóãèõ èììóíî-
ìîäóëÿòîpîâ. Â ýêñïåpèìåíòàëüíûõ èññëåäîâà-
íèÿõ è êëèíè÷åñêèõ íàáëþäåíèÿõ ïîêàçàíî, ÷òî
òåpàïåâòè÷åñêàÿ ýôôåêòèâíîñòü Ta1 óâåëè÷èâà-
ëàñü â  ñëó÷àÿõ, êîãäà îí èñïîëüçîâàëñÿ â êîìáè-
íàöèè ñ äpóãèìè öèòîêèíàìè, â ÷àñòíîñòè - ñ
ÈÔH.

Ñåãîäíÿ èçâåñòíî, ÷òî òåpàïåâòè÷åñêèå  ýô-
ôåêòû Òà1 ïpè âèpóñíûõ èíôåêöèÿõ è íåêîòîpûõ
îíêîëîãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèÿõ ñâÿçàíû ñ íåñ-
êîëüêèìè ìåõàíèçìàìè åãî ìíîãîêîìïîíåíòíîé
áèîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè.

Ïåpâûé ìåõàíèçì íåïîñpåäñòâåííî ñâÿçàí
ñ èììóíîìîäóëèpóþùåé àêòèâíîñòüþ Òà1, áëà-
ãîäàpÿ êîòîpîé åãî ââåäåíèå ïpèâîäèò ê îïè-
ñàííûì âûøå ýôôåêòàì,  îïîñpåäîâàííî âëèÿþ-
ùèì íà èíôåêöèîííûé è îïóõîëåâîé ïpîöåññû.
Â ýòîì ñëó÷àå âàæíîå çíà÷åíèå ïpèîápåòàåò
ñïîñîáíîñòü  Òà1 ñòèìóëèpîâàòü ïpîäóêöèþ öè-
òîêèíîâ Th1-òèïà è ïîäàâëÿòü ïpîäóêöèþ öèòîêè-
íîâ Th2-òèïà èììóííîãî îòâåòà. Ñòèìóëÿöèÿ
ïåpâîãî ïpèâîäèò ê ýíåðãè÷íîé ïpîòèâîâèpóñ-
íîé påàêöèè, ñïîñîáíîé îáåñïå÷èòü ýëèìèíà-
öèþ âèpóñîâ è ïpåäîòâpàòèòü õpîíèçàöèþ èí-
ôåêöèé, â òî âpåìÿ, êàê pàçâèòèå âòîpîãî ïîçâî-
ëÿåò âèpóñàì "óñêîëüçíóòü" îò èììóíîëîãè÷åñêî-
ãî íàäçîpà è àññîöèèðóåòñÿ ñ ïåpñèñòåíòíûìè
âèpóñíûìè èíôåêöèÿìè. Ïpè ýòîì âàæíà è ñïî-

ñîáíîñòü Òà1 ñòèìóëèpîâàòü àêòèâíîñòü ÅÊÊ, òàê
êàê èçâåñòíî,  ÷òî ïpè áîëüøèíñòâå îíêîëîãè÷åñ-
êèõ çàáîëåâàíèé è pÿäå âèpóñíûõ èíôåêöèé
(âèpóñíûå ãåïàòèòû Â è Ñ) ýòà àêòèâíîñòü ñíèæà-
åòñÿ.

Âòîpîé ìåõàíèçì îáóñëîâëåí ïpÿìîé ñïî-
ñîáíîñòüþ Òà1 ïîäàâëÿòü påïpîäóêöèþ âèpóñîâ
è  ïpîëèôåpàöèþ îïóõîëåâûõ êëåòîê. Ñ÷èòàåòñÿ,
÷òî påàëèçàöèÿ ýòîé ñïîñîáíîñòè ñâÿçàíà ñ
òpåìÿ  îñîáåííîñòÿìè äåéñòâèÿ Òà1. Âî-ïåpâûõ,
Òà1, ñàì ïî ñåáå, ïîäàâëÿåò påïpîäóêöèþ
âèpóñîâ,  ïpè÷åì ýòî äåéñòâèå, â îòëè÷èå îò òà-
êîâîãî ó à-ÈÔH, påàëèçóåòñÿ íà ïîñòòpàíñêpèï-
öèîííîì ýòàïå. Âî-âòîpûõ, Òà1 óâåëè÷èâàåò
ýêñïpåññèþ àíòèãåíîâ ñèñòåìû ãèñòîñîâìåñòè-
ìîñòè è ïîâûøàåò ýôôåêòèâíîñòü èììóíîëîãè-
÷åñêîãî pàñïîçíàâàíèÿ âèpóñèíôèöèpîâàííûõ
è îïóõîëåâûõ êëåòîê, ÷òî ïîâûøàåò ýôôåêòèâíîñòü
ôóíêöèîíèpîâàíèÿ èììóíîëîãè÷åñêîãî íàäçîpà.
È, â-òpåòüèõ, ïîäàâëÿÿ îêñèäàòèâíûé ñòpåññ, pàçâè-
âàþùèéñÿ â âèpóñèíôèöèpîâàííûõ è îïóõîëåâûõ
êëåòêàõ, Òà1 âîññòàíàâëèâàåò â íèõ ñîäåpæàíèå
ãëóòàòèîíà è òåì ñàìûì ñíèæàåò èíòåíñèâíîñòü
påïpîäóêöèè âèpóñîâ [38] è çàìåäëÿåò ïpîëè-
ôåpàöèþ îïóõîëåâûõ êëåòîê [16].

Òåïåpü êpàòêî îñòàíîâèìñÿ íà äîïîëíÿþ-
ùèõ õàpàêòåpèñòèêó ýòîãî ïðåïàðàòà ôàpìàêî-
ëîãè÷åñêèõ ýôôåêòàõ, îòìå÷åííûõ â õîäå åãî
ïpåäêëèíè÷åñêîãî èçó÷åíèÿ.

Çàäàêñèí ïpîÿâèë îò÷åòëèâóþ àíòèèíâàçèâ-
íóþ àêòèâíîñòü â pÿäå ýêñïåpèìåíòîâ íà  èììó-
íîñóïpåññèpîâàííûõ æèâîòíûõ, èíôèöèpîâàí-
íûõ áàêòåpèàëüíûìè (List. monocytogenes, Ps.
aeruginosa, Ser. marcescens) è ãpèáêîâûì (Candi-
da albicans) àãåíòàìè. Âî-ïåpâûõ, îí ñíèçèë âîñï-
ðèèì÷èâîñòü ýòèõ æèâîòíûõ ê èíôåêöèÿì è, âî-
âòîpûõ, áóäó÷è èñïîëüçîâàí äëÿ ëå÷åíèÿ çàáîëåâà-
øèõ æèâîòíûõ, îí îáåñïå÷èë âûpàæåííûé òåpàïåâ-
òè÷åñêèé ýôôåêò.

Âûpàæåííàÿ àíòèâèpóñíàÿ àêòèâíîñòü çà-
äàêñèíà áûëà äîêóìåíòèpîâàíà â ýêñïåpèìåí-
òàõ íà pàçëè÷íûõ æèâîòíûõ, èíôèöèpîâàííûõ
pàçíûìè âèpóñàìè, ïpè÷åì ïî ñâîåìó äåéñòâèþ
çàäàêñèí íå îòëè÷àëñÿ îò à-ÈÔH. Ïpèìåíåíèå
æå åãî â êîìáèíàöèè  ñ  à-ÈÔH è äpóãèìè ïpîòè-
âîâèpóñíûìè ïpåïàpàòàìè îáåñïå÷èâàëî íàè-
áîëåå âûpàæåííûé òåpàïåâòè÷åñêèé ýôôåêò.

Ïpîòèâîîïóõîëåâûå ñâîéñòâà çàäàêñèíà áû-
ëè çàpåãèñòpèpîâàíû ïpè ëå÷åíèè ìûøåé,  êî-
òîpûì ïåpåâèâàëèñü  øòàììû  pàçëè÷íûõ  îïóõî-
ëåé. Ê ýòîìó íàäî äîáàâèòü è òî, ÷òî çàäàêñèí
ïpîÿâèë è àíòèêàíöåpîãåííóþ àêòèâíîñòü: ïîä
åãî âëèÿíèåì òîpìîçèëàñü õèìè÷åñêàÿ èíäóêöèÿ
îïóõîëåé ëåãêèõ ó ìûøåé è pàêà ëåãêîãî ó êpûñ.

Èçëîæåííûå âûøå äàííûå ïîçâîëÿþò ïpèäòè
ê çàêëþ÷åíèþ î òîì, ÷òî âàæíåéøåé îñîáåí-
íîñòüþ ýòîãî  âåùåñòâà, ïî-âèäèìîìó, ñëåäóåò
ïpèçíàòü íàëè÷èå ó íåãî âûpàæåííîé ñïîñîá-
íîñòè ñòèìóëèpîâàòü îáà çâåíà èììóíîëîãè÷åñ-
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êè îáóñëîâëåííîé påçèñòåíòíîñòè: ïpîòèâîèí-
ôåêöèîííóþ è ïpîòèâîîïóõîëåâóþ påçèñòåíò-
íîñòü [3, 4]. Ïpÿìîå ïîäòâåpæäåíèå íàëè÷èÿ ó
çàäàêñèíà òàêîé ñïîñîáíîñòè áûëî äîêóìåí-
òèpîâàíî è â íàøèõ ýêñïåpèìåíòàëüíûõ èññëå-
äîâàíèÿõ, êîãäà ââåäåíèå  çàäàêñèíà ïpèâåëî ê
ïîâûøåíèþ 50%-ïåpåâèâî÷íîãî ÷èñëà îïóõîëå-
âûõ êëåòîê [1] è ê ïîâûøåíèþ LD50% óñëîâíîïàòî-
ãåííîãî âîçáóäèòåëÿ áàêòåpèàëüíîé ïpèpîäû
[27].

È, íàêîíåö, íåîáõîäèìî îñîáî ïîä÷åpêíóòü
îäíó èç âàæíåéøèõ, êëèíè÷åñêè çíà÷èìûõ îñî-
áåííîñòåé çàäàêñèíà, ñîñòàâëÿþùèõ îñíîâó
åãî ñóùåñòâåííîãî ïpåèìóùåñòâà ïåpåä ïpåïà-
pàòàìè ÈÔH è äpóãèõ öèòîêèíîâ - îòñóòñòâèå
påàêòîãåííîñòè è ïîëíîå îòñóòñòâèå  êàêèõ-ëèáî
ïîáî÷íûõ äåéñòâèé, âåñüìà õàpàêòåpíûõ  äëÿ
âñåõ  èñïîëüçóåìûõ  â  êëèíèêå  ìîäèôèêàòîpîâ
èììóííîãî îòâåòà.

Â õîäå òîêñèêîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé,
ïpîâåäåííûõ íà æèâîòíûõ (ìûøàõ, êpûñàõ è
èãpóíêîâûõ îáåçúÿíàõ), çàäàêñèí íå ïpîÿâèë
òîêñè÷íîñòè â èñïûòàííûõ äîçàõ, à ìàêñèìàëüíî
ïåpåíîñèìàÿ äîçà òàê è íå áûëà äîñòèãíóòà íè
ïðè îäíîêpàòíîì, íè ïpè ïîâòîpíûõ ââåäåíèÿõ.
Ïpè ýòîì áûëî äîêàçàíî, ÷òî çàäàêñèí íå îáëà-
äàåò ýìápèîòîêñè÷åñêèìè, òåpàòîãåííûìè è
êàíöåpîãåííûìè ñâîéñòâàìè è íå êóìóëèpóåòñÿ
â îpãàíèçìå [4].

Ïpè êëèíè÷åñêîì èñïûòàíèè, ïpîâåäåííîì
åùå 25 ëåò íàçàä, è â ïîñëåäóþùèõ íàáëþäåíè-
ÿõ çà äåñÿòêàìè òûñÿ÷ ÷åëîâåê, ïîëó÷àâøèõ  èíú-
åêöèè çàäàêñèíà, íå áûëî îòìå÷åíî êàêèõ-ëèáî
íåáëàãîïpèÿòíûõ ñèìïòîìîâ ïîáî÷íîãî äåéñòâèÿ
Òà1, äàæå â ñëó÷àÿõ åãî ïpèìåíåíèÿ ó îñëàáëåí-
íûõ ëèö, âêëþ÷àÿ ïàöèåíòîâ ñ äåêîìïåíñèpîâàí-
íûìè çàáîëåâàíèÿìè ïå÷åíè, ñ õpîíè÷åñêîé ïî-
÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ è ëèö ñ âpîæäåííûìè
è ïpèîápåòåííûìè èììóíîäåôèöèòàìè. Â íàøèõ
êëèíè÷åñêèõ íàáëþäåíèÿõ  ìû òàêæå íå îòìåòèëè
êàêèõ-ëèáî ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ çàäàêñèíà ó
áîëüíûõ ãåïàòèòàìè Â è Ñ [7, 15] è áîëüíûõ çëîêà-
÷åñòâåííûìè îïóõîëÿìè [14, 20]. 

Òàêèì îápàçîì, íàëè÷èå ó çàäàêñèíà èììó-
íîpåãóëÿòîpíîé, àíòèâèpóñíîé è ïpîòèâîîïóõî-
ëåâîé àêòèâíîñòè (âìåñòå ñ äîêàçàííîé áåçî-
ïàñíîñòüþ, ïpàêòè÷åñêè ïîëíûì îòñóòñòâèåì êà-
êèõ-ëèáî ïîáî÷íûõ äåéñòâèé è ïpåâîñõîäíîé
ïåpåíîñèìîñòüþ) îáåñïå÷èëî ýòîìó ïpåïàpàòó
ïåpñïåêòèâû ñòàòü âåñüìà âîñòðåáîâàííûì ëå-
êàpñòâåííûì ñpåäñòâîì äëÿ ëå÷åíèÿ âèpóñíûõ
èíôåêöèé è îíêîëîãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé, âûãîä-
íî îòëè÷àþùèìñÿ îò àíàëîãîâ ñïîñîáíîñòüþ íå
âëèÿòü íà êà÷åñòâî æèçíè ïàöèåíòîâ è ïpàêòè÷åñ-
êè ïîëíûì îòñóòñòâèåì ïpîòèâîïîêàçàíèé.

Hàêîïëåííûé ê íàñòîÿùåìó âpåìåíè êëèíè-
÷åñêèé ìàòåpèàë óæå ïîçâîëÿåò pàññìàòpèâàòü
çàäàêñèí êàê âîñòpåáîâàííîå ïpîòèâîâèpóñ-
íîå ñpåäñòâî äëÿ ëå÷åíèÿ áîëüíûõ âèpóñíûìè

ãåïàòèòàìè Â è Ñ, ÂÈ×-èíôèöèpîâàííûõ ëèö ñ
äåïpåññèåé ïîêàçàòåëåé èììóííîãî ñòàòóñà, à
òàêæå âåñüìà ýôôåêòèâíîãî ñpåäñòâà äëÿ ëå÷å-
íèÿ áîëüíûõ ãåïàòîöåëëþëÿpíûì pàêîì ïå÷åíè,
ìåëàíîìîé  è íåìåëêîêëåòî÷íûì pàêîì ëåãêîãî.
Èìåííî ïpèìåíåíèþ çàäàêñèíà äëÿ ëå÷åíèÿ
ýòèõ çàáîëåâàíèÿ ìû îòâåëè âòîpóþ ÷àñòü íàñòî-
ÿùåãî îáçîpà.

Ïpåæäå âñåãî pàññìîòpèì âîïpîñû, êàñà-
þùèåñÿ ïpèìåíåíèÿ Òà1 ïpè ëå÷åíèè áîëüíûõ
õpîíè÷åñêèìè âèpóñíûìè ãåïàòèòàìè Â è Ñ, ÷èñ-
ëî êîòîpûõ  â  ìèpå èñ÷èñëÿåòñÿ äåñÿòêàìè ìèë-
ëèîíîâ [10]. Ïpèíÿâ âî âíèìàíèå çíà÷èòåëüíîå
÷èñëî óæå îñóùåñòâëåííûõ êëèíè÷åñêèõ íàáëþ-
äåíèé ñ èñïîëüçîâàíèåì  Òà1,  íèæå  ìû ïpèâå-
äåì  âàæíåéøèå îáîáùåíèÿ ýòèõ íàáëþäåíèÿ,
íå îñòàíàâëèâàÿñü íà êàæäîì èç íèõ â îòäåëü-
íîñòè.

ÕÐÎHÈ×ÅÑÊÈÉ ÃÅÏÀÒÈÒ  Â  (ÕÃÂ)  áûë  ïåpâûì
âèpóñíûì çàáîëåâàíèåì, ïpè ëå÷åíèè êîòîpîãî
íà÷àë ïpèìåíÿòüñÿ Òà1.

Êàê èçâåñòíî, äî íåäàâíåãî âpåìåíè â  ñîîò-
âåòñòâèè ñ îôèöèàëüíîé ïîçèöèåé åâpîàìåpè-
êàíñêèõ îáùåñòâ ãåïàòîëîãîâ åäèíñòâåííûì áå-
çàëüòåpíàòèâíûì ìåòîäîì ýòèîòpîïíîé òåpàïèè
ÕÃÂ ñ÷èòàëîñü ïpèìåíåíèå ïpåïàpàòîâ à-ÈÔH.
Îäíàêî ýôôåêòèâíîñòü ýòèõ ïpåïàpàòîâ, èñïîëü-
çóåìûõ â påæèìå ìîíîòåpàïèè, ñpàâíèòåëüíî
íåâûñîêà:  ÷àñòîòà  pàçâèòèÿ  ñòîéêîãî ýôôåêòà,
êàê ïpàâèëî, íå ïpåâûøàåò 40%, à â ñëó÷àå ëå-
÷åíèÿ HBe-àíòèãåííåãàòèâíûõ âàpèàíòîâ ÕÃÂ
äîñòèãàåò  â ñpåäíåì  íå áîëåå 20%. Ýñêàëàöèÿ
äîç à-ÈÔH, ïîçâîëÿÿ íå íàìíîãî ïîâûñèòü  ýô-
ôåêòèâíîñòü òåpàïèè, ïpèâîäèò ê âîçpàñòàíèþ
÷àñòîòû è âûpàæåííîñòè pÿäà òÿãîñòíûõ äëÿ áîëü-
íûõ ïpîÿâëåíèé ïîáî÷íîãî äåéñòâèÿ à-ÈÔH [6].

Ïpèìåíåíèå ïpåïàpàòîâ à-ÈÔH â ñî÷åòà-
íèè ñ àíàëîãàìè íóêëåîçèäîâ, â ÷àñòíîñòè - ñ ëà-
ìèâóäèíîì, ïîâûøàåò påçóëüòàòèâíîñòü ëå÷åíèÿ
â ñpåäíåì äî 50%, íî íå èñêëþ÷àåò ïîáî÷íûõ
ýôôåêòîâ à-ÈÔH.  Êpîìå  òîãî,  ÷àñòîòà óñòîé÷è-
âûõ påìèññèé ïpè ýòîì íå äîñòèãàåò æåëàåìîãî
ópîâíÿ,  îñîáåííî - ïpè HBeAg-íåãàòèâíûõ ÕÃÂ.
Óâåëè÷åíèå äîçû ëàìèâóäèíà ïpè êîìáèíèpî-
âàííîé òåpàïèè, pàâíî êàê  äëèòåëüíîå  ëå÷åíèå
òîëüêî ëàìèâóäèíîì, ïpèâîäèò ê ïîâûøåíèþ
÷àñòîòû  ìóòàöèé  ãåíà ÄHÊ-ïîëèìåpàçû âèpóñà
(äî 20% çà ãîä) è, ñîîòâåòñòâåííî, ïîâûøåíèþ
÷àñòîòû påöèäèâîâ çàáîëåâàíèÿ, â òîì ÷èñëå,
áîëåå àãpåññèâíûõ è óñòîé÷èâûõ ê òåpàïèè [5].

Èíòåpåñ ê Òà1 êàê ê ïîòåíöèàëüíîìó ñpåäñòâó
äëÿ ëå÷åíèÿ ÕÃÂ âîçíèê â ñâÿçè ñî ñõîäñòâîì åãî
ôàpìàêîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè ñ òàêîâîé ó à-
ÈÔH, òåì áîëåå, ÷òî áûëè ïîëó÷åíû ýêñïåpèìåí-
òàëüíûå äàííûå î åãî ýôôåêòèâíîñòè ïpè ãåïàòè-
òå, âûçâàííîì ó ñópêîâ ãåïàäíàâèpóñîì [24].

Óæå ïåpâûå êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ
ïîäòâåpäèëè äîñòàòî÷íî âûñîêóþ òåpàïåâòè÷åñ-
êóþ ýôôåêòèâíîñòü Òà1 ó áîëüíûõ ÕÃÂ, äàæå ïpè
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ïpèìåíåíèè åãî â påæèìå ìîíîòåpàïèè. Ïpè
ýòîì â pÿäå pàíäîìèçèpîâàííûõ íàáëþäåíèé
áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïî ýôôåêòèâíîñòè Òà1, ïî
ìåíüøåé ìåpå, íå óñòóïàåò ïpåïàpàòàì à-ÈÔH,
à â îòíîøåíèè áîëüíûõ HBeAg-íåãàòèâíûì ÕÃÂ -
äàæå çàìåòíî ïpåâîñõîäèò èõ. Òàê, â èññëåäîâà-
íèè, ïpîâåäåííîì â Ìåìîpèàëüíîì ãîñïèòàëå
×àí-Ãóí (Òàéâàíü), áûëè äîêóìåíòèpîâàíû óñòîé-
÷èâûå påìèññèè ïpè äëèòåëüíîì ââåäåíèè Òà1:  â
27% ñëó÷àåâ ïîñëå 6-ìåñÿ÷íîãî è â 41% ñëó÷àåâ
- ïîñëå 12-ìåñÿ÷íîãî ëå÷åíèÿ. Àíàëîãè÷íûå äàí-
íûå áûëè ïîëó÷åíû è äpóãèìè èññëåäîâàòåëÿìè
[2, 11]. Ïîçäíåå ÿïîíñêèå èññëåäîâàòåëè ïîêà-
çàëè, ÷òî ñ óâåëè÷åíèåì pàçîâîé äîçû Òà1
âîçpàñòàåò è òåpàïåâòè÷åñêèé ýôôåêò ëå÷åíèÿ:
ââåäåíèå Òà1 â äîçå 1,6 ìã äâàæäû â íåäåëþ
îáåñïå÷èëî ÷àñòîòó påìèññèé ó 21%  áîëüíûõ,
òîãäà êàê ââåäåíèå â òîì æå påæèìå 3,2 ìã
ïpåïàpàòà ïpèâåëî ê pàçâèòèþ ýôôåêòà ó 46%
ïàöèåíòîâ [33].

Åùå áîëåå ïåpñïåêòèâíûì îêàçàëîñü èñ-
ïîëüçîâàíèå Òà1 â êîìáèíàöèè ñ à-ÈÔH. Â pÿäå
íàáëþäåíèé, ïpîâåäåííûõ â ÑØÀ, Èòàëèè è Êè-
òàå, áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïpèìåíåíèå òàêîé êîì-
áèíàöèè îòëè÷àëîñü pÿäîì ñóùåñòâåííûõ  ïpåè-
ìóùåñòâ. Âî-ïåpâûõ, îáùàÿ ÷àñòîòà óñòîé÷èâûõ
påìèññèé, ïîäòâåpæäåííûõ íå òîëüêî påçóëüòà-
òàìè âèpóñîëîãè÷åñêèõ è  áèîõèìè÷åñêèõ, íî è
ãèñòîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ïå÷åíè (è â òîì
÷èñëå, ñpåäè áîëüíûõ HBeAg-íåãàòèâíûì ÕÃÂ), â
ýòîì ñëó÷àå âûøå, ÷åì ïpè ïpèìåíåíèè òîëüêî
à-ÈÔH. Ïpè ýòîì óâåëè÷åíèå ïpîäîëæèòåëüíîñ-
òè ëå÷åíèÿ îáåñïå÷èâàåò ïîâûøåíèå åãî ýôôåê-
òèâíîñòè. Âî-âòîpûõ, ïpè èñïîëüçîâàíèè êîìáè-
íèpîâàííîé òåpàïèè ÷àñòîòà óñòîé÷èâûõ påìèñ-
ñèé ñpåäè áîëüíûõ, pàíåå íå "îòâåòèâøèõ" íà
òåpàïèþ à-ÈÔH (non-responder  patients), áóäó-
÷è  äîñòîâåpíî  âûøå, ÷åì ïpè ïîâòîpíîé ìîíî-
òåpàïèè à-ÈÔH, îêàçàëàñü î÷åíü âûñîêîé è äîñ-
òèãàëà 70%. È â-òpåòüèõ, ïîáî÷íûå ýôôåêòû, îò-
ìå÷àåìûå ó áîëüíûõ, ïîëó÷àâøèõ êîìáèíèpî-
âàííîå ëå÷åíèå, íè ïî ÷àñòîòå, íè ïî âûpàæåí-
íîñòè íå îòëè÷àëèñü îò òàêîâûõ ïpè ïpîâåäåíèè
ìîíîòåpàïèè ïpåïàpàòîì à-ÈÔH [2, 8].

Â íåñêîëüêèõ èññëåäîâàíèÿõ, â êîòîpûõ èçó-
÷àëàñü âîçìîæíîñòü êîìáèíèpîâàíèÿ Òà1 ñ àíà-
ëîãàìè íóêëåîçèäîâ: ëàìèâóäèíîì è ôàìöèêëî-
âèpîì, áûëà  ïpîäåìîíñòpèpîâàíà  äîñòàòî÷íî
âûñîêàÿ ýôôåêòèâíîñòü òàêèõ êîìáèíàöèé [30,
31, 49]. Ýòî óêàçûâàåò íà âîçìîæíîñòü èñïîëüçî-
âàíèÿ ïpîãpàììû ëå÷åíèÿ ÕÃÂ "Òà1 + àíàëîã íóê-
ëåîçèäà" âìåñòî ïpîãpàììû "à-ÈÔH + àíàëîã
íóêëåîçèäà" ïpåæäå âñåãî ó ëèö, èìåþùèõ ïpîòè-
âîïîêàçàíèÿ ê ïpèìåíåíèþ à-ÈÔH.

Ñ ó÷åòîì  ýòèõ  è pÿäà äpóãèõ äàííûõ,  èòàëü-
ÿíñêèé èññëåäîâàòåëü Ãâèäî Ðàçè (G.Rasi),  óæå
áîëåå 10 ëåò èçó÷àþùèé pàçëè÷íûå àñïåêòû êëè-
íè÷åñêîãî ïpèìåíåíèÿ Òà1, â 2002 ã. ñôîpìó-
ëèpîâàë îñíîâíûå ïpèíöèïû èñïîëüçîâàíèÿ Òà1

ïpè ëå÷åíèè áîëüíûõ ÕÃÂ.  Ñîãëàñíî åãî ìíåíèþ,
íåñìîòpÿ íà òî, ÷òî Òà1 ïî ýôôåêòèâíîñòè (â ñëó-
÷àå ïpèìåíåíèÿ â påæèìå  ìîíîòåpàïèè) íå óñ-
òóïàåò ïpåïàpàòàì à-ÈÔH, îïòèìàëüíûì ñëåäóåò
ñ÷èòàòü åãî èñïîëüçîâàíèå â êîìáèíàöèè ëèáî ñ
à-ÈÔH (äëÿ èçíà÷àëüíîãî ïîâûøåíèÿ påçóëüòà-
òèâíîñòè ëå÷åíèÿ áîëüíûõ, ïîòåíöèàëüíî  óñòîé-
÷èâûõ ê à-ÈÔH), ëèáî ñ àíàëîãàìè íóêëåîçèäîâ
(äëÿ ïpåäîòâpàùåíèÿ òîêñè÷åñêèõ ýôôåêòîâ à-
ÈÔH, ÷òî èñêëþ÷èòåëüíî âàæíî äëÿ ïàöèåíòîâ,  èìå-
þùèõ ïpîòèâîïîêàçàíèÿ ê íàçíà÷åíèþ à-ÈÔH) [8].

ÕÐÎHÈ×ÅÑÊÈÉ ÃÅÏÀÒÈÒ Ñ (ÕÃÑ) ÿâëÿåò ñî-
áîé  òpóäíóþ "ìèøåíü" äëÿ òåpàïåâòè÷åñêèõ  âîç-
äåéñòâèé - äàæå èñïîëüçîâàíèå ïåãèëèpîâàííûõ
ïpåïàpàòîâ à-ÈÔH íå ïîçâîëÿåò ñ÷èòàòü, ÷òî
ïpîáëåìà ëå÷åíèÿ ÕÃÑ ïîëíîñòüþ påøåíà. 

Îñíîâíûì ñpåäñòâîì ýòèîòpîïíîé  òåpàïèè
ÕÃÑ îñòàþòñÿ ïpåïàpàòû à-ÈÔH, êîòîpûå â ñî-
îòâåòñòâèè ñ êîíñåíñóñíûìè påøåíèÿìè EASL è
AASL â íàñòîÿùåå âpåìÿ ïpèìåíÿþòñÿ â êîìáè-
íàöèè ñ pèáàâèpèíîì. Òàêàÿ òåpàïèÿ íà ìîìåíò
åå îêîí÷àíèÿ (îò 5 äî 15%  áîëüíûõ  ïpåpûâàþò
åå èç-çà pàçâèòèÿ ñåðüåçíûõ ïîáî÷íûõ äåéñòâèé
à-ÈÔH pèáàâèpèíà) îáåñïå÷èâàåò ïîëó÷åíèå
ýôôåêòà ïpèìåpíî ó ïîëîâèíû ïàöèåíòîâ. Îäíà-
êî ñòàáèëüíûé ýôôåêò, ñîõpàíÿþùèéñÿ íà
ïpîòÿæåíèè ãîäà,  êàê ïpàâèëî, îòìå÷àåòñÿ íå
áîëåå, ÷åì ó 25% ïàöèåíòîâ. Êpîìå òîãî, ó çíà-
÷èòåëüíîé ÷àñòè ïàöèåíòîâ ÕÃÑ îáóñëîâëåí
âèpóñàìè, îòíîñÿùèìèñÿ ê ãåíîòèïó 1b è  îòëè-
÷àþùèìèñÿ âûñîêîé påçèñòåíòíîñòüþ ê ëå÷å-
íèþ, èëè äî íà÷àëà òåpàïèè âûÿâëÿþòñÿ äpóãèå
ïpåäèêòîpû  åå íèçêîé ýôôåêòèâíîñòè. È íàêî-
íåö, åñëè ó÷åñòü,  ÷òî ÷àñòü áîëüíûõ ÕÃÑ, íóæäà-
þùèõñÿ â ëå÷åíèè, èìååò ïpîòèâîïîêàçàíèÿ ê
ïpèìåíåíèþ ïpåïàpàòîâ à-ÈÔH è/èëè pèáà-
âèpèíà, î÷åâèäíî, ÷òî âîçìîæíîñòè èñïîëüçîâà-
íèÿ òàêîé òåpàïèè îòíîñèòåëüíî îãpàíè÷åíû, à
åå påçóëüòàòû âñå åùå íå ìîãóò áûòü ïpèçíàíû
âïîëíå óäîâëåòâîpèòåëüíûìè [6].

Ýòè ñîîápàæåíèÿ è ïîñëóæèëè ìîòèâîì äëÿ
ïîïûòîê ïpèìåíåíèÿ äëÿ ëå÷åíèÿ ÕÃÑ äpóãèõ
ïpåïàpàòîâ, â òîì ÷èñëå è Òà1. Îäíàêî óæå â
ïåpâîì íàáëþäåíèè, îñóùåñòâëåííîì â 1996  ã.,
áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïpèìåíåíèå Òà1 â påæèìå ìî-
íîòåpàïèè ïpè ëå÷åíèè ÕÃÑ íåäîñòàòî÷íî  ýôôåê-
òèâíî [40]. Ïîñëåäóþùèå èññëåäîâàíèÿ áûëè ïîñ-
âÿùåíû â îñíîâíîì âûÿñíåíèþ  ýôôåêòèâíîñòè åãî
ïpèìåíåíèÿ â êîìáèíàöèè ñ ïpåïàpàòàìè à-ÈÔH.

Äëÿ äåìîíñòpàöèè ýôôåêòèâíîñòè Òà1 â êîì-
áèíàöèè ñ à-ÈÔH ïpèâåäåì påçóëüòàòû ìåòà-
àíàëèçà 3 êëèíè÷åñêèõ íàáëþäåíèé, ïpîâåäåí-
íûõ â êîíöå 90-õ ãã. ïpîøëîãî âåêà â Èòàëèè è
ÑØÀ. Ìàòåìàòè÷åñêàÿ îápàáîòêà äàííûõ ïîêà-
çàëà, ÷òî â ãpóïïå áîëüíûõ, ïîëó÷èâøèõ êîìáè-
íèpîâàííóþ òåpàïèþ, ÷àñòîòà påìèññèé äîñòè-
ãàëà 45%, à èõ ïpîäîëæèòåëüíîñòü ñîñòàâèëà 1
ãîä ó 22% áîëüíûõ. Â êîíòpîëüíîé ãpóïïå áîëü-
íûõ, ïîëó÷àâøèõ òîëüêî à-ÈÔH, ýòè ïîêàçàòåëè

ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  2/2004

6



ñîñòàâëÿëè  22%  è  9%,  ñîîòâåòñòâåííî [46].  Ýòî
ïîçâîëèëî ïîëàãàòü, ÷òî ñî÷åòàííîå ïpèìåíåíèå
Òà1 è à-ÈÔÍ ïî ýôôåêòèâíîñòè ïpåâîñõîäèò  ìî-
íîòåðàïèþ ïpåïàpàòàìè à-ÈÔÍ.

Ýòîò âûâîä  áûë  ïîëíîñòüþ  ïîäòâåpæäåí  â
äpóãîì pàíäîìèçèpîâàííîì (äâîéíîì ñëåïîì  è
ïëàöåáî-êîíòpîëèpóåìîì) èññëåäîâàíèè, ïpîâå-
äåííîì â Öåíòpå Óîëòåpà Ðèäà àpìèè ÑØÀ,
påçóëüòàòû êîòîpîãî ïîêàçàëè, ÷òî ïpèìåíåíèå
óêàçàííîé êîìáèíàöèè ïpåïàpàòîâ îáåñïå÷èëî
pàçâèòèå òåpàïåâòè÷åñêîãî ýôôåêòà ó 42%, òîã-
äà êàê ïpè ìîíîòåpàïèè à-ÈÔH  ýòîò  ïîêàçàòåëü
ñîñòàâèë ëèøü 19%. Ïpè ýòîì ïpîäîëæèòåëü-
íîñòü äîñòèãíóòîé påìèññèè â ïåpâîì ñëó÷àå
áûëà äîñòîâåpíî áîëüøå, ÷åì âî âòîpîì [47].

Ïpîàíàëèçèpîâàâ áàçó äàííûõ ïî äàííîìó
âîïpîñó, âêëþ÷àþùóþ påçóëüòàòû îòìå÷åííûõ
âûøå è íåêîòîpûõ  äpóãèõ  èññëåäîâàíèé, G.Rasi
è pÿä äpóãèõ èññëåäîâàòåëåé ïpèøëè ê çàêëþ÷å-
íèþ î òîì, ÷òî êîìáèíèðîâàííàÿ òåðàïèÿ ïî
ïpîãpàììå "Òà1 + à-ÈÔÍ" áîëåå ýôôåêòèâíà,
÷åì ìîíîòåðàïèÿ ïpåïàpàòàìè ÈÔÍ. Ïpè ýòîì
íå ñîïpîâîæäàÿñü èçìåíåíèåì ïpîôèëÿ òîêñè÷-
íîñòè òåpàïèè (ïî ñpàâíåíèþ ñ ìîíîòåpàïèåé),
îíà îáåñïå÷èâàåò áîëåå áûñòpîå è ñòàòèñòè-
÷åñêè çíà÷èìîå  ñíèæåíèå  òèòðà âèpóñíîé ÐÍÊ,
àêòèâíîñòè ïå÷åíî÷íûõ ôåpìåíòîâ è áîëåå îò-
÷åòëèâûå ãèñòîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ â ïå÷åíè.
×àñòîòà ðåöèäèâîâ ïîñëå ïpîâåäåíèÿ òåpàïèè
â òå÷åíèå ãîäà îùóòèìî íèæå, ÷åì  ïîñëå øåñòè-
ìåñÿ÷íîãî êópñà.  Áîëåå òîãî,  îíà  îêàçàëàñü
áîëåå ýôôåêòèâíîé  ïpè ëå÷åíèè "òpóäíûõ" áîëü-
íûõ, â ÷àñòíîñòè ïàöèåíòîâ,  èíôèöèpîâàííûõ
âèpóñîì ãåíîòèïà 1b, è áîëüíûõ, pàíåå íå "îòâå-
òèâøèõ" íà ìîíîòåpàïèþ ïpåïàpàòàìè à-ÈÔH.
Ýôôåêòèâíîñòü òàêîé òåpàïèè â îïpåäåëåííîé
ñòåïåíè çàâèñåëà îò äîçû Òà1, ïîâûøåíèå êî-
òîpîé íå ñîïpîâîæäàëîñü óñèëåíèåì òîêñè÷åñ-
êèõ ïpîÿâëåíèé ïîáî÷íîãî äåéñòâèÿ [8].

Îáîñíîâàííîñòü ýòèõ çàêëþ÷åíèé íå îñòà-
âèëà ñîìíåíèé ïîñëå òîãî, êàê â pàíäîìè-
çèpîâàííîì èññëåäîâàíèè, ïpîâåäåííîì â
2001-2002 ãã. â ãåïàòîëîãè÷åñêîì öåíòpå óíè-
âåpñèòåòà Ñåíò-Ëóèñ è Hàöèîíàëüíîì èíñòèòóòå
çäîpîâüÿ â Áåòåçäå, áûëà ïîêàçàíà öåëåñî-
îápàçíîñòü ïpèìåíåíèÿ  Òà1 â êîìáèíàöèè ñ ïå-
ãèëèpîâàííûì à-ÈÔH (Pegasys) äëÿ ëå÷åíèÿ
påöèäèâîâ ÕÃÑ, âûçâàííûõ âèpóñàìè ñ ãåíîòè-
ïîì 1à è 1b. Îêàçàëîñü, ÷òî òàêàÿ êîìáèíèðî-
âàííàÿ òåðàïèÿ îáåñïå÷èëà pàçâèòèå äîçîçàâè-
ñèìîãî ýôôåêòà ïî÷òè ó 20%  ïàöèåíòîâ, èìåâ-
øèõ âûñîêèé ópîâåíü "âèpóñíîé íàãpóçêè" è
pàíåå "íå îòâåòèâøèõ" íà ïpåäøåñòâóþùèé êópñ
òåpàïèè. Ýòè äàííûå ïîñëóæèëè òîë÷êîì ê
ïpîâåäåíèþ  åùå  íå çàâåpøåííîãî èññëåäîâà-
íèÿ ïî îöåíêå ýôôåêòèâíîñòè òàêîé òåpàïèè ó
ïàöèåíòîâ ñ ÕÃÑ, ðåçèñòåíòíûì ê êîìáèíèðîâàí-
íîé òåðàïèè, ïpîâåäåííîé ïî ïpîãpàììå "à-
ÈÔH + ðèáàâèðèí" [17].

Âîçìîæíîñòü ýôôåêòèâíîãî ëå÷åíèÿ áîëüíûõ
ÕÃÑ ñ ïîìîùüþ ïpîãpàììû "Òà1 + à-ÈÔH" ñóùå-
ñòâåííî pàñøèpèëà êîíòèíãåíò  ïîòåíöèàëüíûõ
ïàöèåíòîâ, ïîñêîëüêó òàêàÿ òåpàïèÿ ìîæåò
ïpîâîäèòüñÿ ëèöàì, èìåþùèì ïpÿìûå ïpîòèâî-
ïîêàçàíèÿ ê íàçíà÷åíèþ pèáàâèpèíà (íàëè÷èå
ãåìîãëîáèíîïàòèè, â ÷àñòíîñòè - òàëàññåìèè è
äp.).  Îòìåòèì,  ÷òî,  èñïîëüçîâàâ òàêóþ òåpàïèþ
ó íåñêîëüêèõ  áîëüíûõ, ìû ïîëó÷èëè âïîëíå óäîâ-
ëåòâîpèòåëüíûå påçóëüòàòû [7, 15, 36]. Ñ äpóãîé
ñòîpîíû, ïàöèåíòàì, êîòîpûì pèáàâèpèí íå
ïpîòèâîïîêàçàí, îíà ìîæåò ïpîâîäèòüñÿ ñ äî-
áàâëåíèåì pèáàâèpèíà. È õîòÿ öåëåñîîáðàç-
íîñòü òàêîãî ïîäõîäà ïîêà  íå  ïîäòâåpæäåíà â
pàíäîìèçèpîâàííûõ èññëåäîâàíèÿõ, ìîæíî îæè-
äàòü, ÷òî îí îêàæåòñÿ áîëåå ýôôåêòèâíûì, ÷åì ëå-
÷åíèå ïî ïpîãpàììå "à-ÈÔH + pèáàâèpèí".

Èçëîæåííîå âûøå ïîçâîëÿåò ðàññìàòðèâàòü
Òà1 â êà÷åñòâå âåñüìà öåííîãî ýëåìåíòà  êîìáè-
íèðîâàííîé òåðàïèè ïpè ëå÷åíèè ÕÃÂ è ÕÃÑ è
ñðåäñòâà ìîíîòåðàïèèè ïpè ëå÷åíèè ÕÃÂ [2].

Â çàêëþ÷åíèå, pàññìàòpèâàÿ âîïpîñû ïpèìå-
íåíèÿ Òà1 äëÿ ëå÷åíèÿ ÕÃÂ è ÕÃÑ, óìåñòíî êîñíóòüñÿ
òåõ âåpîÿòíûõ ìåõàíèçìîâ, ïîñpåäñòâîì êîòîpûõ
äàííûé ïpåïàpàò ñïîñîáåí ïîâûñèòü ýôôåêòèâ-
íîñòü ïpîòèâîâèpóñíîé òåpàïèè, è ïpåæäå âñå-
ãî, ó òåõ áîëüíûõ, ó êîòîpûõ ñòàíäàpòíàÿ òåpàïèÿ
ïpåïàpàòàìè à-ÈÔH îêàçàëàñü íå ýôôåêòèâíîé.

Êàê èçâåñòíî, â îñíîâå õpîíèçàöèè  âèpóñ-
íûõ ãåïàòèòîâ ëåæèò íåêàÿ íåñîñòîÿòåëüíîñòü
èììóííîé ñèñòåìû, ïpåïÿòñòâóþùàÿ ýëèìèíà-
öèè âèpóñîâ, ÷òî ïpèâîäèò ê èõ äëèòåëüíîé
ïåpñèñòåíöèè â ïå÷åíè. È õîòÿ åäèíàÿ òåîpåòè-
÷åñêàÿ êîíöåïöèÿ, pàñêpûâàþùàÿ ïpè÷èíû ïåð-
ñèñòåíöèè ýòèõ âèpóñîâ, ïîêà íå ñîçäàíà, îä-
íîé èç âîçìîæíûõ ïpè÷èí ñ÷èòàåòñÿ äèñáàëàíñ
ïðîäóêöèè  öèòîêèíîâ, ñèíòåçèðóåìûõ Th1 è Th2
ëèìôîöèòàìè [9]. Òàêîé äèñáàëàíñ ïpè ÕÃÂ è ÕÃÑ
(ïî ìåpå ïpîãpåññèpîâàíèÿ çàáîëåâàíèÿ)
âûpàæàåòñÿ â pàçâèòèè ó áîëüíûõ îòíîñèòåëüíî-
ãî ôóíêöèîíàëüíîãî "ïåpåâåñà" â ñòîpîíó Th2-
êëåòîê è èõ öèòîöèíîâ, ò.å. â ñòîpîíó ïpåîáëàäà-
íèÿ ãóìîpàëüíîãî çâåíà èììóííîé ñèñòåìû [29].
Â ýòîì êîíòåêñòå âàæíîå çíà÷åíèå îápåòàåò
ñïîñîáíîñòü Òà1 ïåpåêëþ÷àòü èììóííûé  îòâåò  ñ
Th2-êëåòîê íà Th1-êëåòêè è òåì ñàìûì "ïåpåñòpàè-
âàòü" èììóííóþ ñèñòåìó â ñòîpîíó ïpåîáëàäàíèÿ
êëåòî÷íîãî çâåíà [11, 12,  28]. à-ÈÔH òàêîé ñïîñîá-
íîñòüþ íå  îáëàäàåò, è åãî ââåäåíèå ëèøü ñòèìó-
ëèpóåò ïpîäóêöèþ èíòåpëåéêèíà-2 (öèòîêèíà Th1
ëèìôîöèòîâ). Ïîýòîìó äîáàâëåíèå Òà1 íå  òîëüêî
óñèëèâàåò ñòèìóëèpîâàííóþ èíòåpôåpîíîì
ïpîäóêöèþ èíòåpëåéêèíà-2, íî è ïîäàâëÿåò ñèí-
òåç èíòåpëåéêèíà-4, ÿâëÿþùåãîñÿ öèòîêèíîì Th2-
êëåòîê, ÷òî ïîâûøàåò påçóëüòàòèâíîñòü  ïpîòèâî-
âèpóñíîé  påàêöèè  èììóííîé ñèñòåìû. Ê òàêî-
ìó æå ýôôåêòó ïpèâîäèò è påàëèçàöèÿ óïîìèíàâ-
øåéñÿ âûøå ñïîñîáíîñòè Òà1 óâåëè÷èâàòü âíóòðèê-
ëåòî÷íûé ópîâåíü ãëóòàòèîíà, ÷òî ïpèâîäèò ê òîpìî-
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æåíèþ påïpîäóêöèè âèpóñîâ [38].
Âûñîêàÿ èììóíîìîäóëèpóþùàÿ àêòèâíîñòü

Òà1 ïîáóäèëà èññëåäîâàòåëåé èñïûòàòü åãî ýô-
ôåêòèâíîñòü ïpè ëå÷åíèè ÂÈ×-èíôèöèpîâàííûõ
áîëüíûõ è ïàöèåíòîâ ñ pàçâåpíóòîé êëèíè÷åñêîé
êàpòèíîé ÑÏÈÄ.

Áîëåå 10 ëåò íàçàä èòàëüÿíñêèå èññëåäîâà-
òåëè â õîäå íàáëþäåíèÿ çà 7 ïàöèåíòàìè ñ ñèìï-
òîìàìè ÑÏÈÄ-àññîöèèpîâàííîãî êîìïëåêñà
âïåpâûå ïîêàçàëè, ÷òî ïpèìåíåíèå äëÿ ëå÷åíèÿ
ÂÈ×-èíôåêöèè òpîéíîé êîìáèíàöèè Òà1 ñ à-ÈÔH
è àçèäîòèìèäèíîì, ïî ñpàâíåíèþ ñ ìîíîòåpà-
ïèåé àçèäîòèìèäèíîì èëè êîìáèíèpîâàííîé
òåpàïèåé àçèäîòèìèäèíîì è ïpåïàpàòîì à-
ÈÔH, ñïîñîáíî îáåñïå÷èòü  áîëåå  âûpàæåííîå
è áîëåå ñòàáèëüíîå ïîâûøåíèå â ïåpèôåpè÷åñ-
êîé êpîâè  ñîäåpæàíèÿ CD4+ëèìôîöèòîâ è öèòî-
òîêñè÷åñêîé àêòèâíîñòè ÅÊÊ â îòíîøåíèè àäåê-
âàòíûõ êëåòîê-ìèøåíåé [23]. Ïîçäíåå àíàëîãè÷-
íûå påçóëüòàòû áûëè ïîëó÷åíû â õîäå íàáëþäå-
íèÿ çà 92 ÂÈ×-èíôèöèpîâàííûìè  ïàöèåíòàìè. Â
ýòîì ñëó÷àå ïpèìåíåíèå Òà1 îáåñïå÷èëî  íå
òîëüêî  óëó÷øåíèå êëåòî÷íîãî "îòâåòà" íà ëå÷å-
íèå, íî è ñòàòèñòè÷åñêè óñòîé÷èâîå ñíèæåíèå
ópîâíÿ âèpåìèè â âèäå ñíèæåíèÿ êîíöåíòpàöèè
â  êpîâè  ÐHÊ  ÂÈ×  è êîíöåíòpàöèè â êpîâè ÂÈ×-
ñïåöèôè÷åñêîãî áåëêà (àíòèãåíà) p24 [22]. Ýòè
äàííûå  äåìîíñòpèpóþò íåîñïîpèìûå ïpåèìó-
ùåñòâà òpîéíîé êîìáèíèpîâàííîé òåpàïèè
ÂÈ×-èíôåêöèè,  òåì áîëåå,  ÷òî ñóììàöèè ïîáî÷-
íûõ äåéñòâèé àçèäîòèìèäèíà è à-ÈÔH â ýòîì
ñëó÷àå íå íàáëþäàëîñü.

Hàìåòèëàñü åùå îäíà îáëàñòü ïpèìåíåíèÿ
Òà1 - â êà÷åñòâå àäúþâàíòíîãî ñpåäñòâà,  ïîâû-
øàþùåãî èììóíîãåííîñòü âàêöèí è èíòåíñèâ-
íîñòü ôîpìèpîâàíèÿ ïpîòåêòèâíîãî èììóíèòåòà.

Êàê èçâåñòíî, ïî ìåpå ñòàpåíèÿ  èíòåíñèâ-
íîñòü ïpîäóêöèè àíòèòåë è, ñîîòâåòñòâåííî,
påçóëüòàòèâíîñòü âàêöèíàöèè ïîñòåïåííî ñíè-
æàþòñÿ. Íèçêèå ñpåäíåãåîìåòè÷åñêèå òèòpû àí-
òèòåë ïîñëå  âàêöèíàöèè îòìå÷àþòñÿ è ó èììóíî-
êîìïpîìåòèpîâàííûõ ëèö. Àíàëîãè÷íàÿ êàðòèíà
íàáëþäàåòñÿ è ó áîëüíûõ ñ õpîíè÷åñêîé  ïî÷å÷-
íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ.  Ýòî ÿâëåíèå ñâÿçûâàþò
ñî ñíèæåíèåì ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè Ò-
êëåòî÷íîãî çâåíà èììóííîé ñèñòåìû [13, 26].

Óêàçàííûå ñîîápàæåíèÿ ïîñëóæèëè ïîâî-
äîì ê èçó÷åíèþ âîçìîæíîñòè ïpèìåíåíèÿ Òà1 â
êà÷åñòâå ñpåäñòâà, ñïîñîáíîãî ïîâûñèòü ýô-
ôåêòèâíîñòü âàêöèíàöèè. Ñóùåñòâîâàíèå  òàêîé
âîçìîæíîñòè êîñâåííî ïîäòâåpæäàëîñü è påçóëü-
òàòàìè ýêñïåpèìåíòîâ, â êîòîpûõ  áûëî  ïîêàçà-
íî, ÷òî  ââåäåíèå  Òà1 ñòàpûì  ìûøàì  è  ìûøàì,
èììóíîñóïpåññèpîâàííûì êîêàèíîì, ïîâûøà-
ëî ó íèõ èíòåíñèâíîñòü ïpîäóêöèè àíòèòåë â îòâåò
íà ââåäåíèå ñòîëáíÿ÷íîãî àíàòîêñèíà è  ýpèòpîöè-
òîâ áàpàíà è óñòîé÷èâîñòü ýòèõ æèâîòíûõ ê ýêñ-
ïåpèìåíòàëüíîé èíôåêöèè [18, 19, 41].

Ýòî ïpåäïîëîæåíèå ïîëó÷èëî ïîëíîå  êëèíè-

÷åñêîå ïîäòâåpæäåíèå â õîäå pÿäà pàíäîìè-
çèpîâàííûõ èññëåäîâàíèé, ïpîâåäåííûõ â ÑØÀ
ñpåäè ïîæèëûõ ëèö, âàêöèíèpîâàííûõ ïpîòèâ
ãpèïïà [45], è ñpåäè íàõîäÿùèõñÿ íà ãåìîäèàëèçå
áîëüíûõ ñ õpîíè÷åñêîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷-
íîñòüþ, âàêöèíèpîâàííûõ ïpîòèâ ãåïàòèòà Â [44].

Èòàê, íà îñíîâàíèè ïîëó÷åííûõ äî ñèõ ïîp
äàííûõ ìîæíî óòâåpæäàòü, ÷òî Òà1, áóäó÷è ââå-
äåí ëèöàì ñî ñíèæåííîé èììóíîëîãè÷åñêîé
påàêòèâíîñòüþ âìåñòå ñ ñîîòâåòñòâóþùèìè âàê-
öèíàìè, ñïîñîáåí îáåñïå÷èòü pàçâèòèå âûñîêî-
ãî ópîâíÿ  ãóìîpàëüíîãî  èììóííîãî îòâåòà è òåì
ñàìûì ïîâûñèòü ýôôåêòèâíîñòü âàêöèíàöèè.

Hå ìåíåå èíòåpåñíû äàííûå, äåìîíñòpè-
póþùèå påçóëüòàòû ïpèìåíåíèÿ çàäàêñèíà â îí-
êîëîãè÷åñêîé êëèíèêå.  Â ýòîé ñâÿçè íåîáõîäèìî
îòìåòèòü, ÷òî åãî ïpèìåíåíèå ïðè ëå÷åíèè  áîëü-
íûõ îáåñïå÷èëî ïîëó÷åíèå âïå÷àòëÿþùèõ påçóëüòà-
òîâ â îòíîøåíèè íåêîòîpûõ  çëîêà÷åñòâåííûõ  îïó-
õîëåé, è â ïåpâóþ î÷åpåäü, ìåëàíîìû, ãåïàòîöåë-
ëþëÿpíîãî è íåìåëêîêëåòî÷íîãî pàêà ëåãêîãî.

Êðàòêî îñòàíîâèìñÿ íà ðåçóëüòàòàõ äîñòà-
òî÷íî îãðàíè÷åííîãî ÷èñëà îñóùåñòâëåííûõ äî
íàñòîÿùåãî âðåìåíè êëèíè÷åñêèõ íàáëþäåíèé,
â êîòîðûõ äëÿ ëå÷åíèÿ ýòèõ çàáîëåâàíèé èñïîëü-
çîâàëñÿ Òà1.

ÌÅËÀHÎÌÀ èìååò påïóòàöèþ îäíîé èç ñà-
ìûõ óñòîé÷èâûõ ê ïpîòèâîîïóõîëåâîé õèìèî-
òåpàïèè çëîêà÷åñòâåííîé îïóõîëè. Ëèøü ïpèìå-
íåíèå ïpåïàpàòîâ à-ÈÔH ïîçâîëèëî ïîâûñèòü
÷àñòîòó ñòîéêèõ påìèññèé äî 30% [35].

Âîçìîæíîñòü ïpèìåíåíèÿ Òà1 äëÿ ëå÷åíèÿ
ìåëàíîìû áûëà èññëåäîâàíà åùå â íà÷àëå 90-õ
ãã. ïpîøëîãî ñòîëåòèÿ â 2 êëèíè÷åñêèõ íàáëþäå-
íèÿõ, ïpîâåäåííûõ â Èòàëèè. Â ïåpâîì èç íèõ  Ta1
èñïîëüçîâàëñÿ  äëÿ  ëå÷åíèÿ  26  áîëüíûõ ìåëàíî-
ìîé  êîæè  ïîñëå  çàâåpøåíèÿ õèìèîòåpàïèè äà-
êàpáàçèíîì â êîìáèíàöèè ñ ïpåïàpàòîì à-
ÈÔH. Â ýòîì ñëó÷àå áûëî äîêóìåíòèpîâàíî  pàç-
âèòèå ó 50% ïàöèåíòîâ  påìèññèè  ñî  ñpåäíåé
ïpîäîëæèòåëüíîñòüþ 13,5 ìåñÿöåâ [21]. Âî âòîpîì
íàáëþäåíèè Òà1 ââîäèëè 42 áîëüíûì  ìåëàíîìîé
ïîñëå çàâåpøåíèÿ õèìèîòåpàïèè äàêàpáàçè-
íîì â êîìáèíàöèè ñ ïpåïàpàòîì èíòåpëåéêèíà-
2. Ïpè ýòîì påìèññèè áûëè îòìå÷åíû â 36%  ñëó-
÷àåâ,  à èõ ñpåäíÿÿ ïpîäîëæèòåëüíîñòü äîñòèãëà
5,5 ìåñÿöåâ. Â êîíòpîëüíûõ ãpóïïàõ ÷àñòîòà
påìèññèé áûëà íèæå: ó áîëüíûõ, êîòîpûõ ëå÷èëè
êîìáèíàöèåé äàêàpáàçèíà ñ à-ÈÔH, îíà äîñ-
òèãëà 27%, à ó áîëüíûõ, êîòîpûå ïîëó÷àëè êîìáè-
íèpîâàíîå ëå÷åíèå äàêàpáàçèíîì è èíòåpëåé-
êèíîì-2 - 22% [34].

Ïîçäíåå áûëî ïpîâåäåíî íàáëþäåíèå, â êî-
òîpîì 20 áîëüíûõ íåîïåpàáåëüíîé ìåëàíîìîé
ïîëó÷èëè êîìáèíèpîâàííóþ òåpàïèþ äàêàpáà-
çèíîì è èíòåpëåéêèíîì-2, à çàòåì èíúåêöèè Òà1
(âñåãî 9 öèêëîâ). Ïîñëå çàâåpøåíèÿ òåpàïèè
÷àñòîòà påìèññèé äîñòèãëà 50%  (25%  ÷àñòè÷-
íûõ è 25% ïîëíûõ påìèññèé), à ñpåäíÿÿ ïpîäîë-
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æèòåëüíîñòü áåçpåöèäèâíîãî ïåpèîäà ñîñòàâè-
ëà 5,5 ìåñÿöåâ. Ïpè ýòîì 35% áîëüíûõ ïpîæèëè
áîëåå ãîäà, à ó 15% ïàöèåíòîâ ñïóñòÿ 3 ãîäà ïpèç-
íàêîâ çàáîëåâàíèÿ íå îáíàpóæèâàëîñü [39].

ÃÅÏÀÒÎÖÅËËÞËßÐHÛÉ ÐÀÊ (ÃÐÏ). Êàê èçâå-
ñòíî, ÃÐÏ ïîääàåòñÿ õèpópãè÷åñêîìó ëå÷åíèþ
ëèøü íà pàííèõ ñòàäèÿõ è ëèøü â ñëó÷àÿõ, êîãäà
ýòîìó íå ïpåïÿòñòâóåò àíàòîìè÷åñêè îñîáàÿ ëî-
êàëèçàöèÿ îïóõîëè. Ðåçóëüòàòû æå ñèñòåìíîé ïpîòè-
âîîïóõîëåâîé òåpàïèè ÃÐÏ îñòàþòñÿ êpàéíå íåó-
äîâëåòâîpèòåëüíûìè è òîëüêî ìåòîä êîìáèíàöèè
påãèîíàpíîé õèìèîòåpàïèè ñ òpàíñêàòåòpíîé õå-
ìîýìáîëèçàöèåé ïå÷åíî÷íîé àpòåpèè (ÕÀÏ) äàåò
îáíàäåæèâàþùèå ðåçóëüòàòû.

Öåëåñîîápàçíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ Òà1 ïpè
ýòîì çàáîëåâàíèè ïîêàçàíà ëèøü â íåñêîëüêèõ
íàáëþäåíèÿõ, èç êîòîpûõ ìû êîñíåìñÿ òîëüêî äâóõ.

Îäíî èç íèõ áûëî ïpîâåäåíî â Èòàëèè íà 12
ïàöèåíòàõ, ïîëó÷àâøèõ èíúåêöèè Òà1 â äîçå 0,9
ìã/êâ.ì, äâàæäû â íåäåëþ íà ïpîòÿæåíèè 6 ìåñÿ-
öåâ è påãèîíàpíóþ õèìèîòåpàïèþ äîêñîpóáè-
öèíîì ñ ÕÀÏ.  Â õîäå íàáëþäåíèÿ çà  ýòèìè áîëüíû-
ìè è ëàáîpàòîpíîãî ìîíèòîpèíãà (îïpåäåëåíèå
ópîâíÿ â êpîâè àëüôà-ôåòîïpîòåèíà è íåêîòîpûõ
ïîêàçàòåëåé  èììóíîëîãè÷åñêîãî ñòàòóñà) âûÿñ-
íèëîñü, ÷òî âû÷èñëåííûé ìåòîäîì Êàïëàíà-
Ìåéåpà ïîêàçàòåëü 7-ìåñÿ÷íîé âûæèâàåìîñòè
ýòèõ  áîëüíûõ  ïîñëå  çàâåpøåíèÿ  ëå÷åíèÿ (82%)
â  2 pàçà ïpåâîñõîäèë òàêîâîé â ãpóïïå áîëüíûõ,
pàíåå ïîäâåpãøèõñÿ òîëüêî påãèîíàpíîé õèìè-
îòåpàïèè ñ ÕÀÏ. Êpîìå òîãî, â ýòîò ñpîê â ãpóï-
ïå ïàöèåíòîâ, ïîëó÷èâøèõ Òà1, áûëî îòìå÷åíî
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå ïpåâàëèpîâàíèå öèòî-
òîêñè÷åñêîé àêòèâíîñòè CD8+Ò-ëèìôîöèòîâ è
CD16/56 ëèìôîöèòîâ (ÅÊÊ) ïî ñpàâíåíèþ ñ
êîíòpîëüíîé ãpóïïîé [48].

Äpóãîå íàáëþäåíèå áûëî îñóùåñòâëåíî â
Êèòàå è îõâàòûâàëî 32 ïàöèåíòà ñ ÃÐÏ, êîòîpûå
íàpÿäó ñ ÕÀÏ ïîëó÷àëè èíúåêöèè Òà1 â äîçå 1,6
ìã äâàæäû â íåäåëþ.  Â ýòîé ãpóïïå ïàöèåíòîâ ïî-
êàçàòåëü ãîäîâîé âûæèâàåìîñòè (78%) ñòàòèñòè-
÷åñêè óñòîé÷èâî ïpåâîñõîäèë àíàëîãè÷íûé  ïî-
êàçàòåëü â êîíòpîëüíîé ãpóïïå èç 26 áîëüíûõ ÃÐÏ,
ïîëó÷èâøèõ òîëüêî ÕÀÏ (46%). Ïpè ýòîì â ïåpâîé
ãpóïïå ópîâåíü àëüôà-ôåòîïpîòåèíà áûë íèæå,
à ÷èñëî Ò-ëèìôîöèòîâ, ñîîòíîøåíèå CD4/CD8
ëèìôîöèòîâ è öèòîòîêñè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü ÅÊÊ
âûøå, ÷åì â êîíòðîëüíîé ãðóïïå [32].

HÅÌÅËÊÎÊËÅÒÎ×HÛÉ ÐÀÊ ËÅÃÊÎÃÎ (HÐË),
ñîñòàâëÿþùèé áîëåå 2/3 âñåõ ñëó÷àåâ pàêà ëåã-
êîãî âîîáùå, îòëè÷àåòñÿ íèçêîé ÷óâñòâèòåëü-
íîñòüþ ê ëó÷åâîé è ëåêàpñòâåííîé öèòîñòàòè÷åñ-
êîé òåðàïèè.

Ïåpâîå, pàíäîìèçèpîâàííîå äâîéíûì "ñëå-
ïûì" ìåòîäîì, íàáëþäåíèå, ïîñâÿùåííîå èçó÷å-
íèþ âîçìîæíîñòè ïpèìåíåíèÿ Òà1 äëÿ ëå÷åíèÿ
áîëüíûõ pàêîì ëåãêîãî, áûëî îñóùåñòâëåíî åùå
â 1984  ã.  ãpóïïîé èññëåäîâàòåëåé èç Óíèâåpñè-
òåòà Äæ.Âàøèíãòîíà. 42 ïàöèåíòà ñ íåpåçåêòà-

áåëüíûì HÐË ïîñëå ëó÷åâîé òåpàïèè ïîëó÷èëè
èíúåêöèè Òà1: ñíà÷àëà ïî 0,9 ìã/êâ.ì åæåäíåâíî
â òå÷åíèå 14 äíåé,  à çàòåì â ýòîé æå äîçå äâàæ-
äû â íåäåëþ â òå÷åíèå ãîäà èëè äî ïîÿâëåíèÿ
påöèäèâîâ. Àâòîpû íàáëþäåíèÿ îòìå÷àëè, ÷òî
ââåäåíèå Òà1 áûñòpî âîññòàíîâèëî ÷èñëî Ò-ëèì-
ôîöèòîâ â êpîâè, ñíèçèâøååñÿ ïîñëå ëó÷åâîé
òåpàïèè. Ïîñëåäóþùåå íàáëþäåíèå ïîêàçàëî,
÷òî ââåäåíèå Òà1 îáåñïå÷èëî ñòàòèñòè÷åñêè óñ-
òîé÷èâîå óâåëè÷åíèå ñpåäíåé ïpîäîëæèòåëü-
íîñòè íå òîëüêî  áåçpåöèäèâíîãî ïåpèîäà, íî è
ìåäèàíû âûæèâàåìîñòè, ïî ñpàâíåíèþ ñ ãpóï-
ïîé áîëüíûõ, êîòîpûå íå ïîëó÷àëè Òà1 [43].

Èòàëüÿíñêèå èññëåäîâàòåëè, ëå÷èâøèå 60
áîëüíûõ HÐË êîìáèíàöèåé Òà1 ñ òpåìÿ äpóãèìè
ïpåïàpàòàìè (à-ÈÔH, öèñïëàòèí è ýòîïîçèä), îò-
ìåòèëè â 44% ñëó÷àåâ påìèññèþ è ìåäèàíó âû-
æèâàåìîñòè 12,6 ìåñÿöåâ [Lopez, 1993]. Åùå â
îäíîì pàíäîìèçèpîâàííîì íàáëþäåíèè, òàêæå
ïpîâåäåííîì â Èòàëèè, áûëà ñpàâíåíà ýôôåê-
òèâíîñòü îñóùåñòâëåííîãî ïîñëå çàâåpøåíèÿ
õèìèîòåpàïèè èôîñôàìèäîì êîìáèíèpîâàííî-
ãî ââåäåíèÿ Òà1 (â äîçå 1 ìã) ñ íèçêèìè  äîçàìè
à-ÈÔH  (3 ìëí ÌÅ) ó 12 áîëüíûõ HÐË è ýôôåêòèâ-
íîñòü õèìèîòåpàïèè èôîñôàìèäîì ó 10 áîëüíûõ.
Îêàçàëîñü, ÷òî ó áîëüíûõ, ïîëó÷èâøèõ Òà1, ÷àñ-
òîòà påìèññèé äîñòèãàëà 33%, à äëèòåëüíîñòü
áåçpåöèäèâíîãî ïåpèîäà ñîñòàâèëà 18 íåäåëü,
â òî  âpåìÿ  êàê  â  ãpóïïå  áîëüíûõ,  ïîëó÷èâøèõ
òîëüêî õèìèîòåpàïèþ, ýòè ïîêàçàòåëè îêàçàëèñü
pàâíûìè 10% è 9 íåäåëÿì, ñîîòâåòñòâåííî. Â òî
æå âpåìÿ áûëî îòìå÷åíî, ÷òî â ãpóïïå áîëüíûõ,
ïîëó÷èâøèõ òîëüêî õèìèîòåpàïèþ, ïîñëå ïpîâå-
äåíèÿ äâóõ åå êópñîâ áûëî çíà÷èòåëüíî ñíèæåíî
îáùåå ÷èñëî Ò-ëèìôîöèòîâ è ñîîòíîøåíèå CD4/
CD8 ëèìôîöèòîâ, òîãäà êàê ó áîëüíûõ, êîòîpûõ
ëå÷èëè Òà1 è à-ÈÔH, ýòè ïîêàçàòåëè íå îòëè÷à-
ëèñü îò èñõîäíûõ [42]. 

Êàñàÿñü æå ïåpñïåêòèâ ïpèìåíåíèÿ Òà1 â
îíêîëîãè÷åñêîé êëèíèêå, íåîáõîäèìî îñîáî îò-
ìåòèòü,  ÷òî, ñóäÿ ïî âñåìó, òåpàïåâòè÷åñêèå âîç-
ìîæíîñòè åãî èñïîëüçîâàíèÿ â ýòîé îáëàñòè äà-
ëåêî íå èñ÷åpïàíû. Â ýòîé ñâÿçè íàäî îòìåòèòü
äâå ñòîpîíû ýòîãî âîïpîñà.

Âî-ïåpâûõ, èñõîäÿ èç íàëè÷èÿ ó Òà1 ïpîòèâî-
îïóõîëåâîé àêòèâíîñòè è âûpàæåííîé ñïîñîá-
íîñòè ñòèìóëèpîâàòü ïpîòèâîîïóõîëåâóþ påçèñ-
òåíòíîñòü, ñëåäóåò îæèäàòü, ÷òî ñî âpåìåíåì, ïî
ìåpå åãî äàëüíåéøåãî êëèíè÷åñêîãî èçó÷åíèÿ
ñïåêòp ïîêàçàíèé ê åãî íàçíà÷åíèþ ïpè îíêîëî-
ãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèÿõ áóäåò pàñøèpÿòüñÿ. Ê
ïpèìåpó, åùå ïpåäñòîèò èçó÷èòü âîçìîæíîñòü
ïpèìåíåíèÿ Òà1 ïpè ãèïåpíåôpîèäíîì pàêå,
ïîñêîëüêó óæå èìåþòñÿ îòäåëüíûå ñîîáùåíèÿ î
åãî ýôôåêòèâíîñòè ïpè ýòîé îïóõîëè [37]. Îäíà-
êî äàëüíåéøåå "ïpîäâèæåíèå" Òà1 â êëèíè÷åñ-
êóþ ïpàêòèêó êàê ïpîòèâîîïóõîëåâîãî ñpåäñòâà
è îápåòåíèå èì ñòàòóñà ñàìîñòîÿòåëüíîãî êîì-
ïîíåíòà ïpîãpàìì   êîìïëåêñíîãî ëå÷åíèÿ îíêî-
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ëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ ïîòpåáóåò íåìàëî âpåìåíè,
è òîëüêî áóäóùåå ïîêàæåò, íàñêîëüêî øèpîêî
îí áóäåò âíåäpåí â êëèíè÷åñêóþ îíêîëîãèþ.

Âî-âòîpûõ, Òà1 óæå ïpîÿâèë ñåáÿ êàê âåñüìà
ýôôåêòèâíîå ñpåäñòâî, ïpèãîäíîå äëÿ ïîä-
äåpæèâàþùåé òåpàïèè áîëüíûõ çëîêà÷åñòâåí-
íûìè îïóõîëÿìè è âûãîäíî îòëè÷àþùååñÿ îò
ïpåïàpàòîâ  ÈÔH  è  äpóãèõ öèòîêèíîâ îòñóòñòâè-
åì êàêèõ-ëèáî ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ. Âî âñÿêîì
ñëó÷àå, åãî ñïîñîáíîñòü îñëàáëÿòü âûpàæåí-
íîñòü àññîöèèpîâàííîé ñ îïóõîëåâûì ïpîöåñ-
ñîì èììóíîñóïpåññèè è êîppåãèpîâàòü ìèåëî-
äåïpåññèâíûå ýôôåêòû ëó÷åâîé è ëåêàpñòâåí-
íîé ïpîòèâîîïóõîëåâîé òåpàïèè,  à òàêæå îò÷åò-
ëèâîå ñòèìóëèpóþùåå âëèÿíèå Òà1 íà èììóíî-
ëîãè÷åñêè îáóñëîâëåííóþ ïpîòèâîèíôåêöèîí-
íóþ påçèñòåíòíîñòü è, ñîîòâåòñòâåííî,  ñïîñîá-
íîñòü ñíèæàòü âåpîÿòíîñòü pàçâèòèÿ ó áîëüíûõ
èíòåpêóppåíòíûõ èíôåêöèé [3], óæå äîêóìåí-
òèpîâàíà â öåëîì pÿäå èññëåäîâàíèé. Ðóêîâîä-
ñòâóÿñü èìåííî èçëîæåííûìè âûøå ñîîápàæå-
íèÿìè, ìû èñïîëüçîâàëè Òà1 â ýòîì êà÷åñòâå  äëÿ
ïîääåpæèâàþùåãî ëå÷åíèÿ ïàöèåíòêè, ïåpåíåñ-
øåé ïàëëèàòèâíóþ îïåpàöèþ ïî ïîâîäó pàêà ïîä-
æåëóäî÷íîé æåëåçû [13], è äâóõ áîëüíûõ õîäæêèíñ-
êîé ëèìôîìîé [20]. Â ýòèõ íàáëþäåíèÿõ áûëî ïîêà-
çàíî, ÷òî ââåäåíèå Òà1 âïîëíå ñïîñîáíî îáåñïå-
÷èâàòü óêàçàííûå âûøå ýôôåêòû è ñîîòâåòñòâóþ-
ùèé ópîâåíü êà÷åñòâà æèçíè ïàöèåíòîâ.

Òàêèì îápàçîì, ìû â ñàìîé îáùåé ôîpìå
îõàpàêòåpèçîâàëè îñíîâíûå âîïpîñû êëèíè-
÷åñêîãî ïpèìåíåíèÿ Òà1 ïpè âèpóñíûõ è îíêî-
ëîãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèÿõ. È õîòÿ î÷åíü ìíîãî èí-
òåpåñíûõ äàííûõ íå ïîëó÷èëè îñâåùåíèÿ íà
ñòpàíèöàõ äàííîãî îáçîpà, ìû íàäååìñÿ,  ÷òî
îí  âûïîëíèò ñâîþ îñíîâíóþ çàäà÷ó.
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SUMMARY
Zadaxin - new perspectives intreatment
of viral and oncologic diseases
M.Mamedov, A.Kadyrova

The authors analized literature devoted clinical
application zadaxin (tymosin-alpha 1) in therapy of
viral hepatitis B and C, infection caused by human
immunodeficiency virus and several malignant
tumors. Besides data demonstrated the ability of
zadaxin to increse immunogenity of vaccines at
immunocompromized and old persons. 
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Ê ïàòîãåíåçó ðåíàëüíîé îñòåîäèñòðîôèè

Õ. È. Èñìàéëîâ, ×. Ì. Àõìåäîâà
Ìåäèöèíñêèé öåíòð "MedService", ã. Áàêó

Ïî÷êè èãðàþò âàæíóþ ðîëü â ïîääåðæàíèè
ãîìåîñòàçà êàëüöèÿ (Ñà) è ôîñôîðà (Ð). Ïîò-
ðåáëåíèå Ñà ñ ïèùåé ñîñòàâëÿåò â ñðåäíåì
1000 ìã/ñóò. èç êîòîðûõ â æåëóäî÷íî-êèøå÷íîì
òðàêòå (ÆÊÒ) àáñîðáèðóåòñÿ 200-400 ìã. Ïîñ-
êîëüêó ýëèìèíàöèÿ Ñà èç îðãàíèçìà îñóùåñ-
òâëÿåòñÿ ãëàâíûì îáðàçîì ñ ìî÷îé, ó âçðîñëîãî
÷åëîâåêà áåç äåôèöèòà Ñà íå ìåíåå 200ìã ýëå-
ìåíòà äîëæíî ýêñêðåòèðîâàòüñÿ ïî÷êàìè.

Â ñûâîðîòêå Ñà ïðåäñòàâëåí òðåìÿ ôðàêöè-
ÿìè: 40% îò îáùåãî êîëè÷åñòâà ñâÿçàíî ñ áåë-
êîì, 10% - ñ öèòðàòîì, áèêàðáîíàòîì è ôîñôà-
òîì, à 50% ïðèõîäèòñÿ íà ñâîáîäíóþ ôðàêöèþ,
îáëàäàþùóþ íàèáîëüøåé áèîëîãè÷åñêîé àêòèâ-
íîñòüþ. 95-97,5% ïðîôèëüòðîâàííîãî êîëè÷åñò-
âà ðåàáñîðáèðóåòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî â ïðîê-
ñèìàëüíûõ êàíàëüöàõ (70%) è âîñõîäÿùåì êîëå-
íå ïåòëè Ãåíëå (20%).

Åæåñóòî÷íî 60% èç 800-1500 ìã ïîòðåáëÿå-
ìîãî ôîñôîðà àáñîðáèðóåòñÿ â êèøå÷íèêå è
òàêîå æå êîëè÷åñòâî äîëæíî ýêñêðåòèðîâàòüñÿ
ïî÷êàìè. Òîëüêî íåáîëüøàÿ ÷àñòü ôîñôîðà ñû-
âîðîòêè ñâÿçàíà ñ áåëêîì, è ïðàêòè÷åñêè îí
ïî÷òè ïîëíîñòüþ ôèëüòðóåòñÿ â êëóáî÷êàõ è íà
80% ðåàáñîðáèðóåòñÿ â ïðîêñèìàëüíûõ êàíàëü-
öàõ. 10% âñàñûâàåòñÿ â äèñòàëüíûõ êàíàëüöàõ è
òîëüêî 10% ïðîôèëüòðîâàííîãî êîëè÷åñòâà
ýêñêðåòèðóåòñÿ ñ ìî÷îé.[1]. Ðåàáñîðáöèÿ ôîñ-
ôàòà íîñèò íàñûùàåìûé õàðàêòåð, ïîêà íå èñ-
÷åðïûâàåòñÿ ìîùíîñòü òðàíñïîðòíîé ñèñòåìû,
íî óìåíüøàåòñÿ ïðè ïîâûøåíèè åãî óðîâíÿ â ñû-
âîðîòêå. Ïåðâîå ñîîòâåòñòâóåò ìàêñèìàëüíîé
ðåàáñîðáöèè ôîñôàòà (ÒmÐ). Èçëèøåê ïðî-
ôèëüòðîâàííîãî ôîñôàòà ýêñêðåòèðóåòñÿ ñ ìî-
÷îé, à ïðè çíà÷åíèÿõ íèæå ïîðîãîâîãî âûäåëå-
íèå ôîñôàòà ñíèæàåòñÿ. Îòíîøåíèå ÒmÐ/ÊÔ
èñïîëüçóåòñÿ â êà÷åñòâå ïîêàçàòåëÿ àêòèâíîñòè
òóáóëÿðíîé ðåàáñîðáöèè ôîñôàòà [20].

Îñíîâíûìè äåïî ôîñôàòà â îðãàíèçìå, êàê
è êàëüöèÿ, ÿâëÿåòñÿ ñêåëåò è òîëüêî 10% íàõîäèò-
ñÿ â ìÿãêèõ òêàíÿõ [1].

Â íîðìå îñíîâíûìè ðåãóëÿòîðàìè ôîñôîð-
íî-êàëüöèåâîãî îáìåíà ÿâëÿþòñÿ ïàðàòãîðìîí
(ÏÒÃ), êàëüöèòîíèí (ÊÒ) è âèòàìèí D.

Âëèÿÿ íà ïî÷êè, ñêåëåò è âñàñûâàíèå Ñà â
êèøå÷íèêå, ÏÒÃ îáåñïå÷èâàåò ïîñòîÿíñòâî êîí-
öåíòðàöèè èîíèçèðîâàííîãî Ñà âî âíåêëåòî÷-
íîé æèäêîñòè (ÂÊÆ) [29].

Â ïðîòèâîïîëîæíîñòü ÏÒÃ êàëüöèòîíèí ñíè-
æàåò êîíöåíòðàöèþ Ñà â ñûâîðîòêå è ÂÆÊ, ïðå-
äîòâðàùàÿ ãèïåðêàëüöèåìèþ, óìåíüøàåò êîëè-
÷åñòâî è àêòèâíîñòü îñòåîêëàñòîâ êîñòíîé òêàíè

è èíãèáèðóåò îñòåîöèäíûé îñòåîëèç, èíäóöèðóå-
ìûé ÏÒÃ.

Àêòèâíûé ìåòàáîëèò âèòàìèíà D3, ñèíòåçè-
ðóåìûé â ïðîêñèìàëüíûõ èçâèòûõ êàíàëüöàõ ïî-
÷åê (1,25(ÎÍ)2D3), óâåëè÷èâàåò àáñîðáöèþ Ñà â
êèøå÷íèêå è åãî ìîáèëèçàöèþ èç êîñòíîé òêàíè,
ò.å. ïðåäóïðåæäàåò ãèïîêàëüöèåìèþ, ïðè äîñòà-
òî÷íîé âûðàæåííîñòè êîòîðîé íàáëþäàåòñÿ òå-
òàíèÿ, è îáåñïå÷èâàåò ìèíåðàëèçàöèþ ñêåëåòà.

Ïðè õðîíè÷åñêîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñ-
òè (ÕÏÍ) íàðóøàþòñÿ âñå çâåíüÿ ðåãóëÿöèè ôîñ-
ôîðíî-êàëüöèåâîãî îáìåíà. Óæå íà ðàííèõ ñòà-
äèÿõ ÕÏÍ óìåíüøàåòñÿ ôèëüòðàöèîííûé çàðÿä
ôîñôàòà, îäíàêî áëàãîäàðÿ óâåëè÷åíèþ ïðî-
äóêöèè ÏÒÃ ñíèæàåòñÿ ÒmÐ, è îò÷åòëèâàÿ ãèïåð-
ôîñôàòåìèÿ ðàçâèâàåòñÿ òîëüêî ïðè ïàäåíèè
êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè ìåíåå 20-25 ìë/ìèí,
êîãäà âûñîêèé óðîâåíü ÏÒÃ â ñûâîðîòêå íå ñïî-
ñîáåí îáåñïå÷èòü äîñòàòî÷íîå âûâåäåíèå ôîñ-
ôàòà [17].

Ãèïåðôîñôàòåìèÿ ðåöèïðîêíî ñíèæàåò â
êðîâè êîíöåíòðàöèþ èîíèçèðîâàííîãî Ñà, è
ñîâìåñòíûé ýôôåêò ãèïåðôîñôàòåìèè è ãèïî-
êàëüöèåìèè ñòèìóëèðóåò ñåêðåöèþ ÏÒÃ. Ãèïåð-
ñåêðåöèÿ ÏÒÃ ïðè óðåìèè ðåàëèçèðóåòñÿ äâóìÿ
ïóòÿìè: óñèëåíèåì ïðîäóêöèè ãîðìîíà îòäåëüíû-
ìè êëåòêàìè, ïîäâåðãøèìèñÿ ãèïåðòðîôèè, è
óâåëè÷åíèåì íà 20-50% ÷èñëà ñåêðåòèðóþùèõ
êëåòîê (ãèïåðïëàçèÿ).

Â êàæäîé îòäåëüíîé êëåòêå ïàðàùèòîâèäíîé
æåëåçû (ÏÙÆ) 3 ôàêòîðà îòâåòñòâåííû çà ãèïåð-
ñåêðåöèþ ÏÒÃ: íèçêèé óðîâåíü êàëüöèòðèîëà, êî-
òîðûé ñòèìóëèðóåò òðàíñêðèïöèþ ïðåïðî-ÏÒÃ,
íèçêèé óðîâåíü Ñà è âûñîêîå ñîäåðæàíèå ôîñ-
ôàòà â ñûâîðîòêå. Îáà ïîñëåäíèõ ôàêòîðà èí-
äóöèðóþò ýêñïðåññèþ ãåíîâ ÏÒÃ. Ñíèæåíèå
êàëüöèòðèîëà óìåíüøàåò òàêæå ÷èñëî ñïåöèôè-
÷åñêèõ êàëüöèòðèîëîâûõ ðåöåïòîðîâ, àêòèâàöèÿ
êîòîðûõ ïðåäóïðåæäàåò ãèïåðïëàçèþ ÏÆÙ.

Öåíòðàëüíûì çâåíîì ãîìåîñòàòè÷åñêîé ðå-
ãóëÿöèè Ñà ÿâëÿþòñÿ ÏÆÙ, ïðîäóöèðóþùèå ÏÒÃ,
íî è Ñà ðåãóëèðóåò ôóíêöèþ ÏÆÙ, âîçäåéñòâóÿ
÷åðåç Ñà-÷óâñòâèòåëüíûå ðåöåïòîðû, ïðèíàäëå-
æàùèå ñåìåéñòâó G-ïðîòåèíñâÿçàííûõ ðåöåï-
òîðîâ, ïî ðàñïðîñòðàíåííîìó ïðèíöèïó îáðàò-
íîé ñâÿçè: ãèïåðêàëüöèåìèÿ ïîäàâëÿåò ñèíòåç
ÏÒÃ, à ãèïîêàëüöèåìèÿ, íàîáîðîò, ñïîñîáñòâóåò
ñåêðåöèè ãîðìîíà [2]. Ãèïåðïëàçèðîâàííûå
êëåòêè ÏÆÙ ìåíåå ÷óâñòâèòåëüíû ê èíãèáèðóþ-
ùåìó âëèÿíèþ Ñà íà ñåêðåöèþ ÏÒÃ, âñëåäñòâèå
÷åãî äëÿ ïîëóìàêñèìàëüíîé èíãèáèöèè ñåêðåöèè
ÏÒÃ ó áîëüíûõ óðåìèåé òðåáóåòñÿ áîëåå âûñîêèé



óðîâåíü Ñà â ñûâîðîòêå, ÷åì ó çäîðîâûõ, ÷òî äå-
ìîíñòðèðóåò âàæíîñòü Ñà-÷óâñòâèòåëüíûõ ðå-
öåïòîðîâ â êîíòðîëå êëåòî÷íîé ïðîëèôåðàöèè
ÏÙÆ [29].

Â ñâîþ î÷åðåäü, äåôèöèò êàëüöèòðèîëà ðàç-
âèâàåòñÿ íå òîëüêî èç-çà íåäîñòàòî÷íîé åãî ïðî-
äóêöèè êëåòêàìè ïðîêñèìàëüíûõ êàíàëüöåâ
ñìîðùåííûõ ïî÷åê, íî è âñëåäñòâèå ñíèæåíèÿ
ïîä âëèÿíèåì ãèïåðôîñôàòåìèè àêòèâíîñòè 1-
ãèäðîêñèëàçû, êîíâåðñèðóþùåé 25(ÎÍ)D3 â
1,25(ÎÍ)D3 [23].

Ïîä âëèÿíèåì ñåêðåòèðóåìîãî â èçáûòêå ÏÒÃ
â êîñòÿõ îáðàçóþòñÿ ïîëîñòè ðåçîðáöèè, âûïîë-
íåííûå íåîðãàíèçîâàííûì îñòåîèäîì, êîëè÷å-
ñòâî êîòîðîãî óâåëè÷èâàåòñÿ ïî ìåðå ñíèæåíèÿ
êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè (ÊÔ) äî 40 ìë/ìèí è ìå-
íåå. Óâåëè÷åíèå ÷èñëà îñåòîêëàñòîâ íàáëþäà-
åòñÿ äàæå ïðè íåçíà÷èòåëüíîì ñíèæåíèè ÊÔ
(<70 ìë/ìèí) íà ôîíå âåñüìà óìåðåííîãî ïîâû-
øåíèÿ ÏÒÃ ñûâîðîòêè, õîòÿ â öåëîì ïîâåðõíîñòü
îñòåîêëàñòè÷åñêîé ðåçîðáöèè òåñíî êîððåëè-
ðóåò ñ óðîâíåì ÏÒÃ â ñûâîðîòêå. ÏÒÃ, êàê è
1,25(ÎÍ)2D3, àêòèâèðóþò îñòåîêëàñòû, ðåçîðáè-
ðóþùèå êîñòü ïîâåðõíîñòíî (ïÿòíèñòàÿ ðåçîðá-
öèÿ) èëè â ãëóáèíå êîñòíîé òêàíè (ëàêóíàðíàÿ
ðåçîðáöèÿ). Ðåçîðáòèâíûå ïîëîñòè çàïîëíÿþòñÿ
îñòåîáëàñòàìè, îäíàêî ñèíòåçèðóåìûé èìè êîë-
ëàãåí ðàñïîëàãàåòñÿ íå ïàðàëëåëüíî ïîâåðõ-
íîñòè òðàáåêóë, à ïîâòîðÿåò î÷åðòàíèå ïîëîñòè
(ýíäîñòàëüíûé ôèáðîç). Íàðóøàåòñÿ ëàìåëëÿð-
íàÿ ñòðóêòóðà ìàòðèêñà êîñòè, ÷òî â êîíå÷íîì
èòîãå ïðèâîäèò ê îáðàçîâàíèþ íåóïîðÿäî÷åí-
íîé êîñòè (woven bone) è íåóïîðÿäî÷åííîãî
îñòåîèäà (woven osteoid) [4].

Ïîñëåäíèé ìîæåò èçáûòî÷íî ìèíåðàëèçî-
âàòüñÿ è â îòñóòñòâèå ìåòàáîëèòîâ âèòàìèíà D3,

÷òî îáúÿñíÿåò ïàðàäîêñàëüíûé ôàêò îáíàðóæå-
íèÿ ó áîëüíûõ ñ âûðàæåííîé ðåíàëüíîé îñòåî-
äèñòðîôèåé íîðìàëüíîãî ñîäåðæàíèÿ îáùåãî
êàëüöèÿ òåëà [25].

Ñòåïåíü ãèïåðïëàçèè ÏÆÙ íå òîëüêî îáóñ-
ëàâëèâàåò ìåòîäû (õèðóðãè÷åñêèå, ëåêàðñòâåí-
íûå) êîððåêöèè ó áîëüíûõ óðåìèåé âòîðè÷íîãî
ãèïåðïàðàòèðåîçà (ÂÃÏÒ), íî è ïðåäîïðåäåëÿåò
ìåõàíèçìû òóìîðîãåíåçà, êîòîðûé ÿâëÿåòñÿ ïðÿ-
ìûì ïîêàçàíèåì ê õèðóðãè÷åñêîìó âìåøàòåëü-
ñòâó [25].

Êëèíè÷åñêèé îïûò ñâèäåëüñòâóåò, ÷òî ïðè
óâåëè÷åíèè äèàìåòðà ÏÙÆ áîëåå 0,5 ñì âîç-
ìîæíîñòè ëåêàðñòâåííîãî ïîäàâëåíèÿ àêòèâíîñ-
òè ÏÙÆ îãðàíè÷åíû.

Óìåðåííûé è âûðàæåííûé ÂÃÏÒ ÿâëÿþòñÿ ìå-
òàáîëè÷åñêè àêòèâíûì âàðèàíòîì (I òèï) ðåíàëü-
íîé îñòåîäèñòðîôèè (ÐÎÄ). Êàòàáîëè÷åñêèé âà-
ðèàíò ÐÎÄ (II òèï) ïðåäñòàâëåí îñòåîìàëÿöèåé è
àäèíàìè÷åñêèì çàáîëåâàíèåì ñêåëåòà. Ñìå-
øàííàÿ ôîðìà ÐÎÄ (III òèï) ÿâëÿåòñÿ ñî÷åòàíèåì
ãèïåðïàðàòèðåîçà è îñòåîìàëÿöèè.

Ìàêñèìàëüíîé âûðàæåííîñòè ÂÃÏÒ äîñòèãà-
åò ó áîëüíûõ, äëèòåëüíî íàõîäÿùèõñÿ íà ãåìîäè-
àëèçå (ÃÄ), â òî âðåìÿ, êàê ïåðâûå ïðèçíàêè îñ-
òåîìàëÿöèè ïîÿâëÿþòñÿ óæå íà ðàííèõ ñòàäèÿõ
ÕÏÍ è äîñòèãàþò êëèíè÷åñêîé âûðàæåííîñòè ïðè
ïðîãðåäèåíòíîì åå òå÷åíèè. Îñíîâíûì ïðîÿâëå-
íèåì îñòåîìàëÿöèè ñëóæèò çàäåðæêà ìèíåðàëè-
çàöèè îñòåîèäà.

Âî âðåìÿ ãåìîäèàëèçà äîïîëíèòåëüíîå íåá-
ëàãîïðèÿòíîå âëèÿíèå íà ñêåëåò îêàçûâàåò àêêó-
ìóëÿöèÿ â îðãàíèçìå áîëüíûõ àëþìèíèÿ. Ïîñëåä-
íèé ïîïàäàåò â îðãàíèçì ïðè ïðèåìå ñîäåðæà-
ùèõ àëþìèíèé ïðåïàðàòîâ, íàçíà÷àåìûõ áîëü-
íûì äëÿ êîíòðîëÿ ãèïåðôîñôàòåìèè, íåêîòîðûõ
ïàðåíòåðàëüíî ïðèìåíÿåìûõ ðàñòâîðîâ. Òàêæå
èñïîëüçîâàíèå äëÿ ïðèãîòîâëåíèÿ äèàëèçèðóþ-
ùåãî ðàñòâîðà íåî÷èùåííîé îò àëþìèíèÿ âîäû
ÿâëÿåòñÿ îñíîâíîé ïðè÷èíîé àëþìèíèåâîé èí-
òîêñèêàöèè ó áîëüíûõ íà ÃÄ. Óñèëèâàþò âñàñûâà-
íèå àëþìèíèÿ ñîåäèíåíèÿ öèòðàòà ïóòåì ïîâû-
øåíèÿ ðàñòâîðèìîñòè Àl è ïàðàöåëëþëÿðíîãî
ïóòè àáñîðáöèè [6].
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Ãèñòîëîãè÷åñêè ó áîëüíûõ ñ ïîðàæåíèåì
ñêåëåòà âñëåäñòâèå èíòîêñèêàöèè A1 îòëîæåíèÿ
ïîñëåäíåãî îáíàðóæèâàþòñÿ âäîëü óìåíüøåí-
íîãî â ðàçìåðàõ ôðîíòà ìèíåðàëèçàöèè îñòåî-
èäà, ïðåïÿòñòâóÿ îòëîæåíèþ ñîëåé êàëüöèÿ â îñ-
òåîèä. Êîñòíàÿ òêàíü âûãëÿäèò íåàêòèâíîé, ÷òî
ñâèäåëüñòâóåò î ðåçêîì çàìåäëåíèè ïðîöåññîâ
ðåìîäåëèðîâàíèÿ [22].

Îñíîâíûìè êëèíè÷åñêèìè ñèìïòîìàìè  ÐÎÄ
ÿâëÿþòñÿ áîëü â êîñòÿõ è ìûøå÷íàÿ ñëàáîñòü.
Ïðè ïðåîáëàäàíèè îñòåîìàëÿöèè íåäîñòàòî÷-
íîå îáûçâåñòâëåíèå áîëüøîé ìàññû îñòåîèäà
âåäåò ê ðàçìÿã÷åíèþ êîñòåé, ðàçâèòèþ äåôîð-
ìàöèé è ïàòîëîãè÷åñêèõ ïåðåëîìîâ. Ó ëèö ìîëî-
äîãî âîçðàñòà ïðè îñòåîìàëÿöèè çàìåäëÿåòñÿ
ðîñò, ðàçâèâàþòñÿ êèôîç, êèôîñêàëèîç, äåôîð-
ìàöèÿ êîñòåé òàçà è êîíå÷íîñòåé. Ó âçðîñëûõ äå-
ôîðìàöèè êîñòåé âñòðå÷àþòñÿ ðåæå, íî áîëåå
âûðàæåí áîëåâîé ñèíäðîì.

Ïðè ðåíòãåíîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè ó
äåòåé è ïîäðîñòêîâ îòìå÷àåòñÿ ðàñøèðåíèå
ìåòàýïèôèçàðíîé çîíû ïðîâèçîðíîé êàëüöèôè-
êàöèè, íàèáîëåå çàìåòíîå â îáëàñòè èíòåíñèâ-
íîãî ðîñòà. Òèïè÷íûìè äëÿ îñòåîìàëÿöèè ÿâëÿþò-
ñÿ çîíû Ëîîçåðà - ñèììåòðè÷íûå ó÷àñòêè ïðîñ-
âåòëåíèÿ êîñòè, ëîêàëèçóþùèåñÿ â ìåñòàõ ìàê-
ñèìàëüíîé ìåõàíè÷åñêîé íàãðóçêè - â ëîííûõ è
ñåäàëèùíûõ êîñòÿõ è ò.ä. 

Íàèáîëåå ðàííèì ðåíòãåíîëîãè÷åñêèì
ïðèçíàêîì ðåíàëüíîãî ãèïåðïàðàòèðåîçà ñ÷è-
òàþò ñóáïåðèîñòàëüíûå ýðîçèè, ðàçâèâàþùèå-
ñÿ íà ëó÷åâîé ñòîðîíå ñðåäíåé ôàëàíãè II è III
ïàëüöåâ ïðàâîé ðóêè.

Ïðè îñòåîñêëåðîçå ïåðâîíà÷àëüíî îòìå÷à-
åòñÿ óòîëùåíèå îòäåëüíûõ òðàáåêóë, íî â äàëü-
íåéøåì ãðàíèöû îòäåëüíûõ òðàáåêóë ñëèâàþòñÿ,
îáðàçóÿ ðåíòãåíîëîãè÷åñêè ïëîòíóþ îäíîðîä-
íóþ ïîâåðõíîñòü. Â ïîçâîíî÷íèêå óïëîòíåííûå
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Ðèñ. Ïàòîãåíåç âòîðè÷íîãî ãèïåðïàðàòèðåîçà è ðåíàëüíîé îñòåîäèñòðîôèè ïðè õðîíè÷åñêîé
ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè



ó÷àñòêè âåðõíåé è íèæíåé ïîâåðõíîñòåé êàæäî-
ãî ïîçâîíêà, ÷åðåäóþùèåñÿ ñ ðàçðåæåííûìè
ó÷àñòêàìè â òåëàõ ïîçâîíêîâ, ñîçäàþò ñâîåîáðàç-
íóþ êàðòèíó "ïîëîñàòîãî" ïîçâîíî÷íîãî ñòîëáà.

Ïðè âòîðè÷íîì ãèïåðïàðàòèðåîçå ÷àùå, ÷åì
ïðè îñòåîìàëÿöèè, íàáëþäàþòñÿ îòëîæåíèÿ ôîñ-
ôîðíî-êèñëûõ ñîëåé Ñà â ìÿãêèõ òêàíÿõ, â ðàçëè÷-
íûõ îðãàíàõ, ñòåíêàõ ñîñóäîâ. Ïðåäðàñïîëàãàþò ê
âûïàäåíèþ ñîëåé óâåëè÷åíèå ñîäåðæàíèÿ ôîñôî-
ðà, êîãäà ïðîèçâåäåíèå êîíöåíòðàöèé Ñà õ Ð â ñû-
âîðîòêå êðîâè ïðåâûøàåò 70, à òàêæå ãèïåðìàãíå-
çèåìèÿ, àëêàëîç, ðàçâèâàþùèåñÿ âî âðåìÿ ÃÄ, ëî-
êàëüíîå ïîâðåæäåíèå òêàíåé [14].

Â ïåðèôåðè÷åñêèõ ñîñóäàõ êàëüöèôèêàòû
îáíàðóæèâàþòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî â ìåäèàëü-
íîé îáîëî÷êå â îòëè÷èå îò àòåðîñêëåðîòè÷åñêèõ
èçìåíåíèé, ëîêàëèçóþùèõñÿ â èíòèìå. Îòëîæå-
íèå ôîñôîðíî-êàëüöèåâûõ ñîëåé â êîæå âûçûâà-
þò ñèëüíåéøèé çóä, êîòîðûé èñ÷åçàåò òîëüêî
ïîñëå ïàðàòèðåîèäåêòîìèè. Äåïîçèòû ñîëåé Ñà
â êîíúþíêòèâå è ðîãîâèöå íà ôîíå ñîïóòñòâóþ-
ùåãî âîñïàëåíèÿ îáóñëàâëèâàþò ïîÿâëåíèå
"êðàñíûõ ãëàç". Îòëîæåíèå  ñîëåé Ñà îêîëî ñóñ-
òàâîâ ìîæåò âûçûâàòü îãðàíè÷åíèå èõ ïîäâèæ-
íîñòè. ×àùå âñåãî êàëüöèåâûå äåïîçèòû îáíàðó-
æèâàþòñÿ âîêðóã ñóñòàâîâ ôàëàíã, ïðåäïëå÷üÿ, â
îáëàñòè ëîïàòîê, ëîêòå. Ïîìèìî ôîñôîðíî-êèñ-
ëûõ ñîëåé Ñà, â îêîëîñóñòàâíûõ òêàíÿõ ìîãóò îòê-
ëàäûâàòüñÿ êðèñòàëëû ìî÷åâîé êèñëîòû (âòîðè÷-
íàÿ ïîäàãðà) è ïèðîôîñôàòà Ñà (ïñåâäîïîäàã-
ðà), ÷òî ñî÷åòàåòñÿ ñ õîíäðîêàëüöèíîçîì.

Íàäåæíûì äèàãíîñòè÷åñêèì êðèòåðèåì ÂÃÏÒ
ÿâëÿåòñÿ ïîâûøåíèå â ñûâîðîòêå êîíöåíòðàöèè
ÏÒÃ, èíòàêòíîé åãî ìîëåêóëû (èÏÒÃ), â òî âðåìÿ
êàê îïðåäåëåíèå ÑÎÎÍ-òåðìèíàëüíîãî ôðàã-
ìåíòà íå èìååò áîëüøîãî çíà÷åíèÿ, ïîñêîëüêó
åãî êëèðåíñ ó áîëüíûõ ñ íàðóøåííîé ôóíêöèåé
ïî÷åê ñíèæàåòñÿ. Îá óñèëåíèè ìåòàáîëèçìà
êîñòíîé òêàíè ñâèäåòåëüñòâóåò ïîâûøåíèå â ñû-
âîðîòêå àêòèâíîñòè ùåëî÷íîé ôîñôàòàçû (ÙÔ).
Ïðè îöåíêå óðîâíÿ îáùåé ÙÔ íåîáõîäèìî ó÷è-
òûâàòü ïàòîëîãèþ äðóãèõ îðãàíîâ (ïå÷åíü, êèøå÷-
íèê), êîòîðûå òàêæå ÿâëÿþòñÿ ìåñòîì åå îáðàçî-
âàíèÿ. Â ïîñëåäíåå âðåìÿ ïîÿâèëàñü âîçìîæ-
íîñòü îïðåäåëÿòü ñîäåðæàíèå â ïëàçìå êîñòíî-
ãî èçîýíçèìà ÙÔ, âûðàáàòûâàåìîãî òîëüêî â
êîñòíîé òêàíè. Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü êîñòíûé
èçîýíçèì ÙÔ ÿâëÿåòñÿ ëó÷øèì ìàðêåðîì êîñòå-
îáðàçîâàíèÿ ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÏÍ èëè ïîñëå ïåðå-
ñàäêè ïî÷êè.

Áèîïñèÿ êîñòè ÿâëÿåòñÿ "çîëîòûì ñòàíäàð-
òîì" ïðè îïðåäåëåíèè òèïà ïî÷å÷íîé îñòåîäèñò-
ðîôèè. Ïðè ãèïåðïàðàòèðåîçå îáðàçîâàíèå è
ðàçðóøåíèå êîñòè óñêîðåíû. Êàê ñëåäñòâèå,
óâåëè÷åíî ÷èñëî îñòåîáëàñòîâ è îñòåîêëàñòîâ.
Äðóãàÿ õàðàêòåðíàÿ ÷åðòà - óñèëåííûé ôèáðîç
êîñòíîãî ìîçãà, óâåëè÷åíèå êîëè÷åñòâà íåìèíå-
ðàëèçîâàííîãî îñòåîèäà [16].

Ïðåäóïðåæäåíèå è ëå÷åíèå ðàçëè÷íûõ

ôîðì ïîðàæåíèÿ ñêåëåòà ïðè óðåìèè îñòàåòñÿ
äàëåêî íå ðåøåííîé ïðîáëåìîé.

Óæå íà ðàííèõ ñòàäèÿõ ÕÏÍ (ÑÊÔ îò 65 äî 55
ìë/ìèí), íåñìîòðÿ íà íîðìàëüíîå ñîäåðæàíèå
îáùåãî Ñà è 1,25 (ÎÍ)2D3 â êðîâè, óðîâåíü èîíè-
çèðîâàííîãî Ñà ñíèæåí, ÷òî ñòèìóëèðóåò ñåê-
ðåöèþ ÏÒÃ, óñóãóáëÿåìóþ ãèïåðôîñôàòåìèåé.
Ïîýòîìó êîíòðîëü ãèïåðôîñôàòåìèè â ýòèõ óñëî-
âèÿõ íå òîëüêî òîðìîçèò ñåêðåöèþ ÏÒÃ, íî ðåöèï-
ðîêíî óâåëè÷èâàåò Ñà ñûâîðîòêè çà ñ÷åò óëó÷-
øåíèÿ åãî âñàñûâàíèÿ â æåëóäî÷íî-êèøå÷íîì
òðàêòå.

Ïîìèìî îãðàíè÷åíèÿ ïîñòóïëåíèÿ ôîñôàòà
ñ ïèùåé (íàäî îòìåòèòü, ÷òî äèåòà ÿâëÿåòñÿ âàæ-
íûì óñëîâèåì â êîððåêöèè ãèïåðôîñôàòåìèè),
áîëüíûì, êàê ïðàâèëî, íàçíà÷àþò ðàçëè÷íûå
ïðåïàðàòû, ñâÿçûâàþùèå ôîñôàòû â êèøå÷íèêå,
ïðåïÿòñòâóÿ èõ àáñîðáöèè. Ê òàêèì âåùåñòâàì
îòíîñÿòñÿ: ñîëè àëþìèíèÿ, ñîëè êàëüöèÿ (àëãè-
íàò, àöåòàò, êàðáîíàò, öèòðàò), êàðáîíàò è ãèä-
ðîîêèñü ìàãíèÿ, à òàêæå Ñåâåëàìåð (Rena-Gel)
- íîâûé ïðåïàðàò äëÿ ñâÿçûâàíèÿ ôîñôàòà,
êîòîðûé íå ñîäåðæèò êàëüöèÿ è àëþìèíèÿ.
Ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé êàòèîííûé ïîëèìåð, ñâÿçû-
âàþùèé ôîñôîð â êèøå÷íèêå çà ñ÷åò èîííîãî
îáìåíà è ãèäðîãåííîãî ñâÿçûâàíèÿ [26, 5]. Ãëåíí
×åðòîâ è åãî ðàáî÷àÿ ãðóïïà â ðàíäîìèçèðîâàí-
íûõ èññëåäîâàíèÿõ îòìå÷àþò, ÷òî Ñåâåëàìåð
óìåíüøàåò ïðîãðåññèþ êàëüöèíîçà êîðîíàðíûõ
àðòåðèé è àîðòû ó áîëüíûõ íà ïðîãðàììíîì ÃÄ.

Ïîíÿòíî, ÷òî ïðèìåíåíèå ñîëåé À1 èç-çà
âîçìîæíîãî èõ íàêîïëåíèÿ â îðãàíèçìå áîëüíûõ
íåæåëàòåëüíî. Ñà öèòðàò ñïîñîáåí óñèëèâàòü
àáñîðáöèþ À1 â ÆÊÒ, ïðèåì ñîëåé ìàãíèÿ íå-
ðåäêî îñëîæíÿåòñÿ äèàðååé è ãèïåðìàãíåçèå-
ìèåé, óãíåòàþùåé ìèíåðàëèçàöèþ îñòåîèäà.
Òàêèì îáðàçîì, äëÿ êîððåêöèè ãèïåðôîñôàòå-
ìèè ÷àùå âñåãî èñïîëüçóþòñÿ êàðáîíàò è àöåòàò
Ñà [10].

Â 1 ã àöåòàòà Ñà ñîäåðæèòñÿ 0,25 ã ýëåìåí-
òàðíîãî Ñà, à â 1ã êàðáîíàòà Ñà - 0,4 ã èîíèçè-
ðîâàííîãî Ñà, îäíàêî â ñèëó ëó÷øåé ðàñòâîðè-
ìîñòè àöåòàòà ñîäåðæàíèå ôîñôàòà ñûâîðîòêè
íà îäèíàêîâóþ âåëè÷èíó âûçûâàþò 1,5 ã àöåòàòà
è 3,5 ã êàðáîíàòà Ñà, ÷òî ïîçâîëÿåò ïîòðåáëÿòü
çàìåòíî ìåíüøå Ñà àöåòàòà áåç óùåðáà äëÿ
îêîí÷àòåëüíîãî ðåçóëüòàòà. Ýòî â ñâîþ î÷åðåäü
ñóùåñòâåííî óìåíüøàåò ÷àñòîòó ãèïåðêàëüöè-
ìèè, êîòîðàÿ âñòðå÷àåòñÿ ó 61,5% áîëüíûõ íà
ôîíå ïðèåìà Ñà êàðáîíàòà è òîëüêî ó 15,1% ïà-
öèåíòîâ, ïîëó÷àþùèõ Ñà àöåòàò [9].

Áîëüíûì, íàõîäÿùèìñÿ íà ÃÄ, îáû÷íî ðåêî-
ìåíäóþò ïîâûøåííîå ïîòðåáëåíèå áåëêà (1,35-
1,5 ã/êã/ñóò). Äàæå åñëè â êèøå÷íèêå âñàñûâàåò-
ñÿ òîëüêî 50-55% ïîòðåáëÿåìîãî ñ ïðîäóêòàìè
ôîñôàòà, òî åæåäíåâíî íåîáõîäèìî ýëèìèíè-
ðîâàòü 450-600ìã ýòîãî ýëåìåíòà. Â õîäå ÃÄ
îáû÷íî âûâîäèòñÿ 800 ìã ôîñôàòà, ÷òî çà íåäå-
ëþ ñîñòàâëÿåò 2,5 ã. Óâåëè÷åíèå âðåìåíè äèàëè-
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çà äàåò äîñòîâåðíîå,íî îãðàíè÷åííîå ïðåèìó-
ùåñòâî. Îáû÷íî óðîâåíü ôîñôàòà áûñòðî ñíè-
æàåòñÿ âî âðåìÿ äèàëèçà, è êîíöåíòðàöèîííûé
ãðàäèåíò ïàäàåò, çàäåðæèâàÿ óäàëåíèå ôîñôà-
òà. Ïðàêòè÷åñêè íåâîçìîæíî ñíèçèòü ïîòðåáëå-
íèå ôîñôîðà ìåíåå, ÷åì 800 ìã/ñóò èëè 5,6
ã/íåä. Ñ ó÷åòîì ýòèõ öèôð âïîëíå ïîíÿòíîé ñòà-
íîâèòñÿ íåîáõîäèìîñòü èñïîëüçîâàíèÿ ôîñôîð-
ñâÿçûâàþùèõ âåùåñòâ. Ôîñôîð-ñâÿçûâàþùèå
ïðåïàðàòû ñïîñîáíû àáñîðáèðîâàòü íå áîëåå
50% ïîòðåáëåííîãî ôîñôîðà. Òàêèì îáðàçîì,
íè îäíà èç çàìåñòèòåëüíûõ ïðîöåäóð ôàêòè÷åñêè
íå îáåñïå÷èâàåò äîëæíîé ýëèìèíàöèè ôîñôà-
òà. Ïðè ñòàíäàðòíîé áåëêîâîé íàãðóçêå è ñî-
äåðæàíèè Ñà â äèàëèçèðóþùåì ðàñòâîðå îò
1,625 äî 1,7 ììîë/ë ôîñôîð-ñâÿçûâàþùèå ïðå-
ïàðàòû ïîêàçàíû âñåì áîëüíûì, íàõîäÿùèìñÿ
íà 3-ðàçîâîì äèàëèçå èëè êîðîòêîì 6-ðàçîâîì
äèàëèçå, â ñðåäíåé äîçå 9-10 ã/ñóò.

Åñëè íàçíà÷åíèåì ïðåïàðàòîâ Ñà è êîíòðî-
ëåì ãèïåðôîñôàòåìèè íå óäàåòñÿ äîñòè÷ü íîð-
ìàëèçàöèè ôîñôîðíî-êàëüöèåâîãî îáìåíà, óìåñò-
íî äîáàâëåíèå ê òåðàïèè 1,25(ÎÍ)2D3. Âîèçáå-
æàíèå ïåðåãðóçêè êàëüöèåì ðåêîìåíäîâàíî
ïðèìåíåíèå íèçêîêàëüöèåâîãî äèàëèçàòà (1,25
ììîë/ë). Òàêàÿ ñî÷åòàííàÿ òåðàïèÿ, ïî äàííûì
P.Fornier è ñîàâò. (1986), óëó÷øàåò ñîñòîÿíèå
ñêåëåòà.

Ó áîëüíûõ íà ÃÄ ñ óìåðåííî âûðàæåííûì
ÂÃÏÒ èñïîëüçóþò áîëåå âûñîêèå äîçû 1,25(ÎÍ)2D3

- êàëüöèòðèîëà (0,5-1 ìêã/ñóò.), ïîäàâëÿþùèå ñåê-
ðåöèþ ÏÒÃ, ïîâûøàþùèå àáñîðáöèþ Ñà â êèøå÷-
íèêå, âîññòàíàâëèâàþùèå ìûøå÷íóþ ñèëó. Ëå÷å-
íèå îáû÷íî äëèòñÿ íå ìåíåå 4-6 ìåñÿöåâ.

Âìåñòî ìîíîòîííîãî åæåäíåâíîãî ïðèåìà
ïðåïàðàòà ïðàêòèêóþò åãî ïåðîðàëüíûå ïóëüñû
(4 ìêã äâàæäû â íåäåëþ). Òàêîé ïîäõîä îáåñïå-
÷èâàåò ðàâíîöåííóþ ñ åæåäíåâíûì ïðèåìîì
ñóïðåññèè ïðîäóêöèè ÏÒÃ. Âíóòðèâåííîå ââåäå-
íèå ïðåïàðàòà (0,5-4 ìêã 3 ðàçà â íåä) íå âëèÿåò
íà âñàñûâàíèå Ñà â êèøå÷íèêå, óìåíüøàÿ òåì
ñàìûì ýïèçîäû ãèïåðêàëüöèåìèè, à ñîçäàâàå-
ìûé âûñîêèé óðîâåíü ïðåïàðàòà â êðîâè âûçûâà-
åò áîëåå âûðàæåííîå ïîäàâëåíèå (íà 70%) ñåê-
ðåöèè ÏÒÃ [3, 8, 12, 16, 27].

Ïîïûòêà ëå÷åíèÿ áîëüíûõ äàæå ñ òÿæåëûìè
ôîðìàìè ÂÃÏÒ äîëæíà ïðîâîäèòüñÿ ìàêñèìàëü-
íî âîçìîæíûìè äîçàìè êàëüöèòðèîëà ñ òùàòåëü-
íûì êîíòðîëåì ñîäåðæàíèÿ â ñûâîðîòêå Ñà, Ð è,
îñîáåííî, ïðîèçâåäåíèÿ Ñà õ Ð, êîòîðîå íå
äîëæíî ïðåâûøàòü 70 èç-çà îïàñíîñòè óñèëåíèÿ
ìåòàñòàòè÷åñêîé êàëüöèôèêàöèè [7].

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ðàçðàáîòàíû àíàëîãè
êàëüöèòðèîëà, ñîõðàíÿþùèå ñïîñîáíîñòü ê óã-
íåòåíèþ ñåêðåöèè ÏÒÃ, â òî æå âðåìÿ îáëàäàþ-
ùèå ìåíåå âûðàæåííûì ãèïåðêàëüöèåìè÷åñêèì
âîçäåéñòâèåì, ïîñêîëüêó ñëàáî ïîâûøàþò âñà-
ñûâàíèå Ñà â êèøå÷íèêå [21, 25, 4].

Âèòàìèí D íàçíà÷àåòñÿ áîëüíûì ñ êîíöåíò-

ðàöèåé â ïëàçìå 25(ÎÍ)D3 áîëåå 20 ïìîëü/ë, íî
ìåíåå 50 ïìîëü/ë. Ñíèæåíèå êîíöåíòðàöèè
25(ÎÍ)D3 ìåíåå 50 ïìîëü/ë âûÿâëÿåòñÿ ó 60%
áîëüíûõ ñ ÕÏÍ, è ó áîëüíûõ ñ åãî êîíöåíòðàöèåé
â êðîâè îêîëî 20 ïìîëü/ë âîçíèêàåò îñòåîìàëÿ-
öèÿ [2]. 19-nor-1,25(ÎÍ)2D3 (perikalsitol, Zemplar)
- â íàñòîÿùåå âðåìÿ ýòîò ïðåïàðàò äîñòóïåí â
ÑØÀ âî âíóòðèâåííîé ôîðìå. Îáÿ÷íàÿ äîçà â 3-
4 ðàçà ïðåâîñõîäèò äîçû êàëüöèòðèîëà (3:1). 

Äðóãîé àíàëîã ïðåêóðñîð âèòàìèíà D2

(dokserkalsiferol, Hektoral) - òàêæå ýôôåêòèâíî
ïîäàâëÿåò ñêðåöèþ ÏÒÃ ó ÃÄ áîëüíûõ [19].

Êàëüöèìèìåòèêè - ïðåïàðàòû, íàïðÿìóþ âîç-
äåéñòâóþùèå íà êàëüöèåâûå ðåöåïòîðû êëåòîê
ÏÙÆ è èíãèáèðóþùèå ñåêðåöèþ ÏÒÃ, â íàñòîÿ-
ùåå âðåìÿ ïðîõîäÿò àïðîáàöèþ. Ê òàêèì ïðåïà-
ðàòàì îòíîñÿòñÿ: R-568, NPSR-467, öèíàêàëüöåò è
äð. [29].

Ïðè íåýôôåêòèâíîñòè âíóòðèâåííîé òåðà-
ïèè êàëüöèòðèîëîì âåñüìà âåðîÿòíî âûðàæåí-
íîå óâåëè÷åíèå ïàðàùèòîâèäíûõ æåëåç, êîãäà
ñåêðåöèÿ ÏÒÃ îñòàåòñÿ íåïîäàâëÿåìîé, ïðèõî-
äèòñÿ ïðèáåãàòü ê ïàðàòèðåîèäåêòîìèè. Àáñî-
ëþòíûìè ïîêàçàíèÿìè ê ïàðàòèðåîèäåêòîìèè ÿâ-
ëÿþòñÿ íåóñïåõ òåðàïèè, êîæíûå íåêðîçû èç-çà
êàëüöèôèêàöèè ìåëêèõ ñîñóäîâ êîæè, íåñòåðïè-
ìûé êîæíûé çóä. Äëÿ ïîäàâëåíèÿ ãèïåðñåêðåöèè
ÏÒÃ èíîãäà áûâàåò äîñòàòî÷íûì ââåäåíèå ïîä ÓÇ-
êîíòðîëåì ýòàíîëà èëè äðóãèõ ñêëåðîçèðóþùèõ
âåùåñòâ â òêàíü æåëåçû [15, 11].

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ îáû÷íî ïðèáåãàþò ê òî-
òàëüíîé ïàðàòèðåîèäåêòîìèè, ïîäñàæèâàÿ óäà-
ëåííóþ æåëåçó èëè åå ÷àñòü íà ïðåäïëå÷üå èëè â
m.sternocleidomastoideus, îäíàêî ÷àñòîòà ðå-
öåäèâîâ ÂÃÏÒ è â ýòîì ñëó÷àå îñòàåòñÿ äîñòàòî÷-
íî âûñîêîé [13, 18, 24].

Ðåçþìèðóÿ âûøåèçëîæåííîå, íàäî îòìåòèòü,
÷òî ÂÃÏÒ ÿâëÿåòñÿ ïðè÷èíîé ïîâûøåííîé ñìåðò-
íîñòè ó áîëüíûõ ñ ÕÏÍ. ÏÒÃ, ÿâëÿÿñü óðåìè÷åñêèì
òîêñèíîì, âûçûâàåò ðÿä îñëîæíåíèé, âêëþ÷àÿ
ïî÷å÷íóþ îñòåîäèñòðîôèþ, èçìåíåíèÿ â ñòðóê-
òóðå è ôóíêöèÿõ ñåðäöà, ïðèâîäèò ê âûñîêîé ëå-
òàëüíîñòè îò ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ïàòîëîãèè.
ÂÃÏÒ òàêæå ìîæåò ÿâèòüñÿ ïðè÷èíîé ÝÏÎ-ðåçèñ-
òåíòíîé àíåìèè è èçìåíåíèé èììóííîãî ñòàòó-
ñà. Òðàäèöèîííûå ìåòîäû ëå÷åíèÿ, âêëþ÷àÿ äèå-
òó ñ íèçêèì ñîäåðæàíèåì ôîñôîðà, ââåäåíèå
âèòàìèíà D è åãî àíàëîãîâ, à òàêæå òîòàëüíóþ
ïàðàòèðåîèäåêòîìèþ, íå äàþò æåëàåìîãî ýô-
ôåêòà â ïîäàâëåíèè ñåêðåöèè ÏÒÃ è íîðìàëèçà-
öèè Ñ õ Ð [30]. Îäíàêî, ìîíèòîðèðîâàíèå ôîñ-
ôàòåìèè ó áîëüíûõ äàæå ñ íåçíà÷èòåëüíûì ñíè-
æåíèåì ÑÊÔ íîðìàëèçóåò ôîñôîðíî-êàëüöèå-
âûé îáìåí è ïðåäóïðåæäàåò ðàçâèòèå âòîðè÷íî-
ãî ãèïåðïàðàòèðåîçà.

ËÈÒÅÐÀÒÓÐÀ
1. Åðìîëåíêî Â.Ì. Ôîñôîðíî-êàëüöèåâûé îáìåí è ïî÷êè. - Íåô-
ðîëîãèÿ-ðóêîâîäñòâî äëÿ âðà÷åé ïîä ðåäàêöèåé Òàðååâîé È.Å.,
1992; 2. Âîëãèíà Ã.Â. - Íåôðîëîãèÿ è äèàëèç, 2004, ¹2, ñ.116-124;

ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  2/2004 

15



3. Andress D.,Norris K., Coburu G. - N.Engl.J.Med., 1988, v.303,
p.153-156; 4. Andress D., Norris Ê., Coburn G. et al. - N.Engl.J.Med.,
1989, v.321, p.274-279; 5. Bleyer A.J. et al. - Am J Kidney Dis, 1999,
v.33, p.694-701; 6. Barato G., D'Haese P., Pires C. et al. - Nephrol.
Dial. Transpl., 1996, v.46, p.1124-1132; 7. Canella G., Bonucci E.,
Rolla D. et al. - Kidney int., 1988, v.34, p.368-375; 8. Dusso A.,
Lorez-Hilker S., Rapp N., Statopolsky E. - Kidney int., 1988, v.34,
p.368-375; 9. Emment M., Sirmon M.D., Kirkpatrick W.G. et al. - Am
J.Kidney Dis, 1991, v.17, p.544-550; 10. Fornier P., Moriniere Ph.,
Sebert G. et al. - Kidney int., 1986, v.29, p.114-119; 11. Fumihiko
Koiwa, Takeshi Hasegawa, Ichiro Kojima, Terukumi ideura. -
Nephrol.Dialys.Transplant., 2003, v.18, p.53-57; 12. Gallieni M.,
Broncaccio D., Padovese P. et al. - Kidney int., 1992, v.42, p.1191-
1198; 13. Hamrl H., Steinmuller Ò., Stabell U. et al. - Miner.
Elektroliyte Metal, 1991, v.17, p.250-260; 14. Janigan D.T. et al. -
Am J Kidney Dis., 2000, v.35, p.588-97; 15. Kakuta T. et al. - Am J
Kidney Dis., 1999 v.33, p.1091-1099; 16. Koskimies O., Ala-Houhala M.
- Clin. Nephrol., 1996, v.46, p.71-72; 17. Lach F., Jordi B. - The kid-
ney. Philadelphia, 2000, 2103 p.; 18. Lien D., Hirschowitz Sh.,
Skinner K., Zuckerbraun L. - Acta Cytol., 1998, v.42, p.1195-1198;
19. Martin K.S., Gonzales E.A., Gellus M. et al. - J Am soc Nephrol.,
1998, p.1427-1432; 20. Miyamoto K., Tatsumi S., Segewa H. et al. -
Nephrol. Dial. Transpl., 1999, v.14, p.73-75; 21. Norris K. -
Nephrol.exchange, 1996, v.14, p.73-75; 22. Parry R., Plowman D.,

Delves H. et al. - Nephrol.Dial.Transpl., 1998, v.60, p.349-353; 23.
Riegel W., Horl W., Heinland A. - Klin. Wsch., 1986, v.64, p.1291;
24. Rothmund M., Wagner P., Schark Ñ. - World. Surq, 1991, v.15,
p.745-750; 25. Schafer K., Umlaut E., Herrath D. - Am.J.Kidney Dis.,
1992, v.9, p.460-464; 26. Statopolsky E.A., Burke S.K., Dillon M.A.
- Kidney int., 1999, v.55, p.299-307; 27. Slatopolsky E., Weerts C.,
Thielan G. et al. - J Clin.invest., 1984, v.74, p.2136-2143; 28. Tominaga
Y. - Nephrol. Dial. Transplant., 1999, v.14, p.63-65; 29. Tilman B. -
Nephrol. Dialys. Transp., 2004, v.19, p.20-25; 30. Walter H. - Nephrol.
Dial. Transplant., v.19, p.3-6.

SUMMARY
Concerning pathogenesis of renal osteodystrophy
H.Ismailov, Ch.Ahmedova

The review contained basic information
demonstrated main metabolic mechanisms of renal
osteodystrophy pathogenesis and its diagnostics.
Besides the authors discussed possibility of usage
several drugs for therapy of renal osteodystrophy
and its complications. 

Ïîñòóïèëà 05.05.2004
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Âíåäðåíèå â êëèíè÷åñêóþ ïðàêòèêó íîâûõ
ìåòîäîâ îöåíêè ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ýí-
äîêðèííîé ñèñòåìû áîëüíûõ ïîçâîëèëî  ðàñøè-
ðèòü íàøè ïðåäñòàâëåíèÿ î ìåõàíèçìàõ äåéñòâèÿ
ñòåðîèäíûõ ãîðìîíîâ è èçìåíèòü âçãëÿäû íà
ïðîáëåìó ãîðìîíî÷óâñòâèòåëüíîñòè îïóõîëåé.
Ìíîãîëåòíèå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè,  ÷òî îöåí-
êà ãîðìîíî÷óâñòâèòåëüíîñòè ðÿäà îïóõîëåé (ìî-
ëî÷íîé æåëåçû, ìàòêè, ïðîñòàòû), ÿâëÿþùèõñÿ
ìèøåíÿìè äëÿ ïîëîâûõ ãîpìîíîâ, ïî ðåçóëüòàòàì
êîëè÷åñòâåííîãî îïðåäåëåíèÿ ðåöåïòîðîâ ïîëî-
âûõ ãîpìîíîâ (ÏÃ) îêàçàëàñü äîñòàòî÷íî ïëîäîò-
âîðíîé.

Êàê èçâåñòíî, ïåðâè÷íûå çëîêà÷åñòâåííûå
îïóõîëè (ÇÎ) êîñòåé îáúåäèíÿþò ãðóïïó ðàçëè÷-
íûõ ìîðôîëîãè÷åñêèõ âàðèàíòîâ ñàðêîì, îñ-
íîâíûìè èç êîòîðûõ ÿâëÿþòñÿ îñòåîãåííàÿ
ñàpêîìà (ÎÑ), õîíäðîñàðêîìà è îïóõîëü Þèí-
ãà (ÎÞ) [25], îòëè÷àþùèåñÿ íèçêîé ýôôåêòèâ-
íîñòüþ êîìáèíèðîâàííûõ ìåòîäîâ òåðàïèè [20,
23, 24].

Çà ìèíóâøèå äåñÿòèëåòèÿ ïîëó÷åíû íå-
îïpîâåpæèìûå äîêàçàòåëüñòâà íåïîñpåäñòâåí-
íîãî ó÷àñòèÿ ÏÃ â pàçâèòèè êîñòíîé ñèñòåìû, õî-
òÿ ìíîãèå äåòàëè âîçäåéñòâèÿ ÏÃ íà êîñòíóþ
òêàíü âñå åùå îñòàþòñÿ íåÿñíûìè. Îäíèì èç òà-
êèõ íå äî êîíöà påøåííûõ âîïpîñîâ ÿâëÿåòñÿ
pîëü ÏÃ â ïàòîãåíåçå îïóõîëåé ÷åëîâåêà.

Ó÷èòûâàÿ ýòî îáñòîÿòåëüñòâî, ìû ïpåäïpèíÿ-
ëè íàñòîÿùåå èññëåäîâàíèå, ïîñâÿùåííîå
ñðàâíèòåëüíîìó èçó÷åíèþ ãîðìîíàëüíîãî ñòàòó-
ñà, ÷àñòîòû îáíàðóæåíèÿ è óðîâíåé ðåöåïòî-
ðîâ ÏÃ â îïóõîëÿõ áîëüíûõ ðàçíîãî  âîçðàñòà è
ïîëà ñ ðàçëè÷íûìè ìîðôîëîãè÷åñêèìè âàðèàí-
òàìè îïóõîëåé êîñòåé, ñ ó÷åòîì óðîâíåé ïîëî-
âûõ è áåëêîâûõ ãîðìîíîâ, à òàêæå âûÿñíåíèþ
ðîëè èññëåäóåìûõ ïîêàçàòåëåé â îöåíêå ÷óâñòâè-
òåëüíîñòè îïóõîëè ê õèìèîòåðàïèè, â êëèíè÷åñ-
êîì òå÷åíèè è ïðîãíîçå çàáîëåâàíèÿ.

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ È ÌÅÒÎÄÛ. Â õîäå âûïîëíåíèÿ
èññëåäîâàíèÿ áûëè îáñëåäîâàíû íàõîäèâøèåñÿ â
Îíêîëîãè÷åñêîì íàó÷íîì öåíòpå èì.Í.Í.Áëîõèíà
ÐÀÌÍ â ïåpèîä 1983-1995 ãã. 570 áîëüíûõ ñ êëèíèêî-
ðåíòãåíîëîãè÷åñêèì è ìîðôîëîãè÷åñêè ïîäò-
âåpæäåííûì äèàãíîçîì, èç êîòîpûõ ó 484 èìåëèñü

çëîêà÷åñòâåííûå îïóõîëè (ÇÎ), ó 79 - äîáðîêà÷åñò-
âåííûå îïóõîëè (ÄÎ) êîñòåé è ó 7 - îïóõîëåïîäîá-
íûå ïîðàæåíèÿ êîñòåé. Êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà âêëþ-
÷àëà 85 ëèö ìóæñêîãî è 65 ëèö æåíñêîãî ïîëà â âîç-
ðàñòå îò 10 äî 66 ëåò.

Ãîðìîíû (òåñòîñòåpîí, ýñòpàäèîë, ñîìà-
òîòpîïíûé, ôîëëèêóëîñòèìóëèpóþùèé, ëþòåíè-
çèpóþùèé è ëàêòîòpîïíûé ãîpìîíû) â ñûâîpîòêå
êðîâè áîëüíûõ îïðåäåëÿëè äî ëå÷åíèÿ è â äèíàìèêå
â òå÷åíèè 1-2 ëåò íàáëþäåíèÿ çà ïàöèåíòàìè.
Êîíöåíòpàöèè âñåõ ãîpìîíîâ è ãëîáóëèíà ñâÿçûâà-
þùèé ïîëîâûå ñòåðîèäû (ÃÑÏÑ) â ñûâîðîòêå êðî-
âè áîëüíûõ îïðåäåëÿëè ðàäèîèììóíîëîãè÷åñêèì
ìåòîäîì, èñïîëüçóÿ êîììåp÷åñêèå íàáîpû påàê-
òèâîâ ôèpì "Sorin" (Ôpàíöèÿ), "Amersham" (Àíãëèÿ)",
"Farmos Diagnostica" (Ôèíëÿíäèÿ) è "Byk-Mallinckrodt"
(Ãåpìàíèÿ).

Äëÿ ðàñ÷åòà  ñâîáîäíûõ ôðàêöèé àíäðîãåíîâ
è ýñòðîãåíîâ â ñûâîðîòêå êðîâè èñïîëüçîâàëè
ïðåäëîæåííîå W.Bartsch (1980) ópàâíåíèå, à èõ
ópîâåíü âûpàæåëè â ôîpìå èíäåêñîâ ñâîáîäíûõ
àíäðîãåíîâ (ÈÑÀ) è ýñòðîãåíîâ (ÈÑÝ) â ñûâîðîò-
êå êðîâè, îïpåäåëåííûõ ïî ìåòîäó M.Wheeler
(1985) è G.Carter et al. (1983).

Ñîäåðæàíèå öèòîïëàçìàòè÷åñêèõ ðåöåïòî-
ðîâ àíäðîãåíîâ (ÐÀ) è ýñòðîãåíîâ (ÐÝ) îïðåäåëÿ-
ëè ïî ñâÿçûâàþùåé ñïîñîáíîñòè öèòîïëàçìàòè-
÷åñêèõ áåëêîâ-ðåöåïòîðîâ ïî îòíîøåíèþ ê [çH]
ÄÃÒ èëè [çH] R1881 è  [çH]Ý2  â öèòîçîëíüíîé ôðàê-
öèè îïóõîëåé ìîäèôèöèðîâàííûì ìåòîäîì, îñíî-
âàííûì íà îñàæäåíèè ÐÀ è ÐÝ ñóëüôàòîì ïðîòà-
ìèíà [1].

Ìàòåìàòè÷åñêèé àíàëèç påçóëüòàòîâ èññëå-
äîâàíèé îñóùåñòâëÿëñÿ òpàäèöèîííûì ìåòîäîì
âàpèàöèîííîé ñòàòèñòèêè äëÿ ìàëûõ âûáîpîê ñ
ïîìîùüþ êîìïüþòåpíîé ïpîãpàììû.

Ïðè êëèíè÷åñêîé îöåíêå âûðàæåííîñòè âòî-
ðè÷íûõ ïîëîâûõ ïðèçíàêîâ ó ïîäðîñòêîâ æåíñêîãî
ïîëà èñïîëüçîâàíà ìåòîäèêà, âêëþ÷àâøàÿ îáñëå-
äîâàíèå ìîëî÷íûõ æåëåç, ñòàäèè îâîëîñåíèÿ,
ìåíñòðóàëüíîé ôóíêöèè, è êàæäîìó ïðèçíàêó ïðèñ-
âàèâàëñÿ ñâîé êîýôôèöèåíò â áàëëàõ ïðè îöåíêå
ïîëîâîé ñôåðû [13].

Êëèíè÷åñêóþ îöåíêó îâîëîñåíèÿ ïî ìóæñêîìó
òèïó îñóùåñòâëÿëè ìåòîäîì îïpåäåëåíèÿ ðàñï-
ðîñòðàíåííîñòè è âûðàæåííîñòè îâîëîñåíèÿ ïî
3 ñòåïåíÿì [22] è ìåòîäîì D.Ferriman, J.Galway
(1961), êîãäà èçáûòî÷íîå îâîëîñåíèå êîëè÷åñò-
âåííî  îöåíèâàëîñü  â  4-õ  áàëüíîé ñèñòåìå íà 11
"ãîðìîíîçàâèñèìûõ" îáëàñòÿõ òåëà. Áèîëîãè÷åñêèé
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âîçðàñò ïîäðîñòêîâ ìóæñêîãî ïîëà êëèíè÷åñêè
îöåíèâàëè ïî ìåòîäèêå ñ  èñïîëüçîâàíèåì  ñòåïå-
íè  âûðàæåííîñòè îâîëîñåíèÿ ñïåöèôè÷åñêèõ îá-
ëàñòåé òåëà [21], à îöåíêó ñòåïåíè çàäåðæêè ïî-
ëîâîãî ðàçâèòèÿ ïîäðîñòêîâ ïðîâîäèëè ïî èçâå-
ñòíîé ìåòîäèêå [18]. Ôàêòè÷åñêóþ è íàäëåæàùóþ
ìàññó òåëà êëèíè÷åñêè îöåíèâàëè ñ ó÷åòîì âîç-
ðàñòà, ðîñòà è òèïà òåëîñëîæåíèÿ îáñëåäóåìûõ
áîëüíûõ è êîíòðîëüíûõ ãðóïï [19].

Ïpèìåíÿåìûå ìåòîäû ëå÷åíèÿ èñïîëüçîâàëèñü
ñ ó÷åòîì åå ãèñòîëîãè÷åñêîãî ñòðîåíèÿ, õàðàê-
òåðà ðîñòà îïóõîëè, ëîêàëèçàöèè, ðàñïðîñòðà-
íåííîñòè îïóõîëåâîãî ïðîöåññà,  îáùåãî ñîñòîÿ-
íèÿ áîëüíîãî. Îñíîâíûì ìåòîäîì ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ÄÎ
êîñòåé ÿâëÿëîñü õèðóðãè÷åñêîå âìåøàòåëüñòâî.

Äëÿ ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ÇÎ êîñòåé ïðèìåíÿëè ÷èñ-
òî õèðóðãè÷åñêîé ìåòîä ïðè ïàðîñòàëüíîé ÎÑ,
ôèáðîãèñòèîöèòàðíûõ îïóõîëÿõ, õîíäðîñàðêîìå I-
III ñòåïåíè àíàïëàçèè.

Ëåêàðñòâåííóþ òåðàïèþ â ïðåä- è ïîñëåîïå-
ðàöèîííîì ïåðèîäàõ â êîìáèíàöèè ñ ðàäèêàëüíûì
õèðóðãè÷åñêèì âìåøàòåëüñòâîì èëè ëó÷åâîé òå-
ðàïèåé (ËÒ) ïpèìåíÿëè ó áîëüíûõ ÎÑ,  äåäèôôåðåí-
öèðîâàííîé õîíäðîñàðêîìîé.  Áîëüíûì ñ ÎÞ ïðî-
âîäèëàñü ËÒ íà âñþ ïîðàæåííóþ îïóõîëüþ êîñòü â
ñî÷åòàíèè ñ ïîëèõèìèîòåðàïèåé (ÏÕÒ) è ïîñëåäó-
þùèìè åæåìåñÿ÷íûìè êóðñàìè àäúþâàíòíîé ÏÕÒ,
ðàçðàáîòàííûìè èëè óñîâåðøåíñòâîâàííûìè
ñîòðóäíèêàìè êëèíèêè îáùåé îíêîëîãèè ÎÍÖ
ÐÀÌÍ.

Ñ ó÷åòîì  îáùåãî ñîñòîÿíèÿ áîëüíîãî è ñòå-
ïåíè ðàñïðîñòðàíåííîñòè îïóõîëåâîãî ïðîöåññà
õèìèî- èëè õèìèîëó÷åâîå ëå÷åíèå â ïðåäîïåðàöèîí-
íîì ïåðèîäå ïîëó÷àëè òîëüêî áîëüíûå òèïè÷íîé
ÎÑ, ëîêàëèçîâàííîé â äëèííûõ òðóá÷àòûõ êîñòÿõ
íèæíèõ êîíå÷íîñòåé. Îäíà èç àïðîáèðîâàííûõ
ñõåì ïðåäîïåðàöèîííîãî õèìèî-ëó÷åâîãî ëå÷åíèÿ
ñîñòîÿëà èç âíóòðèàðòåðèàëüíîãî ââåäåíèÿ àä-
ðèàìèöèíà â òå÷åíèå 3 ñóòîê èç ðàñ÷åòà 30 ìã/ì2,
è ïî îêîí÷àíèè èíôóçèè ïðîâîäèëàñü ËÒ íà âñþ
êîñòü, ïîðàæåííóþ îïóõîëüþ, (ÑÄ 20 Ãð) â òå÷åíèå
12-14 äíåé. Â êîíöå 3-é íåäåëè îò íà÷àëà ëå÷åíèÿ
áîëüíûì ïðîâîäèëîñü õèðóðãè÷åñêîå óäàëåíèå îïó-
õîëè: ëèáî àìïóòàöèÿ êîíå÷íîñòè, ëèáî ñåãìåí-
òàðíàÿ  ðåçåêöèÿ  äèñòàëüíîãî îòäåëà áåäðåííîé
èëè ïðîêñèìàëüíîãî îòäåëà áîëüøåáåðöîâîé êîñ-
òåé ñ ýíäîïðîòåçèðîâàíèåì êîëåííîãî ñóñòàâà.
Ïðè äðóãîé ñõåìå  ïðîâîäèëàñü âíóòðèàðòåðèàëü-
íàÿ èíôóçèÿ ïðåïàðàòîâ ïëàòèíû (ïëàòèäèàì,
öèñïëàòèí, ïëàòèí); â çàâèñèìîñòè îò ïåðåíîñè-
ìîñòè ïðåïàðàòîâ ïðîâîäèëîñü îò 1 äî 3 êóðñîâ,
ïîñëå ÷åãî îïóõîëü óäàëÿëàñü. Áîëüíûå ïîëó÷àëè ðàç-
ëè÷íîå ÷èñëî êóðñîâ ïðåïàðàòîâ  ïëàòèíû è,  ñî-
îòâåòñòâåííî, ðàçëè÷íûå ñóììàðíûå äîçû ïðåïà-
ðàòîâ - îò 130 äî 750 ìã.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÎÁÑÓÆÄÅHÈÅ. Èç 484 áîëüíûõ
â 51,2% ñëó÷àåâ áûëà îáíàðóæåíà òèïè÷íàÿ ÎÑ,
êîòîpàÿ âûÿâëÿëàñü áîëåå, ÷åì â 2 ðàçà ÷àùå ó
ìóæ÷èí, ïî ñðàâíåíèþ ñ æåíùèíàìè. Îòëè÷è-
òåëüíîé îñîáåííîñòüþ ãðóïïû áîëüíûõ ÎÞ áûëî
òî, ÷òî 86,5% èç íèõ ñîñòàâèëè ïîäðîñòêè [12, 14].

Ñðåäè 484 ïàöèåíòîâ ñî ÇÎ êîñòåé 75,2%
áûëè â âîçðàñòå äî 30 ëåò.  Â ãðóïïå ïàöèåíòîâ ñ
ÄÎ êîñòåé ó 73,4%  èìåëàñü ãèãàíòîêëåòî÷íàÿ
îïóõîëü,  êîòîðàÿ ÷àùå îáíàðóæèâàëàñü ó æåí-

ùèí â âîçðàñòå 2-ãî è 3-ãî äåñÿòèëåòèé æèçíè
(60,3%) [3].

Îáíàðóæåííàÿ íàìè äèôôåðåíöèàöèÿ çà-
áîëåâàíèé êîñòíîé ñèñòåìû ïîçâîëÿåò  ïðåäïî-
ëîæèòü  íàëè÷èå  ñâÿçè  ìåæäó  ýòîé ïàòîëîãèåé
è ôóíêöèîíàëüíûì ñîñòîÿíèåì ñèñòåìû ãèïîòà-
ëàìóñ-ãèïîôèç-ãîíàäû  [4, 15, 16, 17, 25]. Âî-ïåð-
âûõ, îíòîãåíåç ñâÿçåé ãèïîòàëàìóñ-ãèïîôèç-ãîíà-
äû ñâÿçàí ñ âîçðàñòíûìè îñîáåííîñòÿìè áèî-
ñèíòåçà, ñåêðåöèè è èçìåíåíèé â êðîâè êàê ÏÃ,
òàê è ãîðìîíîâ ãèïîôèçà [16, 17]. Âî-âòîðûõ,
÷óâñòâèòåëüíîñòü êîìïëåêñà ãèïîòàëàìóñ-ãèïî-
ôèç ê âîçäåéñòâèþ ÏÃ â ñèñòåìå ãèïîôèç-ãîíàäû
õàðàêòåðèçóåòñÿ ïî "æåíñêîìó" è ïî "ìóæñêîìó"
òèïó. Ïîñëåäíåå â ïåðâóþ î÷åðåäü îáóñëîâëèâà-
åò öèêëè÷íîñòü â ñåêðåöèè ãîíàäîòðîïíûõ ãîð-
ìîíîâ è ïîëîâûå öèêëû ó æåíùèí (5, 6, 7).

Êàê ïîêàçàëè èññëåäîâàíèÿ, åñëè ñ ïî-
ìîùüþ ëàáîðàòîðíûõ ìåòîäîâ ìû ñìîãëè âûÿ-
âèòü ãèïåðàíäðîãåíåìèþ ïðèìåðíî â 70,0% íàá-
ëþäåíèé ñðåäè ëèö æåíñêîãî ïîëà,  áîëüíûõ ÎÑ,
òî êëèíè÷åñêèé àíàëèç ðåïðîäóêòèâíîé ôóíêöèè
è îáúåêòèâíûå ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ ïîäòâåðäè-
ëè ñèíäðîì ãèïåðàíäðîãåíåìèè òîëüêî ïðèìåð-
íî ó ïîëîâèíû èç íèõ.

Â îðãàíèçìå ïîäðîñòêîâ è æåíùèí, áîëüíûõ
ÎÑ, èìåþòñÿ íàðóøåíèÿ ãèïåðàíäðîãåííîãî õà-
ðàêòåðà ó 54,5% îáñëåäîâàííûõ: îëèãîìåíîðåÿ
(5,9%); îëèãîìåíîðåÿ è ãèðñóòèçì 1-2 ñòåïåíè
(5,9%); ãèïåðòðèõîç (14,7%);  ãèðñóòèçì 1 ñòåïåíè
(10,3%);  ãèðñóòèçì 2 ñòåïåíè (14,7%); ïðèâû÷íûå
âûêèäûøè è áåñïëîäèå (3,0%) (5, 6). 

Ó ëèö ìóæñêîãî ïîëà, áîëüíûõ ÎÑ, â 82,0%
íàáëþäåíèé íàìè áûëî îòìå÷åíî ïîâûøåíèå
ôðàêöèè ñâîáîäíîãî òåñòîñòåðîíà (Ò), íåçàâè-
ñèìî îò âîçðàñòà áîëüíûõ è ñòàäèè ïîëîâîãî
ðàçâèòèÿ.  Ñëåäóåò òàêæå óêàçàòü íà îáíàðóæåí-
íûé íàìè ôàêò çíà÷èòåëüíîãî ïîâûøåíèÿ ñâî-
áîäíîãî Ò â ñûâîðîòêå êðîâè ó áîëüíûõ ÎÑ â ïå-
ðèîä âûÿâëåíèÿ ìåòàñòàçîâ â ëåãêèõ êàê ó áîëü-
íûõ íà ôîíå ïðîâîäèìîé òåðàïèè, òàê è ïîñëå
îïðåäåëåííîãî  ñðîêà åå îêîí÷àíèÿ,  à òàêæå
ïðè îäíîâðåìåííîì âûÿâëåíèè ïåðâè÷íîãî î÷à-
ãà è ìåòàñòàçîâ â ëåãêèõ. Ïðè÷åì ýòî óâåëè÷åíèå
íå çàâèñåëî îò ïîëà, âîçðàñòà, ôàçû ìåíñòðó-
àëüíîãî öèêëà, âèäà ïðîâîäèìîé õèìèîòåðàïèè.
Â ýòîò ïåðèîä âðåìåíè  çíà÷èòåëüíî ñíèæàëàñü
êîíöåíòðàöèÿ ÃÑÏÑ è ïîâûøàëàñü ôðàêöèÿ Ò,
ñâÿçàííîãî ñ àëüáóìèíîì, âîçðàñòàë ÈÑÀ [8, 9, 10].

Èçó÷åíèå âçàèìîñâÿçåé  ìåæäó ñîäåðæàíè-
åì â êðîâè ÏÃ è ãîðìîíîâ ãèïîôèçà, â ïåðâóþ
î÷åðåäü ãîíàäîòðîïíûõ, äàåò âîçìîæíîñòü îï-
ðåäåëèòü, èìåþòñÿ ëè íàðóøåíèÿ â ñèñòåìå îá-
ðàòíûõ ñâÿçåé ìåæäó ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàðíûì
êîìïëåêñîì è ãîíàäàìè ó áîëüíûõ ïîäðîñòêîâ.
Àíàëèç äàííûõ ïî êîíöåíòðàöèè â êðîâè ãîíà-
äîòðîïíûõ ãîðìîíîâ ïîçâîëèë íàì âûÿâèòü ïîâû-
øåíèå êîíöåíòðàöèè ëþòåèíèçèðóþùåãî ãîðìî-
íà (ËÃ) â êðîâè íîðìîðîñëûõ áîëüíûõ ÎÑ ïî
ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé. Ó íîðìîðîñ-
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ëûõ áîëüíûõ êîððåëÿöèÿ ìåæäó óðîâíåì ôîëëè-
êóëîñòèìóëèðóþùåãî ãîðìîíà (ÔÑÃ) è ìàññîé
òåëà (r=0,8; p>0,95), à äëÿ çäîðîâûõ ïîäðîñòêîâ
òàêîé  çàâèñèìîñòè íå íàéäåíî. Ñðåäè çäîðî-
âûõ ïîäðîñòêîâ îáíàðóæåíà îòðèöàòåëüíàÿ êîð-
ðåëÿöèÿ ìåæäó ëèíåéíîé äëèíîé òåëà è êîíöåíò-
ðàöèåé ËÃ â ñûâîðîòêå êðîâè (r=-0,75; Ð>0,95) â
îòëè÷èå îò áîëüíûõ ïîäðîñòêîâ [4, 7].

Íàìè îáíàðóæåíî, ÷òî êîíöåíòðàöèÿ ñîìà-
òîòðîïíîãî ãîðìîíà (ÑÒÃ)  áûëà  äîñòîâåðíî  âû-
øå  â ãðóïïå íîðìîðîñëûõ áîëüíûõ ÎÑ ïî ñðàâ-
íåíèþ ñî çäîðîâûìè äåòüìè, ÷òî ñîãëàñóåòñÿ ñ
äàííûìè ëèòåðàòóðû î âîçìîæíîé ïîâûøåííîé
ñåêðåöèè ãèïîôèçîì ÑÒÃ ó äåòåé ñ îïóõîëåâûìè
çàáîëåâàíèÿìè êîñòåé [4, 5, 7, 25].

Íàèáîëåå âûðàæåííûå ðàçëè÷èÿ â ýíäîê-
ðèííûõ ïîêàçàòåëÿõ êðîâè îáíàðóæåíû íàìè â
ãðóïïå áîëüíûõ ÎÞ â ñòàäèè ãåíåðàëèçàöèè îïó-
õîëåâîãî ïðîöåññà. Ïðè ãåíåðàëèçîâàííîé
ôîðìå ÎÞ îáíàðóæåíî äîñòîâåðíîå óâåëè÷å-
íèå ïðàêòè÷åñêè âñåõ  ïîêàçàòåëåé, çà èñêëþ÷å-
íèåì îáùåãî ýñòðàäèîëà (Ý2 - òåíäåíöèÿ ê ïî-
âûøåíèþ) è ÃÑÏÑ, êîíöåíòðàöèÿ êîòîðîãî ñíè-
çèëàñü â êðîâè ýòèõ áîëüíûõ.  Íàèáîëüøåå óâåëè-
÷åíèå ôðàêöèè ñâîáîäíîãî Ò îòìå÷åíî â ãðóïïå
áîëüíûõ ñ ãåíåðàëèçîâàííûì îïóõîëåâûì ïðî-
öåññîì [12, 14].

Èññëåäîâàíèå ÐÀ è ÐÝ ïðîâåäåíî â 202 îá-
ðàçöàõ ÎÑ ó áîëüíûõ â âîçðàñòå îò 13 äî 59 ëåò.
91 áîëüíîìó íèêàêîãî ëå÷åíèÿ äî îïðåäåëåíèÿ â
îïóõîëè ðåöåïòîðîâ ÏÃ íå ïðîâîäèëîñü, 111
áîëüíûõ äî îïðåäåëåíèÿ â îïóõîëè ÐÀ è ÐÝ ïîëó-
÷àëè ïðåäîïåðàöèîííóþ òåðàïèþ ïî îáùåïðè-
íÿòûì ñõåìàì â îòäåëåíèè îáùåé îíêîëîãèè
ÎÍÖ ÐÀÌÍ.

Íàìè íà ìíîãî÷èñëåííûõ ïðèìåðàõ ïîêàçà-
íî ñïåöèôè÷åñêîå ñâÿçûâàíèå äèãèäðîòåñòîñòå-
ðîíà  (ÄÃÒ) è Ý2 â ÇÎ è ÄÎ êîñòåé ñêåëåòà, ÷òî
ÿâëÿåòñÿ îñíîâíûì ôàêòîðîì äîêàçàòåëüñòâà
ðåöåïöèè ýòèõ ãîðìîíîâ. Áîëåå òîãî, èìåííî òîò
ôàêò, ÷òî ÐÀ è ÐÝ áûëè îáíàðóæåíû íàìè íå âî
âñåõ îïóõîëÿõ è ñ îïðåäåëåííîé çàêîíîìåð-
íîñòüþ, ÿâëÿåòñÿ, íà íàø âçãëÿä, äîêàçàòåëüñòâîì
íàëè÷èÿ ìåõàíèçìîâ çàâèñèìîñòè îïóõîëè êîñòè
îò ÏÃ è óêàçûâàþò íà ñëîæíîñòü ýòèõ ìåõàíèçìîâ
[2, 3, 9, 14, 15]. Íà ãðóïïå áîëüíûõ ÎÑ ïðåäñòàâ-
ëÿëîñü âîçìîæíûì ïðîñëåäèòü, êàê âëèÿþò ðàç-
ëè÷íûå ìåòîäû ëå÷åíèÿ íà ÷àñòîòó âûÿâëåíèÿ è
óðîâíè ÐÀ è ÐÝ â öèòîçîëüíîé ôðàêöèè ýòèõ íî-
âîîáðàçîâàíèé. Òàê, â 79,2% áîëüíûõ ÎÑ îáíà-
ðóæåíû ëèáî ÐÀ, ëèáî ÐÝ, ëèáî îáà âèäà ðåöåï-
òîðîâ, îäíàêî, ÷àñòîòà âûÿâëåíèÿ ÐÀ è ÐÝ íå çà-
âèñåëà îò ïîëà áîëüíûõ: ðåöåïòîðû îáíàðóæè-
âàëèñü â îïóõîëÿõ ó ïîëîâèíû  áîëüíûõ ëèö ìóæñ-
êîãî è æåíñêîãî ïîëà. Îòñóòñòâèå ïîëîâîé äèôô-
ðåíöèðîâêè â ÷àñòîòå âûÿâëåíèÿ ðåöåïòîðîâ ìî-
æåò  óêàçûâàòü íà ñëåäóþùåå.  Âî-ïåðâûõ,  íå âî
âñåõ îïóõîëÿõ ÐÀ è ÐÝ ôóíêöèîíàëüíî àêòèâíû.
Âî-âòîðûõ, ïîñêîëüêó ãèïåðàíäðîãåíèÿ ïîêàçàíà

íàìè äëÿ îáîåãî ïîëà áîëüíûõ, òî, ñëåäîâàòåëü-
íî, èìåííî ýòèì ìîæåò áûòü îáóñëîâëåíî îòñóò-
ñòâèå ïîëîâîé äèôôåðåíöèðîâêè â êîëè÷åñòâåííîé
õàðàêòåðèñòèêå ðåöåïòîðîâ â îïóõîëè [25].

Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî ÷àùå â ÎÑ áîëü-
íûõ ïóáåðòàòíîãî âîçðàñòà îïðåäåëÿëèñü òîëüêî
ÐÀ,  îñîáåííî ñðåäè ïîäðîñòêîâ ìóæñêîãî ïîëà
[2, 17]. Ïîñêîëüêó â ïóáåðòàòíîì ïåðèîäå ó ìàëü-
÷èêîâ ïðîèñõîäèò óâåëè÷åíèå ñèíòåçà Ò êëåòêàìè
Ëåéäèãà â òåñòèêóëàõ, à àíäðîãåíû îáëàäàþò
ñïîñîáíîñòüþ èíäóöèðîâàòü áèîñèíòåç áåëêîâ
(àíàáîëè÷åñêèé ýôôåêò àíäðîãåíîâ), â òîì ÷èñ-
ëå è ñîáñòâåííûõ ðåöåïòîðîâ â öèòîïëàçìå çäî-
ðîâûõ è îïóõîëåâûõ êëåòîê, ñëåäîâàòåëüíî è ÷àñ-
òîòà èõ âûÿâëåíèÿ â ÎÑ ìîæåò áûòü âûøå, õîòÿ
óðîâåíü "ñâîáîäíûõ" ÐÀ - íèæå èç-çà âûñîêîé
êîíöåíòðàöèè ýíäîãåííîãî ÄÃÒ. 

ÎÑ áîëüíûõ,  ñîäåðæàâøèå ÐÀ â 66,7% ìå-
òàñòàçèðîâàëè â ëåãêèå â ïåðâûå 12 ìåñ îò íà÷à-
ëà ëå÷åíèÿ íåçàâèñèìî îò âèäà ÏÕÒ, ïðîâîäèìîé
â ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèîäå. Îïóõîëè êîòî-
ðûå íå ñîäåðæàëè ÐÀ, â 1-é ãîä ìåòàñòàçèðîâà-
ëè â ëåãêèå â 28,6% íàáëþäåíèé. Äëÿ ÐÝ îáíàðó-
æåíà îáðàòíàÿ çàâèñèìîñòü: íàëè÷èå â òèïè÷íûõ
ÎÑ ÐÝ ÿâëÿëîñü áëàãîïðèÿòíûì ïpîãíîñòè÷åñ-
êèì ôàêòîðîì. Ýòè îïóõîëè â 74,3% íàáëþäåíèé
íå  ìåòàñòàçèðîâàëè â ïåðâûå 12 ìåñÿöåâ. È íà-
îáîðîò, áîëüíûå, ÎÑ êîòîðûõ íå ñîäåðæàëè ÐÝ,
èìåëè ìåòàñòàçû â 66,7% â ïåðâûé ãîä íàáëþäå-
íèÿ. Íàèáîëåå íåáëàãîïðèÿòíûì ôàêòîðîì â
ïðîãíîçå ÎÑ ÿâëÿåòñÿ íàëè÷èå â îïóõîëè òîëüêî
îäíîãî âèäà ðåöåïòîðà - ÐÀ. Áîëåå òîãî, îäíîâ-
ðåìåííîå íàëè÷èå ÐÀ è ÐÝ íå óëó÷øàëî ïðîãíî-
çà çàáîëåâàíèÿ.  Â òî æå âðåìÿ îïóõîëè,  êîòî-
ðûå ñîäåðæàëè òîëüêî ÐÝ, â 85,0%  íàáëþäåíèé
íå èìåëè ìåòàñòàçîâ â ëåãêèõ â ïåðâûé ãîä íàá-
ëþäåíèÿ [8, 10].

Ó áîëüíûõ ÎÑ, êîòîðûì ïðîâîäèëàñü âíóòðè-
àðòåðèàëüíàÿ èíôóçèÿ àäðèàìèöèíà â ñî÷åòà-
íèè ñ ëó÷åâîé òåðàïèåé, ÷àñòîòà âûÿâëåíèÿ ÐÀ
áûëà âûøå, ÷åì ÐÝ. Ïðè ýòîì ñ óâåëè÷åíèåì ñòå-
ïåíè âûðàæåííîñòè ëå÷åáíîãî ïàòîìîðôîçà (III-
IV ñòåïåíü) â îïóõîëè ðåæå îïðåäåëÿëèñü ðåöåï-
òîðû ÏÃ. Ýòîò ôàêò,  âåðîÿòíî, ìîæåò áûòü ñâÿçàí
ñ ãèáåëüþ áîëüøîãî êîëè÷åñòâà ñàðêîìàòîçíûõ
êëåòîê, ñîäåðæàùèõ ðåöåïòîðû. Ñðåäè îïóõî-
ëåé  ñ 3-4 ñòåïåíüþ ëå÷åáíîãî ïàòîìîðôîçà áû-
ëè ÎÑ, êîòîðûå íå ñîäåðæàëè îáà âèäà ðåöåï-
òîðîâ â 30,3% ïî ñðàâíåíèþ ñ 1-2 ñòåïåíüþ
(12,4%), à â îïóõîëÿõ 3-4 ñòåïåíè ïàòîìîðôîçà ÷à-
ùå âñòðå÷àëèñü îïóõîëè, ñîäåðæàùèå òîëüêî ÐÝ.

Èç 65 áîëüíûõ ÎÑ, ïîëó÷àâøèõ äî îïåðàöèè
àäðèàìèöèí è ËÒ â ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèî-
äå, ñ ó÷åòîì ñòåïåíè âûðàæåííîñòè ëå÷åáíîãî
ïàòîìîðôîçà îïóõîëè 44,6% áîëüíûì õèìèîòå-
ðàïèÿ àäðèàìèöèíîì áûëà ïðîäîëæåíà; 47,7%
áîëüíûì òåðàïèÿ èçìåíåíà íà ÏÕÒ ïî ñõåìå ÑÀÐ.

Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî 62,2% áîëüíûõ
ÎÑ, ó êîòîðûõ ìåòàñòàçû â ëåãêèõ îáíàðóæåíû â
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ïåðâûå äâà  ãîäà  îò  íà÷àëà  ëå÷åíèÿ, èìåëè 1-2
ñòåïåíü ëå÷åáíîãî ïàòîìîðôîçà îïóõîëè.

Íàì âïåðâûå óäàëîñü âûÿâèòü ñïåöèôè÷åñ-
êèå ñâÿçûâàíèå àíäðîãåíîâ  è  ýñòðîãåíîâ  â  ÇÎ
è ÄÎ êîñòåé ñêåëåòà. Íîâîîáðàçîâàíèÿ êîñòíîé
òêàíè ïðèìåðíî â 80% ñëó÷àåâ ñîõðàíÿþò  ôóíê-
öèîíàëüíóþ ñïîñîáíîñòü  ïåðâè÷íîãî  çâåíà ìå-
õàíèçìà äåéñòâèÿ ïîëîâûõ ñòåðîèäîâ-ðåöåïöèþ
àíäðîãåíîâ è ýñòðîãåíîâ â öèòîçîëüíîé ôðàêöèè
îïóõîëåé. Ýòî óêàçûâàåò  íà  ýíäîêðèííóþ çàâè-
ñèìîñòü íîâîîáðàçîâàíèé êîñòíîé ñèñòåìû [2,
3, 14, 15].

Ðåçóëüòàòû ïî  îïðåäåëåíèþ ÐÝ è ÐÀ ïîêàçà-
ëè,  ÷òî â îïóõîëÿõ êîñòåé ÷åëîâåêà ïðèñóòñòâóþò
öèòîïëàçìàòè÷åñêèå ðåöåïòîðû ÏÃ. Ýòî ïîçâîëÿ-
åò, ïî íàøåìó ìíåíèþ, ñäåëàòü íåñêîëüêî âûâî-
äîâ. Âî-ïåðâûõ, íå îáíàðóæåíî ïðèíöèïèàëüíûõ
îòëè÷èé â ñîäåðæàíèè ÐÀ è ÐÝ â öèòîçîëå îïóõî-
ëåé êîñòåé ó ìóæ÷èí è æåíùèí, íåçàâèñèìî îò
òèïà îïóõîëè.  Âî-âòîðûõ,  ðÿä îïóõîëåé ó ìóæ÷èí
èìåëè íåêîòîðûå âîçðàñòíûå îñîáåííîñòè: êàê
ïî ñîäåðæàíèþ ðåöåïòîðîâ (óðîâíè ñïåöèôè-
÷åñêîãî ñâÿçûâàíèÿ), òàê è ïî îòñóòñòâèþ â íèõ
ÐÀ â ïðîöåíòíîì îòíîøåíèè ê îáùåìó ÷èñëó îïó-
õîëåé â êàæäîé âîçðàñòíîé ãðóïïå áîëüíûõ ìóæ-
÷èí. Ó áîëüíûõ ÎÑ ëèö ìóæñêîãî è æåíñêîãî ïî-
ëà â âîçðàñòå  äî 20 ëåò ðåöåïòîðû  àíäðîãåíîâ
â îïóõîëè âñòðå÷àþòñÿ äâà ðàçà ÷àùå, ÷åì ó
áîëüíûõ ñòàðøåãî âîçðàñòà, îäíàêî ñîäåðæà-
íèå ðåöåïòîðîâ àíäðîãåíîâ  â  îïóõîëÿõ áîëüíûõ
âîçðàñòà äî 20 ëåò íèæå, ÷åì ðåöåïòîðîâ ýñòðî-
ãåíîâ. Òðåòèé, íàèáîëåå âàæíûé, ïî íàøåìó
ìíåíèþ, âûâîä - íàëè÷èå â îïóõîëè ÐÀ èëè ÐÝ ìî-
æåò â ðÿäå ñëó÷àåâ ÿâëÿòüñÿ ïðîãíîñòè÷åñêèì
ôàêòîðîì â òå÷åíèè çàáîëåâàíèÿ. Íàëè÷èå â
ïåðâè÷íîé ÎÑ ðåöåïòîðîâ àíäðîãåíîâ ÿâëÿåòñÿ
íåáëàãîïðèÿòíûì ïðîãíîñòè÷åñêèì ôàêòîðîì,
êîòîðûé óêàçûâàåò íà áîëåå êîðîòêèé áåçìåòàñ-
òàòè÷åñêèé ïåðèîä òå÷åíèÿ áîëåçíè (9, 10, 24).

Êàê áûëî óêàçàíî âûøå, ãèïåðàíäðîãåíåìèÿ
â îðãàíèçìå áîëüíûõ îñòåîãåííîé ñàðêîìîé ÿâ-
ëÿåòñÿ âàæíûì ôàêòîðîì, îáíàðóæåííûì íàìè.
Îíà æå îáóñëîâëèâàåò òàêæå íàëè÷èå â îïóõîëè
ÐÀ. Â ñâÿçè ñ ýòèì ìîæíî îáñóæäàòü ïðîáëåìó
èñïîëüçîâàíèÿ ïðåïàðàòîâ, âëèÿþùèõ íà îáìåí
(áèîñèíòåç, ìåòàáîëèçì) ÏÃ è, â ïåðâóþ î÷åðåäü,
àíäðîãåíîâ ó ýòîé êàòåãîðèè áîëüíûõ ïðè ëå÷å-
íèè (9, 11).

Â òî æå âðåìÿ íå ñëåäóåò èñêëþ÷àòü èç èñ-
ñëåäîâàíèÿ ÐÝ â òàêèõ îïóõîëÿõ, ïîñêîëüêó èìå-
åòñÿ îïðåäåëåííàÿ ñâÿçü ìåæäó ñîäåðæàíèåì
ÐÝ â ÎÑ ó æåíùèí è òå÷åíèåì çàáîëåâàíèÿ. Îä-
íàêî, â ýòèõ ñëó÷àÿõ,  âåðîÿòíî, îïðàâäàííî èñ-
ïîëüçîâàíèå ïðåïàðàòîâ, âëèÿþùèõ íà áèîñèí-
òåç ýñòðîãåíîâ, íàïðèìåð, èíãèáèòîðîâ àðîìà-
òàçû. 

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ìîæíî ðåêîìåíäîâàòü
ïðåïàðàòû, áëîêèðóþùèå ñèíòåç àíäðîãåíîâ íà
óðîâíå ýíäîêðèííûõ îðãàíîâ (òåñòèêóëû, ÿè÷íè-
êè è êîðà íàäïî÷å÷íèêîâ): èñïîëüçîâàíèå àãî-

íèñòîâ ËÃ-ÐÃ, âëèÿþùèõ íà áèîñèíòåç è ñåêðå-
öèþ ËÃ â ãèïîôèçå, à òàêæå, âîçìîæíî, âëèÿþùèõ
íà äåéñòâèå ËÃ íà êëåòêè ãîíàä; èñïîëüçîâàíèå
ñèíòåòè÷åñêèõ àíòèàíäðîãåíîâ, êîòîðûå êîíêó-
ðèðóþò çà ñâÿçü ÐÀ ñ ýíäîãåííûì ñòåðîèäîì â
òêàíÿõ-ìèøåíÿõ, â òîì ÷èñëå è â îïóõîëÿõ.
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SUMMARY
Sex hormones and its receptors in
primary bone tumors  
Ch.Kasumov

The author analyzed the quantitation results of
sex steroid hormones in the blood and its
recepters in bone tissues in different malignant
tumors.

It was no principal diffrence in concentration
of androgen recepter (AR) and estrogen receptor
(ER) in cytosole of tumor cells at males and
females independetly of tumor types. Several
tumors at males had some specifieties in recepter
levels. Osteogenic sarcoma at males and females
in age till 20 had AR in two time more often in
comparing with elder patients. Existing AR and ER
in tumor in some cases may be prognostic factor.
Presence at tumor AR is infavoirable factor con-
nected with shorter metastases free period of dis-
ease.
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Êëàññè÷åñêèé âàðèàíò àíàïëàñòè÷åñêîé
êðóïíîêëåòî÷íîé ëèìôîìû, èììóíî-
ìîðôîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå 48 ñëó÷àåâ

Ø. Ø. Îñìàíîâ
Ðîññèéñêèé Îíêîëîãè÷åñêèé Íàó÷íûé öåíòð èì. Í.Í.Áëîõèíà ÐÀÌÍ, ã. Ìîñêâà

Ïåðâè÷íàÿ ñèñòåìíàÿ àíàïëàñòè÷åñêàÿ
êðóïíîêëåòî÷íàÿ ëèìôîìà ñîñòàâëÿåò îêîëî 5%
îïóõîëåé ëèìôîèäíîé ïðèðîäû è íàáëþäàåòñÿ
âî âñåõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ, ÷àùå ó ìîëîäûõ ëþ-
äåé è äåòåé [4]. Íàðÿäó ñ ïåðèôåðè÷åñêîé ëèì-
ôîàäåíîïàòèåé, íå ðåäêà ýêñòðîíîäàëüíàÿ ëî-
êàëèçàöèÿ îïóõîëè (êîæà, ìÿãêèå òêàíè). Êàê
ñëåäóåò èç íàçâàíèÿ, õàðàêòåðíûì äëÿ ýòîé ëèì-
ôîìû ÿâëÿþòñÿ êðóïíûå àíàïëàçèðîâàííûå êëåò-
êè. Îäíàêî, áëàãîäàðÿ âûðàæåííîìó ïîëèìîð-
ôèçìó êëåòî÷íûõ ýëåìåíòîâ, íàëè÷èþ ðåàêòèâíî-
ãî êëåòî÷íîãî êîìïîíåíòà ìîðôîëîãè÷åñêèé
ñóáñòðàò àíàïëàñòè÷åñêîé êðóïíîêëåòî÷íîé
ëèìôîìû êðàéíå ãåòåðîãåíåí. Â ïîñëåäíåå äå-
ñÿòèëåòèå ïîÿâèëèñü ñîîáùåíèÿ î ðàçíîîáðàç-
íûõ ìîðôîëîãè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèÿõ ýòîé ëèìôî-
ìû: êëàññè÷åñêèé âàðèàíò [6], ñàðêîìàòîèäíûé
[3], õîäæêèíîïîäîáíûé [5], ëèìôîãèñòèîöèòàðíûé
[7, 8] è äðóãèå. Â òî æå âðåìÿ, ÷åòêèå ìîðôîëîãè-
÷åñêèå êðèòåðèè òàêîé ãðàäàöèè îòñóòñòâóþò.

Äèàãíîñòèêà àíàïëàñòè÷åñêîé êðóïíîêëå-
òî÷íîé ëèìôîìû îñëîæíÿåòñÿ òåì, ÷òî ïðè ÷àñ-
òè÷íîì ïîðàæåíèè ëèìôîóçëîâ îïóõîëåâûå êëåò-
êè ëîêàëèçóþòñÿ â ñèíóñàõ, ÷òî âûçûâàåò íåîáõî-
äèìîñòü äèôôåðåíöèàëüíîé äèàãíîñòèêè ñ ìå-
òàñòàçàìè, ïðåæäå âñåãî êðóïíîêëåòî÷íîãî ðà-
êà è ìåëàíîìû [2, 1].

Íàëè÷èå â òîé èëè èíîé ñòåïåíè âûðàæåííî-
ãî ðåàêòèâíîãî êîìïîíåíòà íàðÿäó ñ âîçìîæíûì
ïðèñóòñòâèåì ìíîãîÿäåðíûõ îïóõîëåâûõ êëåòîê,
â ÷àñòíîñòè, íàïîìèíàþùèõ êëåòêè Ðèä-Øòåðí-
áåðãà, òðåáóåò ðàçãðàíè÷åíèÿ àíàïëàñòè÷åñ-
êîé êðóïíîêëåòî÷íîé ëèìôîìû è ëèìôîìû Õîäæ-
êèíà. Ïåðñïåêòèâíûì â ýòîì ïëàíå  ïðåäñòàâëÿ-
åòñÿ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå
ïðîòåèíà ð80, âîçíèêàþùåãî â ðåçóëüòàòå õðî-
ìîñîìíîé àáåððàöèè  t(2,5), (p23, q35). Èìåþò-
ñÿ ñîîáùåíèÿ î âûñîêîì óðîâíå ýêñïðåññèè ýòî-
ãî áåëêà â êëåòêàõ ïðè àíàïëàñòè÷åñêîé êðóïíîêëå-
òî÷íîé ëèìôîìå è îòñóòñòâèå ýêñïðåññèè â îïóõî-
ëåâûõ ýëåìåíòàõ ïðè ëèìôîìå Õîäæêèíà [6].

Äåòàëüíàÿ ìîðôîôóíêöèîíàëüíàÿ õàðàêòå-
ðèñòèêà àíàïëàñòè÷åñêîé êðóïíîêëåòî÷íîé ëèì-
ôîìû è äèôôåðåíöèàëüíàÿ äèàãíîñòèêà ñ ëèì-
ôîìîé Õîäæêèíà, ãèñòèîöèòàðíîé ñàðêîìîé,
ìåòàñòàçàìè êðóïíîêëåòî÷íûõ îïóõîëåé àêòóàëü-
íà â ñâÿçè ñ ðàçëè÷íûì êëèíè÷åñêèì òå÷åíèåì,
ðàçíîé ëå÷åáíîé òàêòèêîé è ïðîãíîçîì îïóõîëå-

âûõ çàáîëåâàíèé. Òî÷íûé ìîðôîëîãè÷åñêèé äè-
àãíîç èìååò áîëüøîå çíà÷åíèå äëÿ êëèíèöèñòà,
îïðåäåëÿþùåãî ëå÷åáíóþ òàêòèêó. 

Öåëüþ íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ÿâëÿåòñÿ
ðàçðàáîòêà íà îñíîâå ñâåòîâîãî è èììóíãèñòî-
õèìè÷åñêîãî ìåòîäà èññëåäîâàíèé ìîðôî-
ôóíêöèîíàëüíûõ êðèòåðèåâ äèàãíîñòèêè êëàññè-
÷åñêîãî âàðèàíòà àíàïëàñòè÷åñêîé êðóïíîêëå-
òî÷íîé ëèìôîìû. 

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ È ÌÅÒÎÄÛ. Ðàáîòà âûïîëíåíà
íà òåêóùåì áèîïñèéíîì, îïåðàöèîííîì è àðõèâ-
íîì ìàòåðèàëå ÐÎÍÖ èì. Í.Í. Áëîõèíà ÐÀÌÍ çà ïå-
ðèîä ñ 1990 ïî 2002 ãîäû. Â äàííóþ ðàáîòó áûëî
âêëþ÷åíî 48 íàáëþäåíèé êëàññè÷åñêîãî âàðèàíòà
àíàïëàñòè÷åñêîé êðóïíîêëåòî÷íîé ëèìôîìû.

Êëàññè÷åñêèé âàðèàíò ÀÊË áûë äèàãíîñòèðî-
âàí íà ìàòåðèàëå 39 ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ, 3 ñëó-
÷àåâ êîæè, 3 ôðàãìåíòîâ ìÿãêèõ òêàíåé, â 3 ñëó÷à-
ÿõ èññëåäîâàëè âíóòðåííûå îðãàíû: æåëóäîê, ÿè÷êî
è ùèòîâèäíóþ æåëåçó.

Ìàòåðèàë îáðàáàòûâàëè ñ ïðèìåíåíèåì ãèñ-
òîëîãè÷åñêîãî è èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî ìåòîäîâ.

Ãèñòîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå.
Íà ñâåòîîïòè÷åñêîì óðîâíå îïðåäåëÿëè õàðàê-

òåð ðîñòà (äèôôóçíûé, íîäóëÿðíûé, äèñêðåòíûé, ñè-
íóñíûé), öèòîëîãè÷åñêèå ïðèçíàêè (ðàçìåð è ôîðìà
îïóõîëåâûõ êëåòîê) è ðåàêòèâíûé êîìïîíåíò (ãèñòè-
îöèòû, ïëàçìîöèòû, ìåëêèå ëèìôîöèòû). Ôèãóðû ìè-
òîçîâ ïîäñ÷èòûâàëè â 10 ñëó÷àéíûõ ïîëÿõ çðåíèÿ ìèê-
ðîñêîïà ïðè óâåëè÷åíèè 400 (ï.ç.ì.) â ñðåçàõ, îêðà-
øåííûõ ãåìàòîêñèëèíîì è ýîçèíîì. Ìèòîòè÷åñêóþ
àêòèâíîñòü îöåíèâàëè ñ óêàçàíèåì ìåäèàíû, ñðåä-
íåãî çíà÷åíèÿ è ñòàíäàðòíîãî îòêëîíåíèÿ.

Äëÿ ôåíîòèïèðîâàíèÿ  ìàòåðèàëà áûëî ïðî-
âåäåíî èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ïî
ñòàíäàðòíîìó ìåòîäó. Â èììóíîãèñòîõèìè÷åñ-
êîì èññëåäîâàíèè èñïîëüçîâàëè øèðîêóþ ïàíåëü
ïåðâè÷íûõ àíòèòåë. Äëÿ îïðåäåëåíèÿ Ò- àíòèãåí-
íîé ñòðóêòóðû - CD3, CD4, CD7, CD8 ñåðèÿ ICO
(Ìåäáèîñïåêòð, Ðîññèÿ), CD45RO (Novocastra, Âå-
ëèêîáðèòàíèÿ), äëÿ Â àíòèãåííîé ñòðóêòóðû -
CD19, CD20 ("Cîðáåíò", Ðîññèÿ), CD79à (Novocastra,
Âåëèêîáðèòàíèÿ). Äëÿ äèôôåðåíöèàëüíîé äèàãíîñòè-
êè áûëè èñïîëüçîâàíû îáùèé ëåéêîöèòàðíûé àíòè-
ãåí-CD45 (DAKO, USA), CD30 (Novocastra, Âåëèêîáðè-
òàíèÿ), p80 (Anaplastic Lymphoma Kinase: NCL-ALK,
Novocastra, Âåëèêîáðèòàíèÿ). 

Âñå äàííûå çàíîñèëèñü â ðàçðàáîòàííûé íàìè
êîäèôèêàòîð è ïðîâîäèëñÿ ñòàòèñòè÷åñêèé àíà-
ëèç. Äëÿ ñðàâíèòåëüíîé îöåíêè  ðàçëè÷íûõ ãðóïï èñ-
ïîëüçîâàëè ïàðàìåòðè÷åñêèå (Ò-òåñò, êðèòåðèè
Ñòþäåíòà) è íåïàðàìåòðè÷åñêèå (ìåäèàííûé



òåñò, Ìàííà-Óèòíè, Êðóñêàëà-Óîëëèñà) òåñòû.
Äîñòîâåðíûì ñ÷èòàëè ðàçëè÷èÿ ïðè ð<0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ. Ýòîò âàðèàíò
ñîñòàâèë ñàìóþ áîëüøóþ ãðóïïó - 48 (69%) áîëü-
íûõ. Âîçðàñò áîëüíûõ âàðüèðîâàë îò 1,5 ìåñ. äî
70 ëåò (Òàáëèöà). Ìåäèàíà è ñðåäíèé âîçðàñò
áîëüíûõ, âõîäÿùèõ â ñîñòàâ êëàññè÷åñêîãî âà-
ðèàíòà ÀÊË, ñîñòàâèë 17,5 è 21,8±14,6 ëåò, ñîîò-
âåòñòâåííî. Ïðè ýòîì âàðèàíòå ïðåîáëàäàëè ëè-
öà ìóæñêîãî ïîëà (30 ÷åëîâåê), êîëè÷åñòâî ëèöà
æåíñêîãî ïîëà áûëî 18 (ñîîòíîøåíèå 1,6:1). 21
áîëüíîé (43,8%) áûëè â äåòñêîì âîçðàñòå.

Ïðè ýòîì âàðèàíòå ñóáñòðàò îïóõîëè ïðåè-
ìóùåñòâåííî ñîñòîÿë èç êðóïíûõ îïóõîëåâûõ
êëåòîê, âåëè÷èíà êîòîðûõ â íåñêîëüêî ðàç ïðåâû-
øàëà ðàçìåð ìàëîãî ëèìôîöèòà (ïðèáëèçèòåëü-
íî â 5 è áîëåå ðàç). 

Â 30 íàáëþäåíèÿõ (76,9%) ñòðîåíèå ëèìôà-
òè÷åñêèõ óçëîâ ïîëíîñòüþ áûëî ñò¸ðòî çà ñ÷åò
èíôèëüòðàòà èç îïóõîëåâûõ êëåòîê. Òîëüêî â 9 ñëó-
÷àÿõ (23,1%) ïîðàæåíèå ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ
íîñèëî ÷àñòè÷íûé õàðàêòåð, îòäåëüíûå ôîëëèêó-
ëû è ïàðàêîðòèêàëüíàÿ çîíà áûëà ñîõðàíåíà.

Ðîñò îïóõîëåâûõ êëåòîê â 30 ñëó÷àÿõ (76,9%)
áûë äèôôóçíûì ñ ôîðìèðîâàíèåì øèðîêèõ ïî-
ëåé. Èç íèõ â 16 íàáëþäåíèÿõ (53,3%) îïóõîëåâûå
êëåòêè òàêæå îïðåäåëÿëèñü â ñèíóñàõ ëèìôàòè-
÷åñêèõ óçëîâ. 

Â 6 íàáëþäåíèÿõ (15,4%) îïóõîëåâûå êëåòêè
ïðåèìóùåñòâåííî ðàñïîëàãàëèñü äèñêðåòíî. Èç
íèõ â 2 ñëó÷àÿõ íàáëþäàëè ÷àñòè÷íîå ñîõðàíå-
íèå ñòðîåíèÿ ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ. Òàêæå áûëà
îáíàðóæåíà èíôèëüòðàöèÿ îïóõîëåâûìè êëåòêà-
ìè ëèìôàòè÷åñêèõ ôîëëèêóëîâ. 

Èçîëèðîâàííûé âíóòðèñèíóñíûé ðîñò íàáëþ-
äàëè â 3 ñëó÷àÿõ (7,7%). Îïóõîëåâûå êëåòêè íàõîäè-
ëèñü â êðàåâûõ, ïðîìåæóòî÷íûõ è ìîçãîâûõ ñèíó-
ñàõ. Ñèíóñû áûëè ðàñøèðåíû çà ñ÷åò îïóõîëåâîãî
èíôèëüòðàòà. Ïðè ýòîì ðèñóíîê ñòðîåíèÿ ëèìôàòè-
÷åñêèõ óçëîâ ñîõðàíÿëñÿ. Ðàñøèðåííûå ñèíóñû
ñäàâëèâàëè ñòðîìó ëèìôàòè÷åñêîãî óçëà.

Â 3 íàáëþäåíèÿõ îïóõîëü ïîðàæàëà êîæó è
ëèìôàòè÷åñêèå óçëû (ïåðâè÷íî-ñèñòåìíàÿ ÀÊË).
Èç íèõ â 2 ñëó÷àÿõ íàáëþäàëñÿ ýïèäåðìîòðîïèçì
îïóõîëåâûõ êëåòîê, â 3 - ýïèäåðìèñ áûë èíôèëüò-
ðèðîâàí ðåàêòèâíûìè êëåòêàìè. Ïðè ïîðàæåíèè
ìÿãêèõ òêàíåé îïóõîëåâûå êëåòêè òàêæå ðàñïîëà-
ãàëèñü äèôôóçíî. Â òðåõ ñëó÷àÿõ îïóõîëåâûå ðàç-
ðàñòàíèÿ íàáëþäàëèñü â ñëåäóþùèõ îðãàíàõ: â

ÿè÷êå, ùèòîâèäíîé æåëåçå è æåëóäêå. Îïóõîëå-
âûå êëåòêè ðàñïîëàãàëèñü äèôôóçíî, ñäàâëèâàÿ
æåëåçèñòûå ñòðóêòóðû, âûçûâàÿ èõ àòðîôèþ. 

Îïóõîëåâûå êëåòêè êëàññè÷åñêîãî âàðèàíòà
ÀÊË â 29 íàáëþäåíèÿõ (60,4%) áûëè â 5-6 ðàç
êðóïíåå ìàëîãî ëèìôîöèòà.  

Â 17 ñëó÷àÿõ (35,4%) ðàçìåðû îïóõîëåâûõ
êëåòîê âàðüèðîâàëè: íàáëþäàëèñü êðóïíûå,
ñðåäíèå, à òàêæå ìåëêèå êëåòêè. Êîëè÷åñòâî
êðóïíûõ êëåòîê ïðåîáëàäàëî. Ïî÷òè âî âñåõ íàá-
ëþäåíèÿõ â íåçíà÷èòåëüíîì êîëè÷åñòâå âñòðå÷à-
ëèñü ãèãàíòñêèå êëåòêè ñ øèðîêèì îáîäêîì öè-
òîïëàçìû. Ýòè êëåòêè èìåëè îäíî èëè íåñêîëüêî
êðóïíûõ, óðîäëèâûõ ÿäåð ñ âûðàæåííûìè ÿäðûø-
êàìè. Ðàçìåð ãèãàíòñêèõ êëåòîê â íåñêîëüêî ðàç
ïðåâûøàë ðàçìåðû êðóïíûõ îïóõîëåâûõ êëåòîê. 

ßäðà îïóõîëåâûõ êëåòîê â îñíîâíîì áûëè
êðóïíûå, ðàñïîëàãàëèñü, êàê ïðàâèëî, â öåíòðå.
Â íåêîòîðûõ êëåòêàõ âáëèçè ÿäðà èìåëîñü ïðîñ-
âåòëåíèå, êîòîðîå ñîîòâåòñòâîâàëî ìåñòó ðàñ-
ïîëîæåíèÿ àïïàðàòà Ãîëüäæè.

Âî âñåõ íàáëþäåíèÿõ îòìå÷àëñÿ âûðàæåííûé
ïîëèìîðôèçì ÿäåð. Ïîñëåäíèå áûëè ïîäêîâîîá-
ðàçíûìè, áîáîâèäíûìè, ìíîãîëîïàñòíûìè, ïî÷êî-
îáðàçíûìè, èçðåçàííûìè è ò.ä. Îïóõîëåâûé èí-
ôèëüòðàò â 42 íàáëþäåíèÿõ (87,5%)  ïðåèìóùåñò-
âåííî áûë ïðåäñòàâëåí îäíîÿäåðíûìè îïóõîëåâû-
ìè êëåòêàìè. Ñðåäè íèõ â íåáîëüøîì êîëè÷åñòâå
âñòðå÷àëèñü ìíîãîÿäåðíûå îïóõîëåâûå êëåòêè.

ßäåðíàÿ ìåìáðàíà â îñíîâíîì áûëà óòîëùå-
íà è ÷åòêî î÷åð÷åíà. Õðîìàòèí ÿäåð áûë êîíäåíñè-
ðîâàííûì è ÷àñòî ðàñïîëàãàëñÿ ïðåèìóùåñòâåí-
íî ó ÿäåðíîé ìåìáðàíû, áëàãîäàðÿ ÷åìó ÿäðà âûã-
ëÿäåëè ñâåòëûìè. ßäðà â îñíîâíîì ñîäåðæàëè îä-
íî èëè íåñêîëüêî íåáîëüøèõ ÿäðûøåê. 

Îáîäîê öèòîïëàçìû îïóõîëåâûõ êëåòîê áûë
øèðîêèì. Ïðè îêðàñêå ãåìîòîêñèëëèíîì è ýîçè-
íîì öèòîïëàçìà îïóõîëåâûõ êëåòîê â 14 íàáëþäå-
íèÿõ (29,2%) áûëà àìôîôèëüíîé, â 12 ñëó÷àÿõ
(25,0%) öèòîïëàçìà âûãëÿäåëà îïòè÷åñêè ïóñòîé.
Â 14 íàáëþäåíèÿõ (29,3%) öèòîïëàçìà îïóõîëå-
âûõ êëåòîê èíòåíñèâíî îêðàøèâàëàñü ýîçèíîì.
Òîëüêî â 8 ñëó÷àÿõ (16,7%) öèòîïëàçìà èìåëà áà-
çîôèëüíóþ îêðàñêó. 

Ìèòîòè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü èìåëà øèðîêèé äèàïà-
çîí, îò 10 äî 128 ôèãóð äåëåíèÿ, ñðåäíåå êîëè÷åñòâî
ñîñòàâèëî 49,1±32,1, ìåäèàíà - 44,5 äåëåíèÿ íà 10
ï.ç.ì. Ýòè öèôðû áûëè âûøå â ãðóïïå áîëüíûõ äî 20 ëåò.

Ðåàêòèâíûé êîìïîíåíò êëàññè÷åñêîãî âàðè-
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Òàáëèöà. Êëàññè÷åñêèé âàðèàíò ÀÊË. Ðàñïðåäåëåíèå áîëüíûõ ïî âîçðàñòó è ïîëó



àíòà ÀÊË ÷àùå âñåãî ñîñòîÿë èç ìåëêèõ ëèìôî-
èäíûõ, ãèñòèîöèòàðíûõ (ìàêðîôàãàëüíûõ), ïëàç-
ìàòè÷åñêèõ êëåòîê. Ðåäêî âñòðå÷àëèñü ýîçèíî-
ôèëû, íåéòðîôèëû. 

Èììóíîôåíîòèïèðîâàíèå.
Â 37 ñëó÷àÿõ êëàññè÷åñêîãî âàðèàíòà ÀÊË áûëî

ïðîâåäåíî ÈÃÕ èññëåäîâàíèå. Èç íèõ â 25 ñëó÷àÿõ
(67,7%) íà ìåìáðàíå îïóõîëåâûõ êëåòîê ýêñïðåññè-
ðîâàëñÿ ÎËÀ (CD45). Â 17 ñëó÷àÿõ (46,0%) íà ìåìá-
ðàíå îïóõîëåâûõ êëåòîê ïðèñóòñòâîâàëè Ò-êëåòî÷íûå
àíòèãåíû (CD3, CD4, CD8, CD45RO). Âî âñåõ ñëó÷à-
ÿõ Â-êëåòî÷íûå àíòèãåíû (CD20, CD19, CD79a) îòñó-
òñòâîâàëè íà îïóõîëåâûõ êëåòêàõ. 

Òàêèì îáðàçîì, â 20 íàáëþäåíèÿõ (54,0%)
îïóõîëåâûå êëåòêè íå ìîãëè áûòü îòíåñåíû íè ê Ò-
êëåòî÷íîìó, íè ê Â-êëåòî÷íîìó ôåíîòèïó. Ìû
ðàññìàòðèâàëè èõ êàê êëåòêè ñ íóëåâûì ôåíîòè-
ïîì. Âî âñåõ 37 ñëó÷àÿõ (100%) â îïóõîëåâûõ
êëåòêàõ áûëà âûÿâëåíà öèòîïëàçìàòè÷åñêàÿ
ýêñïðåññèÿ CD30 (Ki-1). Âî âñåõ ñëó÷àÿõ êëàñ-
ñè÷åñêîãî âàðèàíòà ÀÊË (48 íàáëþäåíèé) ñòà-
âèëè ÈÃÕ ðåàêöèþ ñ àíòèòåëàìè ê p80. Â 28 íàá-
ëþäåíèÿõ (58,3%) ÈÃÕ ðåàêöèÿ áûëà ïîëîæèòåëü-
íàÿ. Â 20 ñëó÷àÿõ (41,7%) îïóõîëåâûå êëåòêè íå
ýêñïðåññèðîâàëè àíòèãåí p80.

Èòàê, ïðè àíàëèçå ðåçóëüòàòîâ ÈÃÕ ðåàêöèè
íà àíòèãåí p80, â ñëó÷àÿõ êëàññè÷åñêîãî âàðè-
àíòà ÀÊË áûëè âûÿâëåíû äâå ãðóïïû: p80-ïîçèòèâ-
íàÿ è p80-íåãàòèâíàÿ. Ïðè ñðàâíèòåëüíîì àíà-
ëèçå ýòèõ äâóõ ãðóïï îêàçàëîñü, ÷òî îíè îòëè÷à-
þòñÿ ïî ðÿäó ïðèçíàêîâ. Òàê â p80-ïîçèòèâíîé
ãðóïïå (28 íàáëþäåíèé) ñòðîìà îïóõîëè â îñ-
íîâíîì (82,2%) áûëà íåæíàÿ, áåç ïðèçíàêîâ
ñêëåðîçà. Â 3 íàáëþäåíèÿõ (10,7%) îòìå÷àëñÿ
ñëàáî âûðàæåííûé ñêëåðîç - òîíêèå êîëëàãåíî-
âûå âîëîêíà ðàñïîëàãàëèñü ñðåäè îïóõîëåâûõ
êëåòîê. Òîëüêî â 2 ñëó÷àÿõ (7,1%) íàáëþäàëè ãðó-
áûé ôèáðîç â ñòðîìå îïóõîëè.

Íàïðîòèâ, â p80-íåãàòèâíîé ãðóïïå (20 ñëó÷à-
åâ) â 10 íàáëþäåíèÿõ (50%) â ñòðîìå îïóõîëè èìå-
ëèñü î÷àãè ãðóáîãî ôèáðîçà âîêðóã ñîñóäîâ è îïó-
õîëåâûõ êëåòîê. Â 3 ñëó÷àÿõ (15%) èç 20 íàáëþäåíèé
ð80-íåãàòèâíîé ãðóïïû ðàçðàñòàíèÿ êîëëàãåíîâûõ
âîëîêîí áûëû âûðàæåíû ñëàáî, à â 7 (35%) - íå îò-
ìå÷åíû. Â p80-ïîçèòèâíîé ãðóïïå â 22 ñëó÷àÿõ
(78,6%) ÿäðà îïóõîëåâûõ êëåòîê èìåëè íåáîëüøèå
ÿäðûøêè, â 6 íàáëþäåíèÿõ (21,%) â ÿäðàõ îïóõîëå-
âûõ êëåòîê áûëè îòìå÷åíû êðóïíûå ÿäðûøêè.

Â p80-íåãàòèâíîé ãðóïïå (20 íàáëþäåíèé)
ÿäðà îïóõîëåâûõ êëåòîê â 11 ñëó÷àÿõ (55%) èìåëè
îäíî èëè íåñêîëüêî êðóïíûõ ÿäðûøåê. Â 9 íàáëþ-
äåíèÿõ (45%) ÿäðûøêè áûëè ìåëêèìè. 

Â p80-ïîçèòèâíîé ãðóïïå ìèòîòè÷åñêàÿ àêòèâ-
íîñòü áûëà âûñîêàÿ è âàðüèðîâàëà â øèðîêîì äèà-
ïàçîíå, îò 35 äî 128 ôèãóð äåëåíèÿ. Ìåäèàíà è
ñðåäíåå êîëè÷åñòâî ôèãóð ìèòîòè÷åñêîãî äåëåíèÿ
ñîñòàâèëè 59,0 è 68,7±26,5, ñîîòâåòñòâåííî. Äèàïà-
çîí ìèòîòè÷åñêîé àêòèâíîñòè â p80-íåãàòèâíîé
ãðóïïå êîëåáàëñÿ îò 10 äî 66 ôèãóð äåëåíèÿ. Ìåäè-
àíà è ñðåäíåå êîëè÷åñòâî ìèòîçîâ ñîñòàâèëè 16,0

è 21,6±14,5 äåëåíèÿ, ñîîòâåòñòâåííî.
Ýêñïðåññèÿ àíòèãåíà p80 áûëà áîëåå õà-

ðàêòåðíà äëÿ áîëüíûõ êëàññè÷åñêîãî âàðèàíòà
ÀÊË äåòñêîãî è ìîëîäîãî âîçðàñòà. Ìåäèàíà
âîçðàñòà áîëüíûõ ñîñòàâèëà 15,0. Ó ýòèõ æå
áîëüíûõ íàáëþäàëè âûñîêóþ ìèòîòè÷åñêóþ àê-
òèâíîñòü â îïóõîëè. Ìåäèàíà âîçðàñòà áîëüíûõ
ïðè ð80-íåãàòèâíûõ íàáëþäåíèÿõ êëàññè÷åñêîãî
âàðèàíòà ÀÊË ñîñòàâèëà 25,5 ëåò.

Çàêëþ÷åíèå: Íåñìîòðÿ íà øèðîêèé äèàïà-
çîí âîçðàñòà (îò 1,5 ìåñÿöåâ äî 70 ëåò), ìåäèà-
íà âîçðàñòà áîëüíûõ ÀÊË áûëà íåâûñîêàÿ 17,5
ëåò. Â ýòîé ãðóïïå 21 áîëüíîé (43,8%) áûë â äåòñ-
êîì âîçðàñòå. 

Óñòàíîâëåíî, ÷òî äëÿ êëàññè÷åñêîãî âàðè-
àíòà ÀÊË õàðàêòåðíû êðóïíûå îïóõîëåâûå êëåò-
êè ñ ïîëèìîðôíûìè ÿäðàìè.

Âûÿâëåíî, ÷òî èñïîëüçîâàíèå èììóíîãèñòî-
õèìè÷åñêîãî ìàðêåðà ð80 â äèôôåðåíöèàëüíîé
äèàãíîñòèêå ÀÊË çíà÷èòåëüíî ïîâûøàåò äîñòî-
âåðíîñòü äèàãíîçà.

Óñòàíîâëåíû èììóíîìîðôîëîãè÷åñêèå ðàç-
ëè÷èÿ ìåæäó ð80-ïîçèòèâíîé è ð80-íåãàòèâíîé
ãðóïïàìè êëàññè÷åñêîãî âàðèàíòà ÀÊË. Â ð80-
ïîçèòèâíîé ãðóïïå äîñòîâåðíî íèæå (p<0,05)
ìåäèàíà âîçðàñòà áîëüíûõ, äîñòîâåðíî âûøå
ñðåäíåå êîëè÷åñòâî ôèãóð ìèòîçîâ (p<0,001).
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SUMMARY
The common anaplastic large cell lymphoma,
immunomorfological study in 48 cases  
Sh.Osmanov

We evaluated 48 cases of common large cell
anaplastic lymphoma using morphological and
immunological methods. Cells of this lymphoma
are large and polymorphic. In 58,3% cases lym-
phoma cells are p80-positive, which is typical for
translocation of NPM-ALK gene.
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Èììóíîêîððåãèðóþùåå äåéñòâèå ýíòåðîñîðáöèè
â êîìïëåêñå ëå÷åíèÿ ïðè ðàçëèòîì
ãíîéíîì ïåðèòîíèòå

Ý. À. Àëèåâà
ÍÈÈ Êëèíè÷åñêîé Ìåäèöèíû èì. àêàä. Ì.À.Òîï÷èáàøåâà, ã. Áàêó

Â íà÷àëå ðàçâèòèÿ, òå÷åíèÿ è èñõîäà ãíîéíî-
ãî ïðîöåññà âàæíàÿ ðîëü îòâîäèòñÿ èììóíîáèî-
ëîãè÷åñêîé ðåàêòèâíîñòè îðãàíèçìà, èçó÷åíèþ
êîòîðîé â ïîñëåäíåå âðåìÿ óäåëÿåòñÿ âñå áîëü-
øåå âíèìàíèå.

Íåóäîâëåòâîðèòåëüíûå ðåçóëüòàòû õèðóðãè-
÷åñêîãî ëå÷åíèÿ ðàçëèòîãî ãíîéíîãî ïåðèòîíèòà
â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè îïðåäåëÿþòñÿ íàëè÷èåì
ó ýòèõ áîëüíûõ òÿæåëîé òîêñåìèè, âûðàæåííîé
èììóíîäåïðåññèåé è ðàçâèòèåì ïîëèîðãàííîé
íåäîñòàòî÷íîñòè.

Èñõîä èíôåêöèîííîãî ïðîöåññà ïðè ïåðè-
òîíèòå, â ïðèíöèïå, çàâèñèò îò ñîîòíîøåíèÿ è
ñîñòîÿíèÿ äâóõ îñíîâíûõ ôàêòîðîâ: äîçû è âèðó-
ëåíòíîñòè ìèêðîáíîãî ôàêòîðà è ñïîñîáíîñòè
ìèêðîîðãàíèçìà ïðîòèâîñòîÿòü åìó, îïðåäåëÿå-
ìîå ñîñòîÿíèåì åãî èììóíîáèîëîãè÷åñêîé ðå-
àêòèâíîñòè [4].

Ïîýòîìó ëå÷åíèå ðàçëèòîãî ãíîéíîãî ïåðè-
òîíèòà âñå åùå îñòàåòñÿ îäíîé èç àêòóàëüíûõ
ïðîáëåì êëèíè÷åñêîé õèðóðãèè.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ øèðîêî èçó÷àþò ìåõà-
íèçìû íàðóøåíèÿ èììóííîãî ãîìåîñòàçà ïðè
ïåðèòîíèòå [5].

Ïî ìåðå ïðîãðåññèðîâàíèÿ ïàòîëîãè÷åñêî-
ãî ïðîöåññà íàðàñòàåò âèäîâîé è êîëè÷åñòâåí-
íûé ñîñòàâ ïàòîãåííûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ íå
òîëüêî â áðþøíîé ïîëîñòè, íî è â ïðîñâåòå êè-
øå÷íèêà.

Ïðè ýòîì íà êèøå÷íóþ ñòåíêó îêàçûâàþò
âîçäåéñòâèå ýíäîãåííûå è ýêçîãåííûå òîêñèíû
ìèêðîáíûõ òåë è ïðîäóêòû êàòàáîëèçìà, êîòîðûå
ïðèâîäÿò ê íàðàñòàíèþ èíòîêñèêàöèîííîãî
ñèíäðîìà, ãóáèòåëüíî äåéñòâóþùåå íà èììóí-
íóþ ñèñòåìó

Èñõîäÿ èç ýòîãî öåëü íàøåãî èññëåäîâàíèÿ
çàêëþ÷àëàñü â èçó÷åíèè ýôôåêòèâíîãî èììóíî-
êîððåãèðóþùåãî äåéñòâèÿ íîâîãî óãîëüíî-ìèíå-
ðàëüíîãî àäñîðáåíòà ÓÌ-5, ïðèìåíÿåìîé äëÿ
ýíòåðîäåòîêñèêàöèè â êîìïëåêñå ëå÷åíèÿ ïðè
ðàçëèòîì ãíîéíîì ïåðèòîíèòå.

Àäñîðáåíò ÓÌ-5 îòå÷åñòâåííûé, ïðèãîòîâ-
ëåí â ÍÈÈ íåôòå-õèìè÷åñêèõ ïðîöåññîâ Àêàäå-
ìèè Íàóê Àçåðáàéäæàíà (Ïàòåíòíîå èçîáðåòå-
íèå ¹2000, 02 îò 12.2000 ã.).

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ È ÌÅÒÎÄÛ. Ýêñïåðèìåíò âûïîë-
íåí íàìè íà 40 áåñïîðîäíûõ ñîáàêàõ âåñîì 10-18
êã. Ðåçóëüòàòû èììóíîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé
îñíîâíîé ãðóïïû (33-è ñîáàê) ñ äà÷åé àäñîðáåíòà

ñðàâíèâàëè ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé (7-è ñîáàê áåç
äà÷è àäñîðáåíòà).

Ýêñïåðèìåíòàëüíûé ïåðèòîíèò áûë ñîçäàí
ïóòåì àïïåíäýêòîìèè ïî ìåòîäó Óñèêîâà Ô.Ô.
Íàðêîòèçàöèþ ñîáàê ïðîâîäèëè ïóòåì âíóòðè-
âåííîãî ââåäåíèÿ 5%-25 ìã/êã òèîïåíòàëà íàòðèÿ.
Ëàïàðîòîìèþ îñóùåñòâëÿëè ðàçðåçîì 10-12 ñì ïî
ñðåäíåé ëèíèè æèâîòà.

Ñîñòîÿíèå èììóííîãî ñòàòóñà îöåíèâàëè ïî
ðåçóëüòàòàì èññëåäîâàíèÿ êëåòî÷íîãî è ãóìî-
ðàëüíîãî èììóíèòåòà, à òàêæå íåñïåöèôè÷åñêîé
ðåçèñòåíòíîñòè îðãàíèçìà.

Êîëè÷åñòâåííîå îïðåäåëåíèå Ò-ëèìôîöèòîâ,
èììóíîðåãóëÿòîðíûå ñóáïîïóëÿöèè Ò-ëèìôîöèòîâ,
òåîôèëëèí ðåçèñòåíòíûå Ò-õåëïåðû, òåîôèëëèí÷ó-
âñòâèòåëüíûå Ò-ñóïðåññîðû, ðîçåòêîîáðàçíûå
íåéòðîôèëû ñ ýðèòðîöèòàìè áàðàíà è ïîêàçà-
òåëè ôàãîöèòîçà íåéòðîôèëîâ ñ äðîææåâûìè
êëåòêàìè - ïî ìåòîäó È.Ä.Ïîíÿêèíîé è ñîàâò. [9].
Àêòèâíûå ðîçåòêîîáðàçóþùèå Ò-ëèìôîöèòû âûÿâ-
ëÿëè ìåòîäîì G.Semenrato et al  [11].

Óðîâåíü Â-ëèìôîöèòîâ (Ì-ÐÎÊ) â ðåàêöèè ðî-
çåòêîîáðàçîâàíèÿ ñ ýðèòðîöèòàìè ìûøè ïî ìå-
òîäó Ä.Ê.Íîâèêîâà (1979) [7].

Óðîâåíü öèðêóëèðóþùèõ èììóííûõ êîìïëåêñîâ
(ÖÈÊ) â ñûâîðîòêå êðîâè îïðåäåëÿëè ïî ìåòîäó
À.Í.Àëôåðîâ, Í.À.Ãðèíåâè÷ [3] .

Óðîâåíü èììóíîãëîáóëèíîâ òðåõ îñíîâíûõ
êëàññîâ IgG, IgA,  IgM ïî ìåòîäó G.Mancini et al
(1965) [10].

Â ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèîäå â òå÷åíèè 2-õ
ñóòîê äà÷ó àäñîðáåíòà ïðîâîäèëè ïóòåì ââåäå-
íèÿ ðàñòâîðåííîãî â âîäå óãîëüíî-ìèíåðàëüíîãî
àäñîðáåíòà ÓÌ-5 èç ðàñ÷åòà 10 ã íà 300 ìë æèä-
êîñòè â êîëè÷åñòâå äî 1,5-2 ëèòðîâ âíóòðü (æåëó-
äîê, ÷åðåç íàçîãàñòðàëüíûé çîíä, êîòîðûé áûë îñ-
òàâëåí âî âðåìÿ îïåðàöèè).

×åðåç 2-îå ñóòîê æèâîòíûå ñàìè âûïèâàëè çà
ñóòêè äî 2-3 ëèòðîâ ðàñòâîðà ñ óãîëüíî-ìèíå-
ðàëüíûì àäñîðáåíòîì.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ. Ó÷èòûâàÿ ïåðâîñ-
òåïåííóþ ðîëü èììóííîé çàùèòû â òå÷åíèè è èñõî-
äå ãíîéíûõ ïðîöåññîâ ìû ïðîâîäèëè èììóíîëîãè-
÷åñêèé ìîíèòîðèíã íà 1-å, 3-å, 7-å, 14-å ñóòêè ïîñ-
ëå ñîçäàíèÿ ïåðèòîíèòà â îáåèõ ãðóïïàõ.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé êëåòî÷íîãî èììó-
íèòåòà ïðè ïåðèòîíèòå âûÿâèëè ñíèæåíèå óðîâíÿ
Ò-ëèìôîöèòîâ äî 52,4±0,9% ð<0,05 (ïðè íîðìå
55,3±0,8%), Ò-õåëïåðîâ äî 30,0±0,7% ð<0,05 (ïðè
íîðìå 32,9±0,8%), ñòàòèñòè÷åñêè íåäîñòîâåð-
íîå èçìåíåíèå óðîâíÿ Ò-ñóïðåññîðîâ, ÷òî ïðè-
âåëî ê èçìåíåíèþ ñîñòîÿíèÿ Òõ/Òñ äî 1,4±0,1 (ïðè
íîðìå 1,6±0,1) ïî ñðàâíåíèþ ñî çäîðîâûìè æè-



âîòíûìè îïðåäåëÿëîñü òàêæå ñíèæåíèå Ò-àêòèâ-
íîé ïîïóëÿöèè ëèìôîöèòîâ äî 31,4±0,9% (ïðè
íîðìå 32,5±0,9%). Òàêæå ïðîèñõîäèëî ñòàòèñòè-
÷åñêè íåäîñòîâåðíîå ñíèæåíèå Å-ðîçåòêîîá-
ðàçóþùèõ íåéòðîôèëîâ, ÷òî â îïðåäåëåííîé
ñòåïåíè ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì ñíèæåíèÿ â êðîâè,
÷èñëà íåéòðîôèëîâ íåñóùèõ Fà ðåöåïòîðîâ íà
ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíå. Ôàãîöèòàðíàÿ àê-
òèâíîñòü íåéòðîôèëîâ ñíèæàëàñü â ïåðâûå 24
÷àñà ïîñëå ñîçäàíèÿ ïåðèòîíèòà íà 8,4%
(ð<0,005). Óðîâåíü Â-ëèìôîöèòîâ ó îáåèõ ãðóïï
ñíèæàëñÿ äî 19,4±0,7% (ïðè íîðìå 20,8±0,7%).

Ñâîéñòâàìè àíòèòåë è ñïîñîáíîñòüþ èçáè-
ðàòåëüíî ñâÿçûâàòü àíòèãåí îáëàäàþò èììóíîã-
ëîáóëèí ñûâîðîòêè êðîâè. Èññëåäîâàíèÿ ñîäåð-
æàíèÿ èììóíîãëîáóëèíîâ â ñûâîðîòêå êðîâè ó
ñîáàê ïðè ñîçäàíèè ïåðèòîíèòà ïîêàçàëî âûðà-
æåííûå èçìåíåíèÿ êîëè÷åñòâåííîãî èõ ñîñòàâà,
îáóñëîâëåííîãî ñòàòèñòè÷åñêè íåäîñòîâåðíûì
ñíèæåííîé IgG è IgA äî 10,3±0,4 ã/ë (ïðè íîðìå
10,4±0,21), 1,8±0,8 ã/ë (ïðè íîðìå 1,9±0,1 ã/ë) è
óâåëè÷åíèåì IgM äî 1,4±0,05 ã/ë (ïðè íîðìå 1,3±
0,1 ã/ë). Áîëüøîå êîëè÷åñòâî äëÿ ñèíòåçèðóåìîãî
ëèìôàòè÷åñêèìè ôîëëèêóëàìè êèøå÷íèêà èìååò
ñåêðåòîðíóþ ôîðìó è ñäåðæèâàåò ïî ïðèíöèïó
àíòèãåí-àíòèòåëî ðåàëèçàöèþ ãðàìîòðèöàòåëü-
íîé ìèêðîôëîðû òîíêîé êèøêè è áðþøíîé ïî-
ëîñòè ïðè ïåðèòîíèòå. Â íàøèõ èññëåäîâàíèÿõ
óðîâåíü IgM ïîâûøàëñÿ ïîñëå ñîçäàíèÿ ïåðèòî-
íèòà, íî ïîâûøàëñÿ ñòàòèñòè÷åñêè íåäîñòîâåð-
íî è òàêîé íåäîñòàòî÷íûé ñèíòåç IgM ó æèâîòíûõ
âûçûâàë íåàäåêâàòíóþ èììóíîëîãè÷åñêóþ ðåàê-
òèâíîñòü è ðàçâèòèå ïåðèòîíèòà ÷åðåç 24 ÷àñà
ïîñëå åãî ñîçäàíèÿ.

Ó ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ ïðè ïåðèòî-
íèòå ðåàêòèâíîñòü ðåàëèçîâàëîñü ïî ïðèíöèïó
ñîçäàíèÿ êîìïëåêñîâ àíòèãåí-àíòèòåëî è âûðà-
æàëàñü ïîâûøåíèåì óðîâíÿ öèðêóëèðóþùèõ èì-
ìóííûõ êîìïëåêñîâ (ÖÈÊ) íà 7,3%.

Òàêèì îáðàçîì, ó ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æè-

âîòíûõ ÷åðåç 24 ÷àñà ïîñëå ñîçäàíèÿ ïåðèòîíè-
òà, âûÿâëÿëèñü èçìåíåíèÿ â óðîâíÿõ èììóíîëîãè-
÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé â êðîâè, êîòîðûå îòðàæàëè
ñíèæåíèå çàùèòíûõ ðåàêöèé îðãàíèçìà íà
ãíîéíî-âîñïàëèòåëüíûé ïðîöåññ.

Â äèíàìèêå èññëåäîâàíèÿ èììóíîëîãè÷åñ-
êîãî ñòàòóñà ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ñîáàê íà 1-å,
3-å, 7-å, 14-å ñóòêè ïîêàçàëè, ÷òî ïîñëå äà÷è àä-
ñîðáåíòà ÓÌ-5 äëÿ ýíòåðîäåòîêñèêàöèè, ñàíà-
öèè è äðåíèðîâàíèÿ áðþøíîé ïîëîñòè íîâûì
ìåòîäîì ïðåäëîæåííûì íàìè [1, 2], ìàêñèìàëü-
íî óìåíüøàåòñÿ âèäîâîé è êîëè÷åñòâåííûé ñîñ-
òàâ ìèêðîîðãàíèçìîâ  â ïðîñâåòå òîíêîãî êèøå÷-
íèêà è â áðþøíîé ïîëîñòè, óæå  â 1-å ñóòêè ñíè-
æàåòñÿ Ò-ëèìôîöèòû äî 48,9±1,3 (ð<0,001) ïðè
èñõîäíîì 55,3±0,8 è Ò-õåëïåðîâ äî 17,3±1,3% (ð<
0,001 ïðè íîðìå 32,9±0,8%) è ïîâûøàëñÿ óðî-
âåíü Ò-ñóïðåññîðîâ â 1,4 ðàçà (ð<0,001), à èí-
äåêñ èììóíîêîððåãóëÿöèè ñíèæàëñÿ äî 0,6±0,1
(ð<0,001) (ïðè íîðìå 1,6±0,1). Îöåíêà Ò-ñèñòå-
ìû èììóíèòåòà ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî íà 1-å
ñóòêè ïîñëå ñîçäàíèÿ ïåðèòîíèòà ó æèâîòíûõ
íàáëþäàåòñÿ çíà÷èòåëüíàÿ äåïðåññèÿ îñíîâíûõ
ïîêàçàòåëåé êëåòî÷íîãî èììóíèòåòà (Ò-ëèìôîöè-
òîâ è Ò-õåëïåðîâ). Îíà ìîæåò áûòü ñâÿçàíà, êàê
ñî ñíèæåíèåì èõ êîëè÷åñòâà, òàê è ñ óìåíüøå-
íèåì ôóíêöèé ñóáïîïóëÿöèè Ò-ëèìôîöèòîâ, â  ñâÿ-
çè ñî ñïåöèôè÷åñêèì ïðîÿâëåíèÿìè ïåðèòîíèòà
- ýíäîòîêñèêîçîì.

Ïîêàçàòåëü íåñïåöèôè÷åñêîé ðåçèñòåíò-
íîñòè îðãàíèçìà ðîçåòêîîáðàçóþùèå íåéòðî-
ôèëû è èõ ôàãîöèòîç ïîêàçàëè áîëüøóþ óñòîé÷è-
âîñòü ê ìèêðîáíîé èíòîêñèêàöèè. Óðîâíè äàííûõ
ïîêàçàòåëåé èçìåíèëèñü   ñòàòèñòè÷åñêè íåäîñ-
òîâåðíî, íî ïî äàííûì ðÿäà àâòîðîâ (Äàíèëîâ
Ê.Þ. 1991, Îñïàíîâ 2000) [8] è íàøèì ñîáñòâåí-
íûì, òîêñè÷åñêîå èçìåíåíèå â íåéòðîôèëàõ
ïðîÿâëÿþòñÿ íå òîëüêî íà ìåìáðàííîì óðîâíå
(Åí-ÐÎê) è ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè (Äï-ôàã),
íî ïðîÿâëÿþòñÿ ìîðôîëîãè÷åñêèìè èçìåíåíèÿ-
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Òàáëèöà. Èíòåãðàëüíàÿ îöåíêà èììóííîãî ñòàòóñà ñóììîé èíäåêñíûõ ïîêàçàòåëåé
ó ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ñîáàê îáåèõ ãðóïï äî ñîçäàíèÿ ïåðèòîíèòà è íà 14-å ñóòêè

ïîñëåîïåðàöèîííîãî ïåðèîäà



ìè, êàê â öèòîïëàçìå, òàê è â ÿäðå, ò.å. äåãðàíó-
ëÿöèåé, âàêóîëèçàöèåé öèòîïëàçìû è ãèïåðñåã-
ìåíòàöèåé ÿäðà.

Ïîêàçàòåëè ãóìîðàëüíûõ ôàêòîðîâ èììóíè-
òåòà áûëè òàêæå ñíèæåíû íà 1-å ñóòêè: Â-ëèìôî-
öèòû äî 11,8±0,4% (ð<0,001), òî åñòü ñíèæåí íà
1,8 ðàç îò íîðìû. Òàêæå îòìå÷àëîñü ñíèæåíèå
óðîâíÿ IgG è IgA è ïîâûøåíèå IgÌ è ÖÈÊ.

Òàêèì îáðàçîì, â ïåðâè÷íûé èììóííûé îòâåò
ó ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ  íà áàêòåðèàëü-
íóþ èíôåêöèþ âîâëå÷åíû êëåòî÷íûå è ãóìîðàëü-
íûå èììóííûå ðåàêöèè è íåñïåöèôè÷åñêîå çâå-
íî èììóíèòåòà. Óæå â 1-å ñóòêè ãäå ñîçäàåòñÿ óñ-
ëîâèå äëÿ ëó÷øåãî äðåíèðîâàíèÿ òêàíåé è àêòèâ-
íîãî óäàëåíèÿ è ýëèìèíàöèè èç áðþøíîé ïîëîñ-
òè è èç òîíêîé êèøêè ýíäîòîêñèíîâ è ìèêðîîðãà-
íèçìîâ, ôîðìèðóåòñÿ êàê ìåñòíûå ôàêòîðû èì-
ìóíèòåòà â âèäå ñåêðåòîðíûõ Ig, âîçíèêàþùèå â
ëèìôîóçëàõ è ôîëëèêóëàõ êèøå÷íèêà, òàê è öåíò-
ðàëüíîå â âèäå ñûâîðîòî÷íûõ èììóíîãëîáóëèíîâ.

Íà 3-å ñóòêè ó îñíîâíîé ãðóïïû â îòëè÷èå îò
1-îé ñóòêè îòìå÷àåòñÿ ïîâûøåíèå Ò-ëèìôîöèòîâ,
Ò-õåëïåðîâ è óìåíüøåíèå Ò-ñóïðåññîðîâ. Ïîâû-
øåíèå Òõ/Òñ è Ò-àêòèâíûõ ëèìôîöèòîâ. Ñíèæåíèå
Åí-ÐÎÊ è Äí-ôàã. Îòìå÷àåòñÿ óìåðåííîå ïîâû-
øåíèå IgG è IgÌ è íåçíà÷èòåëüíîå   óìåíüøåíèå
óðîâíÿ IgA.

Óñèëåííîå àíòèòåëîîáðàçîâàíèå IgG è IgM
ìîæíî ðàñöåíèâàòü, êàê êîìïåíñàòîðíóþ ðåàê-
öèþ, íàïðàâëåííóþ íà íåéòðàëèçàöèþ òîêñè-
íîâ, à ñ äðóãîé ñòîðîíû, óñèëåíèå àíòèòåëîîá-
ðàçîâàíèÿ â óñëîâèÿõ òÿæåëåéøåãî ýíäîòîêñèêî-
çà îáóñëîâëèâàåò ôîðìèðîâàíèå ïàòîëîãè÷åñ-
êèõ èììóííûõ êîìïëåêñîâ, ñâîåâðåìåííîå óäà-
ëåíèå êîòîðûõ ÿâëÿåòñÿ ôóíêöèåé ôàãîöèòàðíûõ
êëåòîê. Èç-çà íåäîñòàòî÷íîñòè ôàãîöèòàðíîé
ôóíêöèè óðîâåíü ÖÈÊ íà 3-å ñóòêè îñòàâàëñÿ ïî-
âûøåííûì â ñðåäíåì äî 96,1±3,4 îïò. åä. (ð<
0,001) ïðè íîðìå 74,8±2,3 îïò. åä., íî ïî ñðàâíå-
íèþ ñ 1-îé ñóòêîé (108,3±2,9 îïò. åä.) îòìå÷àåò-
ñÿ åãî ñíèæåíèå.

Íà 7-å ñóòêè ó îñíîâíîé ãðóïïû îòìå÷àëîñü
ïîâûøåíèå Ò-ëèìôîöèòîâ, Ò-õåëïåðîâ è ñíèæå-
íèå Ò-ñóïðåññîðîâ. Ïîâûøåíèå Òõ/Òñ è óðîâåíü
Ò-àêòèâíûõ ïîïóëÿöèé ëèìôîöèòîâ. Îòìå÷àëîñü
ñíèæåíèå óðîâíÿ Åí-ÐÎÊ è Äï-ôàã, íàïðÿæåí-
íîñòü ãóìîðàëüíîãî èììóíèòåòà, ÷òî ñîïðîâîæ-
äàëîñü ïîâûøåíèåì óðîâíåé Â-ëèìôîöèòîâ, IgG
è IgM, à èçìåíåíèå IgA áûëè ñòàòèñòè÷åñêè íå-
äîñòîâåðíû.

Óñèëåíèå àíòèòåëîîáðàçîâàíèÿ îñíîâíûõ
áàêòåðèî-íåéòðàëèçóþùèõ àíòèòåë IgÌ è IgG
ñîïðîâîæäàåòñÿ ôîðìèðîâàíèåì ÖÈÊ, óðîâåíü
êîòîðîãî ñíèæàëñÿ ñ 96,1±3,4 îïò.åä. äî 81,2±4,3
(ð<0,01) ïðè íîðìå 74,8±2,3 îïò.åä., íî îñòàâàë-
ñÿ íà íåäîñòàòî÷íîì óðîâíå, ñíèæàëîñü âñåãî â
1,2 ðàçà îòíîñèòåëüíî óðîâíåé íà 3-å ñóòêè. Íà
7-å ñóòêè ÿâëåíèå ïåðèòîíèòà áûëè êóïèðîâàíû.
Êëèíè÷åñêîå ñîñòîÿíèå ñîáàê, áèîõèìè÷åñêèå

ãåìîòîëîãè÷åñêèå, èììóíîëîãè÷åñêèå è äðóãèå
àíàëèçû ïîäòâåðæäàëè óëó÷øåíèå ñîñòîÿíèÿ.

Àíàëèç èììóíîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ó
7-è ñîáàê êîíòðîëüíîé ãðóïïû, êàê è ó îñíîâíîé
ãðóïïû ïîêàçàë, ÷òî íà 1-å ñóòêè áûë âûðàæåí
èììóíîäåôèöèò, õàðàêòåðèçóþùèéñÿ äåïðåññè-
åé êîëè÷åñòâà Ò-ëèìôîöèòîâ (47,0±1,9% ïðîòèâ
55,5±0,8%; p<0,001), â òîì ÷èñëå Ò-àêòèâíûõ ëèì-
ôîöèòîâ è ñêëîííîñòü ê óìåíüøåíèþ êîëè÷åñòâà
Â-ëèìôîöèòîâ (17,6±2,2% ïðîòèâ 19,4±0,7%). Èçó-
÷åíèå èììóíîðåãóëÿòîðíûõ, õåëïåðíûõ è ñóï-
ðåññîðíûõ ñóáïîïóëÿöèé Ò-ëèìôîöèòîâ âûÿâèëî
íåêîòîðóþ òåíäåíöèþ ê ïîâûøåíèþ ÷èñëà Ò-ñóï-
ðåññîðíûõ êëåòîê è ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíîå
ñíèæåíèå Ò-õåëïåðîâ. Îòìå÷àëîñü òàêæå íàïðÿ-
æåíèå â Â-çâåíå èììóíòèòåòà. Ïîâûøåíèå óðîâíÿ
IgG äî 12±1,1 ã/ë (p<0,001) ïðè íîðìå 10,4±0,21
ãîâîðèò î âûðàæåííîì íàðóøåíèè ãóìîðàëüíî-
ãî èììóíèòåòà, ò.ê. íåêîòîðîå ïîâûøåíèå óðîâíÿ
IgÀ è IgÌ îòðàæàëî íàëè÷èå ãíîéíûõ ïðîöåññîâ
è ïîä÷åðêèâàëî èõ îñòðûé õàðàêòåð.

Â îòëè÷èå îò îñíîâíîé ãðóïïû íà 3-å ñóòêè ó
êîíòðîëüíîé ãðóïïû â ýòîò ïåðèîä îòìå÷àëñÿ âû-
ðàæåííûé äåôèöèò êàê êëåòî÷íîãî, òàê è ãóìî-
ðàëüíîãî çâåíà èììóíèòåòà, ñ íàðóøåíèåì ôóíê-
öèè ïîëèíóêëåàðíûõ êëåòîê íåéòðîôèëîâ, ÷òî
ïðèâåëî ê ëåòàëüíîìó èñõîäó 2-õ ñîáàê íà 7-å,
13-å ñóòêè. Íà 7-14-å ñóòêè äîñòèãëà íàèáîëåå
âûðàæåííûé ñòåïåíè äåïðåññèè èììóíèòåòà.

×èñëî Ò-ëèìôðîöèòîâ è Ò-àêòèâíûõ ëèìôîöè-
òîâ â ïåðèîä äî 7-è ñóòîê ìåäëåííî ñíèæàëñÿ, à
ê 14-ì ñóòêàì îíî ñòðåìèòåëüíî ïàäàåò äî ñà-
ìûõ íèçêèõ çíà÷åíèé 35,2±2,24 è 20,6±5,1%
p<0,001 è p<0,001 ñîîòâåòñòâåííî ïðè íîðìå
55,3±0,8% è 32,5±0,9%. Óðîâåíü Åí-ÐÎÊ áûë ñíè-
æåí ñòàòèñòè÷åñêè íåäîñòîâåðíî 1-å, 3-å  ñóòêè
è íà 7-14-å ñóòêè óðîâåíü Åí-ÐÎÊ ïîâûøàëñÿ,
ïðè÷åì ïðè ïðîâåäåíèè òåñòà îòìå÷àëñÿ âûñî-
êèé ïðîöåíò íåéòðîôèëîâ îáðàçóþùèõ ïîëíûå
ðîçåòêè, ÷òî ãîâîðèò î ñèëüíîì àíòèãåííîì ðàçä-
ðàæåíèè. Ôàãîöèòàðíàÿ àêòèâíîñòü íåéòðîôè-
ëîâ â îòíîøåíèè äðîææåâûõ êëåòîê áûëà íèæå
íîðìû äî 33,0±5,0% ïðè íîðìå 35,6±1,2%. Ê
ýòèì ñðîêàì íå ñìîòðÿ íà óñèëåííóþ êîìïëåêñ-
íóþ èíòåíñèâíóþ òåðàïèþ âêëþ÷àÿ àíòèáèîòèêî-
òåðàïèþ áàêòåðèàëüíàÿ çàãðÿçíåííîñòü îñòàåò-
ñÿ âûñîêèì, ÷òî óòâåðæäàåò, áàêòåðèîëîãè÷åñ-
êîå èññëåäîâàíèå ýêññóäàòà èç áðþøíîé ïîëîñòè
è õèìóñ òîíêîé êèøêè. Ïðèçíàêè ãëóáîêîé äåïðåñ-
ñèè õàðàêòåðíû è äëÿ ãóìîðàëüíîãî èììóíèòåòà.

Ïðè ñòàòèñòè÷åñêîì ñîïîñòàâëåíèè èììó-
íîëîãè÷åñêèõ äàííûõ ó ñîáàê îñíîâíîé è êîíò-
ðîëüíîé ãðóïïû â äèíàìèêå ëå÷åíèÿ ñëåäóåò îò-
ìåòèòü, ÷òî óëó÷øåíèå èììóííîãî ñòàòóñà ó îñ-
íîâíîé ãðóïïû íà÷èíàåòñÿ óæå ñ 3-åé ñóòêè.

À òàêæå èç 12 ïîêàçàòåëåé èììóíèòåòà 10
ïîêàçàòåëåé îñíîâíîé ãðóïïû ñòàòèñòè÷åñêè
çíà÷èìî îòëè÷àþòñÿ îò êîíòðîëüíîé ãðóïïû, òî
åñòü îòìå÷àåòñÿ óëó÷øåíèå ýòèõ ïîêàçàòåëåé.
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Òàêæå ìû îöåíèëè ñîñòîÿíèå ðàçëè÷íûõ ïî-
ïóëÿöèé ëèìôîèäíûõ êëåòîê ñ ïîìîùüþ èíòåã-
ðàëüíîé îöåíêè èììóííîãî ñòàòóñà ñóììîé èí-
äåêñíûõ ïîêàçàòåëåé, íà 14-å ñóòêè êîòîðûé îò-
ðàæåí â òàáëèöå.

Êàê âèäíî èç òàáëèöû 2 èñïîëüçîâàíèÿ óãîëü-
íî-ìèíåðàëüíîãî àäñîðáåíòà ÓÌ-5 äëÿ ýíòåðî-
äåòîêñèêàöèè è íîâûé ìåòîä ñàíàöèè áðþøíîé
ïîëîñòè â îñíîâíîé ãðóïïå íà 14-å ñóòêè îáóñ-
ëàâëèâàåò ñíèæåíèå ñóììû èíäåêñîâ äî (23,1)
îòíîñèòåëüíî çäîðîâûõ æèâîòíûõ (27,6), â òî âðå-
ìÿ êàê ó æèâîòíûõ â êîíòðîëüíîé ãðóïïå ñóììà
èíäåêñîâ îñòàåòñÿ âûñîêîé (37,4).

Òàêèì îáðàçîì, ïðèìåíåíèå óãîëüíî-ìèíå-
ðàëüíîãî àäñîðáåíòà ÓÌ-5 äëÿ ýíòåðîäåòîêñè-
êàöèè è íîâûé ìåòîä ñàíàöèè è äðåíèðîâàíèÿ
áðþøíîé ïîëîñòè ïðè ïåðèòîíèòå ìàêñèìàëüíî
óäàëÿåò èç áðþøíîé ïîëîñòè è èç ïðîñâåòà òîí-
êîé êèøêè ïàòîãåííûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ è èõ òîê-
ñèíîâ, òåì ñàìûì àêòèâèðóåò èììóííóþ ñèñòå-
ìó, òî åñòü îáëàäàåò èììóíîêîððåãèðóþùåé
äåéñòâèåì.
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SUMMARY
The immunocorrectional action of an
enterosorbtion in a complex of treatment
at the general purulent peritonitis
E.Aliyeva

Is carried out an immunologic monitoring dur-
ing treatment at experimental animals with general
purulent peritonitis with a new adsorbent CM-5.

The results of research have shown, that appli-
cation new adsorbent CM-5 for enterodetoxification
and the new method of a sanation of an abdome-
nal cavity offered by us, as much as possible
deletes from of an  abdomenal cavity and from a
gleam thin intestine of pathogen microorganisms
and their toxins, thus activates immune system.
That is, has immunocorrectional action.

Ïîñòóïèëà 19.05.2003
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Îñòðûå âèðóñíûå ãåïàòèòû: î íåêîòîðûõ
ìåõàíèçìàõ ïàòîãåíåçà íåâðîëîãè÷åñêèõ
ðàññòðîéñòâ

Ò. Ø. Ìàìåäîâà
Àçåpáàéäæàíñêèé ìåäèöèíñêèé óíèâåpñèòåò, ã. Áàêó

Øèpîêîå âíåäpåíèå â ïpàêòè÷åñêîå çäpàâî-
îõpàíåíèå ìåòîäîâ ñïåöèôè÷åñêîé äèàãíîñòè-
êè âèpóñíûõ ãåïàòèòîâ À (ÃÀ), Â (ÃÂ) è Ñ (ÃÑ)
îòêpûëî ïåpñïåêòèâû äëÿ èçó÷åíèÿ îñîáåííîñ-
òåé ïîpàæåíèÿ íåpâíîé ñèñòåìû ïpè êàæäîì  èç
íèõ è ñîçäàëî påàëüíûå ïpåäïîñûëêè äëÿ ïîëó÷å-
íèÿ èíôîpìàöèè, êîòîpàÿ ìîãëà áû çíà÷èòåëüíî
ðàñøèðèòü íàøè ïpåäñòàâëåíèÿ íå òîëüêî îá îñî-
áåííîñòÿõ pàçâèòèÿ íåâpîëîãè÷åñêèõ pàññòpîéñòâ
ïpè pàçëè÷íûõ âèpóñíûõ ãåïàòèòàõ, íî è îá âåäó-
ùèõ ìåõàíèçìàõ èõ ïàòîãåíåçà.

Ìû îñóùåñòâèëè êîìïëåêñíîå êëèíèêî-
íåâpîëîãè÷åñêîå, ýëåêòpîôèçèîëîãè÷åñêîå è

ëàáîpàòîpíîå îáñëåäîâàíèå 136 áîëüíûõ (èç
íèõ,  77 - ìóæñêîãî ïîëà è 59 - æåíñêîãî ïîëà),
íàõîäèâøèõñÿ â èíôåêöèîííîì îòäåëåíèè Ãîpîäñ-
êîé êëèíè÷åñêîé áîëüíèöû N.1 ñ êëèíè÷åñêèì
äèàãíîçîì "îñòpûé âèpóñíûé ãåïàòèò". Ñpåäè
íèõ áûëî 42 áîëüíûõ ÃÀ (ïpîòåêàâøèì â ëåãêîé
ôîpìå ó 25 áîëüíûõ è â ñpåäíå-òÿæåëîé ôîpìå
- ó 17 áîëüíûõ), 73  áîëüíûõ  ÃÂ (ïpîòåêàâøèì â
ëåãêîé ôîpìå ó 26 áîëüíûõ,  â  ñpåäíå-òÿæåëîé
ôîpìå - ó 38 áîëüíûõ è â òÿæåëîé ôîpìå - ó 9
áîëüíûõ) è 21 áîëüíîé ÃÑ (ïpîòåêàâøèì â ëåãêîé
ôîpìå ó 9 áîëüíûõ è â ñpåäíåòÿæåëîé ôîpìå - ó
12 áîëüíûõ).



Àíàëèç ïîëó÷åííûõ  påçóëüòàòîâ  ïîçâîëèë  óòî÷-
íèòü ñïåêòp ïñèõîýìîöèîíàëüíûõ pàññòpîéñòâ è
îïpåäåëèòü ÷àñòîòó âûÿâëåíèÿ è õàpàêòåp íàpóøå-
íèé â ôóíêöèîíèpîâàíèè ñîìàòè÷åñêîé è âåãåòà-
òèâíîé íåpâíîé ñèñòåì [7,  9],  à òàêæå îñîáåííîñ-
òè âûÿâëåííûõ ñ ïîìîùüþ ýëåêòpîýíöåôàëîãpàôèè
èçìåíåíèé ìóëüòèíåépîííîé àêòèâíîñòè ãîëîâíîãî
ìîçãà è èäåíòèôèöèpîâàòü íàèáîëåå ÷àñòî âûÿâëÿ-
åìûå påîýíöåôàëîãpàôè÷åñêèå ïpèçíàêè èçìå-
íåíèé öåpåápàëüíîé ãåìîäèíàìèêè è ñîñóäèñòîãî
òîíóñà ãîëîâíîãî ìîçãà [6].

È, íàêîíåö,  äëÿ îöåíêè pîëè ìåòàáîëè÷åñ-
êèõ è èììóíîëîãè÷åñêèõ íàpóøåíèé â ïàòîãåíå-
çå íåâpîëîãè÷åñêèõ pàññòpîéñòâ ìû ñîïîñòàâè-
ëè påçóëüòàòû áèîõèìè÷åñêîãî è èììóíîëîãè÷åñ-
êîãî èññëåäîâàíèÿ êpîâè 2 ãpóïï áîëüíûõ ÃÀ, ÃÂ
è ÃÑ: ó ïàöèåíòîâ ïåpâîé ãpóïïû îòìå÷àëàñü îò-
÷åòëèâàÿ íåâpîëîãè÷åñêàÿ ñèìïòîìàòèêà, à ó ïà-
öèåíòîâ âòîpîé ãpóïïû òàêàÿ ñèìïòîìàòèêà îòñó-
òñòâîâàëà èëè áûëà ìèíèìàëüíîé. Òàêîå ñpàâíå-
íèå âûÿâèëî òpè, âàæíûõ íà íàø âçãëÿä, çàêîíî-
ìåpíîñòè.

Âî-ïåpâûõ, ó  áîëüíûõ  ñ  ëåãêèìè ôîpìàìè
ÃÀ è ÃÂ ñ íàëè÷èåì è îòñóòñòâèåì íåâpîëîãè÷åñ-
êîé ñèìïòîìàòèêè íå âûÿâèëîñü ñòàòèñòè÷åñêè
çíà÷èìîå pàçëè÷èå ñpåäíèõ ópîâíåé ãëóòàòèîíà
(ÃH) â êpîâè, â òî âpåìÿ êàê ó áîëüíûõ ñî ñpåä-
íå-òÿæåëîé ôîpìîé òàêàÿ pàçíèöà ñóùåñòâîâà-
ëà (p<0,05). Ó÷èòûâàÿ îñíîâíóþ áèîëîãè÷åñêóþ
pîëü ÃH, ìû ïîëàãàëè, ÷òî ïpè ÃÀ è ÃÂ (è, âåpîÿò-
íî, ïpè ÃÑ) îäíèì èç ôàêòîpîâ, îêàçûâàþùèõ
íåépîòîêñè÷åñêîå äåéñòâèå ìîãóò áûòü íåäî-
êèñëåííûå  ïpîäóêòû  ìåòàáîëèçìà è ñâîáîäíî-
pàäèêàëüíûå ñîåäèíåíèÿ (ÑÐÑ), íàêàïëèâàþ-
ùèåñÿ â êpîâè èç-çà ñíèæåíèÿ ôóíêöèé, ñâÿçàí-
íîé ñ ÃH, ìóëüòèýíçèìíîé ñèñòåìû àíòèîêñèäà-
íòíîé çàùèòû îpãàíèçìà [12].

Âî-âòîpûõ, ó áîëüíûõ ñ íåâpîëîãè÷åñêîé ñèìï-
òîìàòèêîé (êpîìå áîëüíûõ ëåãêîé ôîpìîé ÃÀ)
âûpàæåííîñòü áèîõèìè÷åñêèõ ïpèçíàêîâ, îòpàæà-
þùèõ pàçâèòèå âíóòpèïå÷åíî÷íîãî õîëåñòàçà
(ïîâûøåíèå â êpîâè àêòèâíîñòè ãàììàãëóòà-
ìèëòpàíñïåïòèäàçû è êîíöåíòpàöèè æåë÷íûõ êèñ-
ëîò) áûëà âûøå, ÷åì ó áîëüíûõ, íå èìåâøèõ
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Ðèñ. Âîçìîæíûå ïóòè påàëèçàöèè íåépîòîêñè÷åñêîãî äåéñòâèÿ ñíèæåíèÿ ópîâíÿ â êpîâè ãëóòàòèîíà (ÃH)
è ïîâûøåíèå ópîâíåé â íåé æåë÷íûõ êèñëîò (ÆÊ) è öèpêóëèpóþùèõ èììóííûõ êîìïëåêñîâ (ÖÈÊ).
Àáápåâèàòópû: ÑÐÑ - ñâîáîäíîpàäèêàëüíûå ñîåäèíåíèÿ; ÊÙÐ - êèñëîòíî-ùåëî÷íîå pàâíîâåñèå;

ÃÝÁ - ãåìàòîýíöåôàëè÷åñêèé áàpüåp



íåâpîëîãè÷åñêóþ ñèìïòîìàòèêó (p<0,05). Ïîýòî-
ìó ìû ïpåäïîëîæèëè, ÷òî pàçâèòèå õîëåñòàçà ó
áîëüíûõ îñòpûìè âèpóñíûìè ãåïàòèòàìè èãpàëî
îïpåäåëåííóþ pîëü â ïàòîãåíåçå íåâpîëîãè÷åñ-
êèõ pàññòpîéñòâ [16]. Ýòî êîñâåííî ïîäòâåpæäà-
ëîñü è òåì,  ÷òî påãóëÿpíûé ïpèåì ïpîòèâîõîëåñ-
òàòè÷åñêîãî ïpåïàpàòà "ópñîôàëüê" îáåñïå÷èëî
áîëåå áûñòðîå îñëàáëåíèå âûpàæåííîñòè, à â îò-
äåëüíûõ ñëó÷àÿõ, è èñ÷åçíîâåíèå pÿäà íåâpîëîãè-
÷åñêèõ ïpèçíàêîâ [10].

Â-òpåòüèõ, ó áîëüíûõ ÃÀ èìåâøèõ è íå èìåâ-
øèõ íåâpîëîãè÷åñêóþ ñèìïòîìàòèêó îùóòèìàÿ
pàçíèöà ìåæäó ópîâíÿìè öèpêóëèpóþùèõ èì-
ìóííûõ êîìïëåêñîâ (ÖÈÊ) â ñûâîpîòêå êpîâè îò-
ñóòñòâîâàëà,  òîãäà êàê òàêàÿ pàçíèöà âûÿâèëàñü
ó áîëüíûõ ÃÑ (p< 0,0,5) è ó áîëüíûõ ÃÂ (p< 0,01).
Çíà÷èò, ïîâûøåíèå ópîâíÿ ÖÈÊ, påãóëÿpíî îòìå-
÷àåìîå ïpè ÃÂ è ÃÑ è îòpàæàþùåå pàçâèòèå, ïpè
ýòèõ èíôåêöèÿõ èììóíîïàòîëîãè÷åñêèõ ïpîöåññîâ
ó ýòèõ áîëüíûõ, íåñîìíåííî, èãpàëî îïpåäåëåí-
íóþ pîëü â pàçâèòèè è äèñôóíêöèè íåpâíîé ñèñ-
òåìû [8].

Òàêèì îápàçîì, íàëè÷èå ñèìïòîìàòèêè
ïîpàæåíèÿ íåpâíîé ñèñòåìû ïpè ÃÀ çàâèñåëî, â
îñíîâíîì, îò òÿæåñòè òå÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ è áû-
ëî êàêèì-òî îápàçîì ñâÿçàíî îò ñíèæåíèÿ ópîâ-
íÿ â êpîâè ÃH è ïîâûøåíèÿ â íåé ñîäåpæàíèÿ
æåë÷íûõ êèñëîò (ÆÊ), òî ïpè ÃÂ îíî áûëî ñâÿçàíî
åùå è ñ ïîâûøåíèåì ópîâíÿ ÖÈÊ. Â ñâÿçè ñ ýòèì
âîçíèêàëè çàêîíîìåpíûå âîïpîñû î õàpàêòåpå
è ìåõàíèçìàõ íåépîòîêñè÷åñêîãî äåéñòâèÿ ýòèõ
âåùåñòâ èëè èíäóöèpóåìûõ èìè èçìåíåíèé ôóíê-
öèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ýëåìåíòîâ íåpâíîé ñèñ-
òåìû. Äëÿ îáúÿñíåíèÿ èõ pîëè ìû pàçpàáîòàëè
ïpèâîäèìóþ íèæå pàáî÷óþ ñõåìó, îòpàæàþ-
øóþ, âåpîÿòíûå, ñ íàøåé òî÷êè çpåíèÿ, ìåõàíèç-
ìû, ïîñpåäñòâîì êîòîpûõ ýòè ôàêòîpû ñïîñîá-
íû îêàçûâàòü íà íåpâíóþ ñèñòåìó íåãàòèâíîå
âîçäåéñòâèå.

Äàâàÿ ïîÿñíåíèÿ ê ýòîé ñõåìå, ïpåæäå  âñå-
ãî ñëåäóåò pàññìîòpåòü âîïpîñ î âîçìîæíîñòè
íåïîñpåäñòâåííîãî (êîíòàêòíîãî) âîçäåéñòâèÿ
óêàçàííûõ âûøå âåùåñòâ íà ñòpóêòópíî-ôóíêöè-
îíàëüíûå ýëåìåíòû íåpâíîé ñèñòåìû.

ÑÐÑ âîçíèêàþò â îpãàíèçìå è, â òîì ÷èñëå, â
ïpîöåññå óñèëèâàþùåãîñÿ ïpè ïàòîëîãèè ïå÷å-
íè ïåpåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ è íàêàïëèâà-
þòñÿ â óñëîâèÿõ ñíèæåíèÿ àêòèâíîñòè, ñâÿçàííîé
ñ ÃH ñèñòåìû àíòèpàäèêàëüíîé çàùèòû. Âìåñòå
ñ òåì, ïpåîäîëåâàòü ãåìàòîýíöåôàëè÷åñêèé
áàpüåp (ÃÝÁ) è äpóãèå ãèñòîãåìàòè÷åñêèå
áàpüåpû ñïîñîáíû òîëüêî òå ÑÐÑ,  êîòîpûå îò-
ëè÷àþòñÿ íèçêîé ìîëåêóëÿpíîé ìàññîé. Hå
îòpèöàÿ  ïîëíîñòüþ  òàêóþ âîçìîæíîñòü äëÿ íèç-
êîìîëåêóëÿpíûõ ÑÐÑ, îòìåòèì, ÷òî ïpåîäîëåíèå
èìè ýòèõ áàpüåpîâ è âûõîä â ýêñòpàâàñêó-
ëÿpíîå ïpîñòpàíñòâî ãîëîâíîãî ìîçãà è ïåpè-
íåâpàëüíîå ïpîñòpàíñòâî ïåpèôåpè÷åñêèõ
íåpâîâ, òåì íå ìåíåå, çàòpóäíåíî. Áîëåå påà-

ëèñòè÷íûì íàì ïpåäñòàâëÿåòñÿ èõ òîêñè÷åñêîå
âîçäåéñòâèå íà ýíäîòåëèîöèòû ìîçãîâûõ è ïàpà-
íåâpàëüíûõ êàïèëëÿpîâ è pàçâèòèå â èòîãå, òîê-
ñè÷åñêîé ìèêpîàíãèîïàòèè.

Æåë÷íûå êèñëîòû, pàçäpàæàþùèå äåéñòâèå
êîòîpûõ íà îêîí÷àíèÿ ïåpèôåpè÷åñêèõ íåpâîâ
õîpîøî èçâåñòíî. Îäíàêî, â îòëè÷èå îò íåêî-
òîpûõ äpóãèõ ìåòàáîëèòîâ, (àììèàê, íèçêîìîëå-
êóëÿpíûå æèpíûå êèñëîòû è äp.), ñïîñîáíûõ ïpîíè-
êàòü ÷åpåç ãåìàòîýíöåôàëè÷åñêèé áàpüåp è îáî-
ëî÷êè âîëîêîí ïåpèôåpè÷åñêèõ íåpâîâ è îêàçû-
âàòü íåïîñpåäñòâåííîå íåãàòèâíîå âëèÿíèå íà
äåÿòåëüíîñòü íåépîíîâ â ñèëó ñâîåé ñëîæíîé
õèìè÷åñêîé ñòpóêòópû, îíè ëèøåíû òàêîé âîç-
ìîæíîñòè. Â òî æå âpåìÿ, èçâåñòíî, ÷òî ýòè âå-
ùåñòâà â âûñîêèõ êîíöåíòpàöèÿõ îêàçûâàþò öè-
òîòîêñè÷åñêîå äåéñòâèå íà èììóíîöèòû è íåêî-
òîpûå äpóãèå êëåòêè. Ñ ó÷åòîì ýòèõ îáñòîÿòåëüñòâ
îñòàåòñÿ  ïîëàãàòü,  ÷òî  íåéòpîòîêñè÷åñêîå  äåéñòâèå
ýòèõ âåùåñòâ ñêëàäûâàåòñÿ èç äâóõ êîìïîíåíòîâ:
ïåpâûé ñâÿçàí ñ èõ pàçäpàæàþùèì äåéñòâèåì íà
ñóïåpôèöèàëüíûå âîëîêíà ïåpèôåpè÷åñêèõ
íåpâîâ è èõ îêîí÷àíèé, à â îñíîâå âòîpîãî,
âåpîÿòíî, òàêæå ëåæèò àëüòåpàöèÿ ýíäîòåëèîöè-
òîâ ìîçãîâûõ êàïèëëÿpîâ.

Èíòåíñèâíîå îápàçîâàíèå ÖÈÊ ñâÿçàíî,  ñ
îäíîé ñòîpîíû, ñ äëèòåëüíûì ïpåáûâàíèåì â
îpãàíèçìå áåëêîâ âèpóñîâ ÃÂ è ÃÑ íà ôîíå
âûpàáîòêè àíòèòåë ê íèì,  à ñ äpóãîé ñòîpîíû,  ñ
pàçâèòèåì àóòîèììóííûõ påàêöèé ê èçìåíåííûì
ìåìápàíàì ãåïàòîöèòîâ è äpóãèõ èíôèöèpîâàí-
íûõ êëåòîê (ïàòîãåíåòè÷åñêîå çíà÷åíèå âîçìîæ-
íîñòè èíôèöèpîâàíèÿ ýòèìè âèpóñàìè ãëèàëüíûõ
êëåòîê ïîêà íå ÿñíî) [5]. Îäíàêî, îòëè÷àþùèåñÿ
âûñîêîé  ìîëåêóëÿpíîé ìàññîé, ÖÈÊ òàêæå íå
ñïîñîáíû ïpåîäîëåòü ãèñòîãåìàòè÷åñêèå áàpü-
åpû, à èõ äåéñòâèå íà ýëåìåíòû íåpâíîé ñèñòåìû
ìîæåò íîñèòü òîëüêî îïîñpåäîâàííûé õàpàêòåp.
Ñîãëàñíî ñîâpåìåííûì ïpåäñòàâëåíèÿì, èõ öè-
òîòîêñè÷åñêîå äåéñòâèå ñâÿçàíî ñ òåì, ÷òî àä-
ñîpáèpóÿñü íà êëåòêàõ-ìèøåíÿõ, îíè èíèöèèpóþò
ãèïåpïpîäóêöèþ öåëîãî pÿäà âàçîàêòèâíûõ  âå-
ùåñòâ, â èòîãå, âûçûâàþùèõ  èçìåíåíèå ïpîíèöà-
åìîñòè  êëåòî÷íûõ  ìåìápàí  è  ëîêàëüíûå äèñöèpêó-
ëÿòîpíî-ìåòàáîëè÷åñêèå íàpóøåíèÿ [1]. ßñíî,
÷òî ýòè íàpóøåíèÿ, â èòîãå, òàêæå íàõîäÿò
âûpàæåíèå â âèäå èçìåíåíèé ïpîíèöàåìîñòè
ñòåíîê ìèêpîêàïèëëÿpîâ è pàçâèòèÿ ìèêpîàíãè-
îïàòèé è, â ïîñëåäóþùåì, âàñêóëèòîâ.

Èçëîæåííîå âûøå äåìîíñòpèpóåò, ÷òî
íåéòpîòîêñè÷åñêîå äåéñòâèå âñåõ 3 îòìå÷åííûõ
ôàêòîpîâ íîñèò, â îñíîâíîì, îïîñpåäîâàííûé
õàpàêòåp, à îáùèì äëÿ íèõ çâåíîì påàëèçàöèè
òàêîãî äåéñòâèÿ ÿâëÿåòñÿ pàçâèòèå ìèêpîàíãèî-
ïàòèé è âàñêóëèòîâ òîêñè÷åñêîãî èëè àóòîèììóí-
íîãî ãåíåçà, âåñüìà õàpàêòåpíûõ äëÿ ÃÂ [3, 11].

Ïîýòîìó, â çàêëþ÷åíèå, ìû êîñíåìñÿ õîpîøî
èçó÷åííîãî ìåõàíèçìà, ïîñpåäñòâîì êîòîpîãî
pàçâèòèå âàñêóëèòà ìîæåò îêàçûâàòü íåáëà-
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ãîïpèÿòíîå âëèÿíèå íà ôóíêöèîíèpîâàíèå ÖHÑ
è ïåpèôåpè÷åñêèõ íåpâîâ. Â îñíîâå ýòîãî ìåõà-
íèçìà ëåæàò íàpóøåíèÿ ìèêpîöèpêóëÿöèè, ïîä
êîòîpîé ïîíèìàþò âåñü êîìïëåêñ ïpîöåññîâ
àôôåpåíòíî-ýôôåpåíòíîãî òpàíñïîpòà êpîâüþ
è åå æèäêèìè êîìïîíåíòàìè ñóáñòpàòîâ  äûõà-
íèÿ, à òàêæå âåùåñòâ ïëàñòè÷åñêîãî è ýíåpãåòè-
÷åñêîãî îáìåíà [2].

Êàñàÿñü pàññòpîéñòâ ìèêpîöèpêóëÿöèè ó
áîëüíûõ âèpóñíûìè ãåïàòèòàìè, íåëüçÿ íå îòìå-
òèòü pîëü â èõ ïàòîãåíåçå òàêèõ ôàêòîpîâ, êàê
ñâÿçàííûõ ñ íàpóøåíèåì  áåëîêñèíòåòè÷åñêîé
ôóíêöèè ïå÷åíè, äèñïpîòåèíåìèè è èçìåíåíèé
êîàãóëîëîãè÷åñêèõ è påîëîãè÷åñêèõ ñâîéñòâ
êpîâè. Hà ýòîì ôîíå, èçìåíèâøèåñÿ ñâîéñòâà
ñòåíîê êàïèëëÿpîâ ñïîñîáñòâóþò pàçâèòèþ
ñëàäæ-ôåíîìåíà (àäãåçèÿ è êîíãëîìåpàöèÿ
ôîpìåííûõ ýëåìåíòîâ êpîâè) è óñóãóáëÿþò
íàpóøåíèå ìèêpîâàñêóëÿpèçàöèè. Ýòî, â ñâîþ
î÷åpåäü, ïpèâîäèò ê pàçâèòèþ "ñèíäpîìà êàïèë-
ëÿpîòpîôè÷åñêîé íåäîñòàòî÷íîñòè" [4].

Âàæíåéøèìè ïîñëåäñòâèÿìè ýòèõ ïpîöåñ-
ñîâ ÿâëÿþòñÿ, ïpåæäå âñåãî, ãèïîêñèÿ â âèäå
ñíèæåíèÿ ïàpöèàëüíîãî äàâëåíèÿ êèñëîpîäà â
íåpâíîé òêàíè, à òàêæå è äåôèöèò ýíåpãåòè÷åñ-
êèõ ñóáñòpàòîâ, íåîáõîäèìûõ äëÿ íîpìàëüíîãî
ôóíêöèîíèpîâàíèÿ ãîëîâíîãî ìîçãà è ïåpèôå-
pè÷åñêèõ íåpâîâ. Ïî âñåé âåpîÿòíîñòè, èìåííî
ýòè ïpîöåññû, íàpÿäó ñ äpóãèìè ôàêòîpàìè
íåéòpîòîêñè÷åñêîãî äåéñòâèÿ, îáóñëîâëèâàþò
pàçâèòèå ýíöåôàëîïàòèé è ïåpèôåpè÷åñêèõ
íåépîïàòèé.

Òàêèì îápàçîì, ïpèâåäåííûå âûøå pàñ-
ñóæäåíèÿ äåìîíñòpèpóþò òîò ôàêò, ÷òî íåéòpî-
òîêñè÷åñêîå äåéñòâèå îòìå÷åííûõ òpåõ ôàê-
òîpîâ påàëèçóåòñÿ îïîñpåäîâàííûì ïóòåì è, â
èòîãå, ìîæåò áûòü ñâåäåíî ê pàçâèòèþ ìèêpîàí-
ãèîïàòèèé, âàñêóëèòîâ è ïîñëåäóþùåìó íàpóøå-
íèþ ìèêpîöèpêóëÿöèè, ïpèâîäÿùåé ê äûõàòåëü-
íî-òpîôè÷åñêîé íåäîñòàòî÷íîñòè â íåpâíîé
òêàíè. Ðàçóìååòñÿ, îïèñàííàÿ ìîäåëü, îòpàæàþ-
ùàÿ ëèøü îäíî èç çâåíüåâ ïàòîãåíåçà íåâpîëîãè-
÷åñêèõ pàññòpîéñòâ ïpè ÃÀ, ÃÂ è ÃÑ, ïîêà íîñèò

ãèïîòåòè÷åñêèé õàpàêòåp è íóæäàåòñÿ â áîëåå
ãëóáîêîì è îáñòîÿòåëüíîì èçó÷åíèè.

ËÈÒÅÐÀÒÓÐÀ
1. Äîëãèõ Â.Ã. Îñíîâû èììóíîïàòîëîãèè. H.Hîâãîpîä:Èçä. HÃÌÀ,
2003, 226 c.; 2. Çàé÷èê À.Ø., ×ópèëîâ Ë.Ï. Ìèêpîöèpêóëÿòîpíîå
póñëî. - Â êí.: Îñíîâû îáùåé ïàòîëîãèè. Ñ.-Ïá.: Ýëáè, 1999,
ñ.197-201; 3. Êàí Â.Ê. Ñèñòåìíûé âàñêóëèò êàê èñõîä HB-âèpóñ-
íîé èíôåêöèè. - Ñîâ. ìåäèöèíà, 1990, N.12, c.114-116; 4. Ëèòâèö-
êèé Ï.Ô. Ðàññòpîéñòâà ìèêpîöèpêóëÿöèè. - Â êí.: Ïàòîôèçèîëî-
ãèÿ.  Ïîä påä. Ï.Ô.Ëèòâèöêîãî. Ì.: Ìåäèöèíà, 1995, ñ.119; 5. Ìà-
ìåäîâ Ì.Ê., Ãèÿáåéëè  Ñ.Ð., Ãóñåéíîâ Ñ.H. Âèpóñíûå ãåïàòèòû.
Ïîä påä. Ì.È.Ìèõàéëîâà. Ìèíñê: Håìàí, 2000, 100 ñ.; 6. Ìàìåäî-
âà Ò.Ø. Ýëåêòpîôèçèîëîãè÷åñêèå îñîáåííîñòè íåâpîëîãè÷åñêèõ
íàpóøåíèé ó áîëüíûõ îñòpûìè âèpóñíûìè ãåïàòèòàìè. - Çäîpîâüå,
2004, N.4, c.64-66; 7. Ìàìåäîâà Ò.Ø. Îñòpûå âèpóñíûå ãåïàòèòû:
påçóëüòàòû èçó÷åíèÿ íåâpîëîãè÷åñêèõ àñïåêòîâ. - Àçåpá. Æ. îíêî-
ëîãèè, 2004, N.1, c.159-161; 8. Ìàìåäîâà Ò.Ø. Íåêîòîðûå ïàòîãå-
íåòè÷åñêèå ôàêòîðû ðàçâèòèÿ íåâðîëîãè÷åñêèõ íàðóøåíèé ó
áîëüíûõ îñòðûìè âèðóñíûìè ãåïàòèòàìè À, Â è Ñ  - Áèîìåäèöè-
íà, 2004, N.1, c.27-30; 9. Ìàìåäîâà Ò.Ø., Ìàãàëîâ Ø.È. Êëèíè-
÷åñêèå îñîáåííîñòè íåâpîëîãè÷åñêèõ íàpóøåíèé ó áîëüíûõ
îñòpûìè âèpóñíûìè ãåïàòèòàìè. - Áèîìåäèöèíà, 2003, N.4, c.15-
18; 10. Ìàìåäîâà Ò.Ø., Õóäàâåpäèåâà H.Ì. Ópñîäåçîêñèõîëåâàÿ
êèñëîòà â ëå÷åíèè áîëüíûõ âèpóñíûì ãåïàòèòîì Â, èìåâøèõ
íåâpîëîãè÷åñêóþ ñèìïòîìàòèêó. - Çäîpîâüå, 2003, N.10, ñ.25-26;
11. Òîìèëêà Ã.Ñ., Áà÷àëäèí È.Ë. Ñîñòîÿíèå ìèêpîöèpêóëÿöèè ó
áîëüíûõ âèpóñíûìè ãåïàòèòàìè. - Â êí.: Ãåïàòèò Â, Ñ è D - ïðîá-
ëåìû äèàãíîñòèêè, ëå÷åíèÿ è ïðîôèëàêòèêè. Ì., 1999, ñ.227; 12.
Mamedova T., Gudratov N. Some indices of the xenobiotics detoxi-
cation system function at viral hepatitis patients with neurological
manifestation. - Azerb. J. oncology, 1999, v.5, p.96.

SUMMARY
Acute viral hepatitis: concerning several mecha-
nisms of neurologic disorders pathogenesis 
T.Mamedova

The author has compared results of biochem-
ical and immunologic examination  of acute hepa-
titis A and B patients with and without signs of
neurological  disorders and demonstrated that its
connected with decreasing of glutathion level,
increasing cholic acids level and circulated immune
complexes level in the blood. The neurotoxic
action of all those factors the author explaned with
the same mechanism based on toxic or autoim-
mune vasculitis development. 
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Ïpîáëåìà pàçâèòèÿ è ëå÷åíèÿ ñåpäå÷íîé  íå-
äîñòàòî÷íîñòè  (ÑH) ÿâëÿåòñÿ îäíîé èç ñàìûõ àêòó-
àëüíûõ ïðîáëåì êëèíè÷åñêîé êàðäèîëîãèè. Íåñìîò-
ðÿ íà îïðåäåëåííûå óñïåõè â èçó÷åíèè ïàòîãåíåçà
è ðàçðàáîòêè íîâûõ íàïðàâëåíèé â ëå÷åíèè åå,
ïðîáëåìà àäåêâàòíîé ìåäèêàìåíòîçíîé òåðàïèè
ÑÍ îñòàåòñÿ äàëåêîé îò ñâîåãî ðàçðåøåíèÿ. Îñî-
áåííî óäðó÷àþùèì ÿâëÿåòñÿ îòñóòñòâèå àäåêâàò-
íîé ïàòîãåíåòè÷åñêîé òåðàïèè ó ïàöèåíòîâ ñ èìï-
ëàíòðèðîâàííûì èñêóññòâåííûì âîäèòåëåì ðèòìà
(ÈÂÐ) ñ ïîëíîé àòðèîâåíòðèêóëÿðíîé áëîêàäîé íà
ôîíå ôèêñèðîâàííîãî ðèòìà.

Âîçìîæíîñòè ïpèìåíåíèÿ pàçëè÷íûõ
ïpåïàpàòîâ  â ëå÷åíèè ñåpäå÷íîé íåäîñòà-
òî÷íîñòè ó áîëüíûõ ÈÁÑ ñ ïîñòîÿííûì ÈÂÐ

Ðàçâèòèå èëè íàpàñòàíèå ÿâëåíèé õpîíè-
÷åñêîé ÑÍ ÿâëÿåòñÿ íåáëàãîïpèÿòíûì ïpèçíàêîì
è îáóñëîâëèâàåò âûñîêóþ  ëåòàëüíîñòü  ó  áîëü-
íûõ  ñ  ïîñòîÿííûì ÈÂÐ [16, 17].

Ãpîçíûì  ïpîÿâëåíèåì  A-V áëîêàäû, ÷àñòî
ïpèâîäÿùèì  áîëüíûõ ê ñìåpòè, ÿâëÿþòñÿ íàñòó-
ïàþùèå âíåçàïíî òÿæåëûå pàññòpîéñòâà ãåìî-
äèíàìèêè - ïpèñòóïû Ìîpãàíüè-Àäàìñà-Ñòîêñà.
Âòîpîé ïpè÷èíîé ãèáåëè áîëüíûõ ñëóæèò ïpîãpåñ-
ñèpóþùàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü êpîâîîápàùåíèÿ è
âîçíèêàþùèå  íà  ýòîé  ïî÷âå òÿæåëûå  íàðóøå-
íèÿ ðèòìà ñåpäöà.

Âåñüìà àêòóàëüíûì ïîýòîìó ÿâëÿåòñÿ ñî-
âåpøåíñòâîâàíèå ìåòîäîâ ëå÷åíèÿ ñòåíîêàpäèè,
àpèòìèè è íåäîñòàòî÷íîñòè êpîâîîápàùåíèÿ,
ñîõpàíÿþùèõñÿ íà ôîíå ýëåêòpîêàpäèîñòèìóëÿöèè
(ÝÊÑ). Ðàáîòû â ýòîì íàïpàâëåíèè ïîñòîÿííî ïîä-
äåpæèâàþòñÿ êàpäèîëîãè÷åñêèìè è  êàpäèî-
õèpópãè÷åñêèìè îáùåñòâàìè ìíîãèõ êpóïíûõ ñòpàí,
èõ  àêòóàëüíîñòü ïîä÷åpêèâàåòñÿ â påøåíèÿõ êàpäè-
îëîãè÷åñêèõ êîíãðåññîâ è êîíôåpåíöèé [3, 19].

Çàpóáåæíàÿ ìåäèöèíñêàÿ ïpåññà óäåëÿåò
çíà÷èòåëüíîå ìåñòî ýòîé âàæíîé ïpîáëåìå. Ïî
ïîñëåäíèì äàííûì,  â ÑØÀ  òîëüêî çà 1 ãîä íàá-
ëþäåíèÿ íàñ÷èòûâàåòñÿ áîëåå  2  ìëí áîëüíûõ ñ
ÑH, èç íèõ 50% óìèpàåò â òå÷åíèå ïåpâûõ 5 ëåò
ïîñëå âûÿâëåíèÿ ñèìïòîìîâ ÑH, âûæèâàåìîñòü
áîëüíûõ ñ 3 è 4 ñòàäèÿìè ñîñòàâëÿåò ÷åpåç 1 ãîä
52%, ÷åpåç 2 ãîäà - 32%. Ïî ìåpå ïpîãpåñ-
ñèpîâàíèÿ ÿâëåíèé ÑH ñåpäå÷íûå ãëèêîçèäû è
äèópåòèêè  ñòàíîâÿòñÿ íåýôôåêòèâíûìè è äàæå
ìîãóò óñóãóáèòü ñîñòîÿíèå áîëüíûõ. Âàçîäèëÿòà-
òîpû (ÂÄ) ñíèæàþò íàãpóçêó íà ËÆ, íå íàpóøàÿ

ýíåpãåòèêó ìèîêàpäà. Îñíîâíûå ãåìîäèíàìè-
÷åñêèå ýôôåêòû: ó âåíîçíûõ  âàçîäèëÿòàòîpîâ -
óìåíüøåíèå ïpåäíàãpóçêè íà ËÆ, ó àpòåpèî-
ëÿpíûõ ÂÄ - óìåíüøåíèå ïîñëåíàãpóçêè íà ËÆ, ó
ñìåøàííûõ ÂÄ - îáà ýôôåêòà. Èìåþòñÿ äàííûå
î çíà÷èòåëüíîì óëó÷øåíèè ïpîãíîçà áîëüíûõ ñ
ÑH ïpè òåpàïèè ÂÄ, ÷òî  ñâèäåòåëüñòâóåò î öåëå-
ñîîápàçíîñòè èõ ïpèìåíåíèÿ óæå íà pàííèõ
ñòàäèÿõ íåäîñòàòî÷íîñòè êpîâîîápàùåíèÿ (HÊ).

Â öåëîì, ïî ïîñëåäíèì ëèòåðàòóðíûì äàí-
íûì äëÿ ëå÷åíèÿ õðîíè÷åñêîé ÑÍ ñîâðåìåííàÿ
êàðäèîëîãè÷åñêàÿ ïðàêòèêà ïðåäëàãàåò 5 ãðóïï
ïðåïàðàòîâ - èíãèáèòîðû àíãèîòåíçèíïðåâðà-
ùàþùåãî ôåðìåíòà (ÈÀÏÔ), äèóðåòèêè è àíòà-
ãîíèñòû àëüäîñòåðîíà, áåòàáëîêàòîðû (ÁÁ),
ñåðäå÷íûå ãëèêîçèäû (ÑÃ), íèòðàòû.

Íî äî ñåãîäíÿøíåãî äíÿ íå ñóùåñòâóåò óíè-
ôèöèpîâàííîãî àëãîðèòìà ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ñ
ÑH â öåëîì, òàê è ïàöèåíòîâ, íàõîäÿùèõñÿ íà
ôèêñèðîâàííîì ðèòìå ñ ÈÂÐ, â ÷àñòíîñòè. Ïîý-
òîìó ñ÷èòàåì óìåñòíûì ïðåäñòàâèòü êðàòêèé îá-
çîð ñîâðåìåííûõ ìåòîäîâ ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ñ
õðîíè÷åñêîé ÑÍ íà ôîíå ïîñòîÿííîãî ÈÂÐ [14].

Ïpè ïpîâåäåíèè ýëåêòpîêàðäèîñòèìóëÿöèè
ìíîãèå àâòîpû ñ÷èòàþò íåîáõîäèìûì ïî âîç-
ìîæíîñòè óìåíüøèòü ÿâëåíèÿ HÊ ïî pÿäó ïpè÷èí.

Íåêîòîðûå àâòîðû îòìå÷àþò âpåìåííîå
óõóäøåíèå  ñîêpàòèòåëüíîé ñïîñîáíîñòè ìèî-
êàpäà ïîä âëèÿíèåì  ýëåêòpè÷åñêîãî èìïóëüñà
[1]. Âî-âòîpûõ, õîòÿ ïîääåpæèâàþùàÿ  àíòèàpèò-
ìè÷åñêàÿ  òåpàïèÿ è íå òpåáóåò áîëüøèõ  äîç,
âñå æå  âîçìîæíî  íåáëàãîïpèÿòíîå âëèÿíèå àí-
òèàðèòìè÷åñêèõ ïpåïàpàòîâ  íà ñîêpàòèòåëüíóþ
ñïîñîáíîñòü ìèîêàpäà. Äpóãèå àâòîpû ïpåäëà-
ãàþò  ìàêñèìàëüíî  óëó÷øèòü  ñîñòîÿíèå êpîâî-
îápàùåíèÿ ê ìîìåíòó âîññòàíîâëåíèÿ ñèíóñî-
âîãî pèòìà ýëåêòpè÷åñêèì èìïóëüñîì, ëèáî íà-
âÿçûâàíèÿ èñêóññòâåííîãî.  Êpîìå  ýòîãî, ïî èõ
ìíåíèþ áîëüíûå  íóæäàþòñÿ  òàêæå  â  îáÿçà-
òåëüíîì íàçíà÷åíèè  äèópåòèêîâ [9]. Ñîãëàñíî
ñîâpåìåííûì âîççpåíèÿì íà òàêòèêó  ìåäèêà-
ìåíòîçíîãî ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ñ ÕÑH, íåîáõîäèìî
ó÷èòûâàòü ýòèîëîãèþ  è  ïàòîãåíåç åå, ôóíêöèî-
íàëüíûé êëàññ áîëüíîãî, à òàêæå îáóñëîâëåí-
íûå ÕÑH èçìåíåíèÿ, îñîáåííî, íåépîýí-
äîêpèííîé  ñèñòåìû  (HÝÑ).  Ïpåïàpàòû ÑÃ îñ-
òàþòñÿ íåçàìåíèìûìè ïpè ÕÑH,  ñîïpîâîæäàþ-
ùåéñÿ òàõèàpèòìèåé. Hå påøåí âîïpîñ î
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ñpîêàõ ïpèìåíåíèÿ ïpè ÕÑH âàçîäèëÿòàòîpîâ è
ÈÀÏÔ â öåëÿõ áëîêèpîâàíèÿ îáóñëîâëåííûõ ÕÑH
íåépîýíäîêpèííûõ pàññòpîéñòâ. Ïpè ÕÑH ñî
ñíèæåííîé ñîêpàòèòåëüíîé ôóíêöèåé ËÆ
ïpåïàpàòàìè 1 pÿäà ÿâëÿþòñÿ äèópåòèêè, íî äëÿ
îáåñïå÷åíèÿ äëèòåëüíîãî ïîëîæèòåëüíîãî äåéñòâèÿ
íåîáõîäèìî ñî÷åòàòü èõ ñ ÑÃ èëè ÈÀÏÔ. ÑÃ ñïîñî-
áñòâóþò óëó÷øåíèþ ôóíêöèè ËÆ è ïåpåíîñèìîñ-
òè ôèçè÷åñêîé íàãpóçêè. Ïîêàçàíèÿìè ê ïpèìå-
íåíèþ ÑÃ ïpè ÕÑH îòíîñÿòñÿ íàëè÷èå 3 òîíà,
çíà÷èòåëüíàÿ êàpäèîìåãàëèÿ,  ñíèæåíèå ïîêà-
çàòåëåé ñîêpàòèìîñòè è òÿæåëûé ôóíêöèîíàëü-
íûé êëàññ ÑÍ. Ïpè ÕÑH 2-3 ôóíêöèîíàëüíûõ
êëàññîâ  ÈÀÏÔ óëó÷øàþò  ñîñòîÿíèå  áîëüíîãî,
åãî òîëåpàíòíîñòü ê ôèçè÷åñêîé íàãpóçêå, óìåíü-
øàþò pàññòpîéñòâà HÝÑ è íå  âûçûâàþò  æåëóäî÷-
êîâîé àpèòìèè. Ïpè ÕÑH 2-3 ôóíêöèîíàëüíûõ êëàñ-
ñîâ ïîêàçàíû äèópåòèêè, ÑÃ è ÈÀÏÔ.

Ïpè õpîíè÷åñêîé ÑH ñëåäóåò äèôôåpåí-
öèpîâàòü ñèñòîëè÷åñêóþ è äèàñòîëè÷åñêóþ ÑH
(ÑÑH è ÄÑH). Ïpè ÄÑH, âûçâàííîé ÈÁÑ,  íàçíà÷àþò
íèòpàòû, àíòàãîíèñòû Ñà, ÁÁ. Ïpè ëå÷åíèè ÕÑH
ïpèìåíÿþò òàêæå äèópåòèêè, ÈÀÏÔ, ãèäpàëàçèí,
êñàìîòåpîë. Äëèòåëüíûé ïpèåì äèópåòèêîâ ïpåäó-
ïpåæäàåò çàäåpæêó íàòpèÿ [2]. Ñ ïîìîùüþ ÁÁ,
íèòpàòîâ  è  àöåòèëñàëèöèëîâîé  êèñëîòû  ìîæíî çà-
äåpæàòü ïpîãpåññèpîâàíèå ÈÁÑ; ÈÀÏÔ ïîçâîëÿåò
ñíèçèòü ëåòàëüíîñòü è ÷àñòîòó pàçâèòèÿ ÕÑH ïîñëå
èíôàpêòà ìèîêàpäà. Íî, íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî
íàðÿäó ñ áëàãîïðèÿòíûìè ýôôåêòàìè ïîëîæèòåëü-
íûå èíîòpîïíûå ñpåäñòâà ñïîñîáíû óñèëèòü  èøå-
ìèþ  ìèîêàpäà,  âûçâàòü àpèòìèè è ïîâûñèòü ëåòàëü-
íîñòü, ÷òî  ÿâëÿåòñÿ  èõ  ïîáî÷íûì  äåéñòâèåì [12].

Êîìïëåêñíûå påíòãåíîëîãè÷åñêèå, ýõîêàpäè-
îãpàôè÷åñêèå è påîãpàôè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ
ñåpäöà, ñèñòåìíîé ãåìîäèíàìèêè è ìàëîãî
êpóãà êpîâîîápàùåíèÿ äî è ïîñëå  èìïëàíòàöèè
ÝÊÑ â äèíàìèêå ïîçâîëÿþò  âûpàáîòàòü ïîêàçà-
òåëè, êîòîpûå äàþò âîçìîæíîñòü ïpîãíîçèpîâàòü
ïîñëåîïåpàöèîííîå òå÷åíèå è îáîñíîâàòü
"êàpäèîòîíè÷åñêóþ òåpàïèþ" ó áîëüíûõ ñ ïîñòî-
ÿííîé ÊÑ, à òàêæå îñóùåñòâèòü îòáîp áîëüíûõ
äëÿ èìïëàíòàöèè ÈÂÐ. Òàê, ïî äàííûì  íåñêîëüêèõ
àâòîpîâ, ïpè êîýôôèöèåíòå ñîêpàùåíèÿ ìåíåå
0,07, ñåpäå÷íîãî èíäåêñà  ìåíåå 2,0 ë ìèí/ì2,
pàçìåpå ëåâîãî ïpåäñåpäèÿ áîëåå 30 ìì è ñíè-
æåíèè òîëåpàíòíîñòè ê ôèçè÷åñêîé íàãpóçêå äî
50 êãì/ìèí íåîáõîäèìà äîïîëíèòåëüíàÿ ôàpìà-
êîòåpàïèÿ ó áîëüíûõ ñ èìïëàíòèpîâàííûì ÝÊÑ.

Öåëü ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ñ âûpàæåííîé ÑH -
ñòàáèëèçàöèÿ èëè óëó÷øåíèå ôóíêöèîíàëüíûõ
âîçìîæíîñòåé, óìåíüøåíèå ïpèçíàêîâ ÑH è
óëó÷øåíèå ñàìî÷óâñòâèÿ â òå÷åíèå âñåãî îñòàâ-
øåãîñÿ ïåpèîäà æèçíè. Ìåæäó ïîêàçàòåëÿìè êà-
÷åñòâà æèçíè è ãåìîäèíàìè÷åñêèìè  ïîêàçàòåëÿ-
ìè (âêëþ÷àÿ ôpàêöèþ âûápîñà), à òàêæå âûïîë-
íÿåìîé ôèçè÷åñêîé íàãpóçêîé íåò êîppåëÿöèè.
Ïpè äëèòåëüíîì ëå÷åíèè áîëüíûõ ñ ÑH óëó÷øàþò-
ñÿ àòpèáóòû êà÷åñòâà æèçíè: ñàìî÷óâñòâèå, ôè-
çè÷åñêèå  è  äpóãèå ôóíêöèîíàëüíûå âîçìîæíîñ-

òè, ïîÿâëÿþòñÿ îùóùåíèÿ ñïîêîéñòâèÿ, êîìôîpòà
è îïòèìèçì. Âìåñòå ñ òåì, áîëüíûå ñ äèñôóíêöè-
åé æåëóäî÷êîâ áåç ïpèçíàêîâ ÑH äàæå êpàò-
êîâpåìåííî íå îòìå÷àþò  óëó÷øåíèÿ  ýòèõ ïîêàçà-
òåëåé ïpè äëèòåëüíîì ëå÷åíèè, öåëü êîòîpîãî
ïpåäóïpåæäåíèå ñìåpòè è óâåëè÷åíèå ïpîäîëæè-
òåëüíîñòè æèçíè. Ó áîëüíûõ ñ ÑH òåpàïèÿ èìååò
áîëüøîå çíà÷åíèå äëÿ óëó÷øåíèÿ êà÷åñòâà æèçíè,
÷åì äëÿ ïpåäóïpåæäåíèÿ ñìåpòè, òàê êàê  ïpîãíîç ó
íèõ îñòàåòñÿ íåáëàãîïpèÿòíûì. Ó áîëüíûõ ñ äèñôó-
íêöèåé ìèîêàpäà áåç ïpèçíàêîâ ÑH òàêàÿ ïpîôè-
ëàêòè÷åñêàÿ òåpàïèÿ ïpåäïî÷òèòåëüíà, òàê êàê ïpè
ýòîì óâåëè÷èâàåòñÿ âûæèâàåìîñòü, õîòÿ è íå íàá-
ëþäàåòñÿ óëó÷øåíèÿ  êà÷åñòâà æèçíè.

Â ïîñëåäíåå äåñÿòèëåòèå â ëå÷åíèè ÕÑH
ïpîèçîøåë çàìåòíûé  ïîëîæèòåëüíûé ñäâèã çà
ñ÷åò âíåäpåíèÿ â êëèíè÷åñêóþ ïpàêòèêó ÈÀÏÔ.
Îñíîâíûìè ìåõàíèçìàìè, ïîñpåäñòâîì êîòîpûõ
ýòè èíãèáèòîpû ïpè ÕÑH îêàçûâàþò áëàãîïpèÿò-
íîå äåéñòâèå íà  ãåìîäèíàìèêó, ÿâëÿþòñÿ óìåíü-
øåíèå àêòèâíîñòè påíèí-àíãèîòåíçèí-àëüäîñ-
òåpîíîâîé è ñèìïàòè÷åñêîé ñèñòåì, ïîòåí-
öèpîâàíèå äåéñòâèÿ êèíèíîâ è  ïpîñòàãëàíäè-
íîâ, à òàêæå ïpÿìîå âëèÿíèå íà ôóíêöèþ ýíäî-
òåëèÿ. Ïpè âûpàæåííîé ÕÑH ýòè ïpåïàpàòû
óìåíüøàþò êëèíè÷åñêóþ ñèìïòîìàòèêó, óâåëè÷è-
âàþò òîëåpàíòíîñòü ê ôèçè÷åñêèì íàãpóçêàì, ïî-
âûøàþò êà÷åñòâî è, âîçìîæíî, ïpîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè áîëüíûõ. Ýòè ïpåïàpàòû ìîãóò ñïî-
ñîáñòâîâàòü påãpåññèè ãèïåpòpîôèè ìèîêàpäà
è óëó÷øàòü äèàñòîëè÷åñêóþ ôóíêöèþ ñåpäöà.
Ýôôåêòèâíîñòü èõ ïpè ÕÑH íå çàâèñèò îò àêòèâ-
íîñòè påíèíà ïëàçìû.

Ðÿä àâòîðîâ îöåíèâàë ãåìîäèíàìè÷åñêèå è
ìåòàáîëè÷åñêèå ýôôåêòû ýíàëàïpèëà â äîçå 5 ìã 2
pàçà â äåíü â òå÷åíèè 12 íåäåëü ó 14 áîëüíûõ ñ çàñ-
òîéíîé ÑH. Àâòîðû åùå òîãäà îòìå÷àëè, ÷òî ïðåïà-
ðàò íå âëèÿë íà ×ÑÑ, íî íåñêîëüêî óâåëè÷èâàë
ôpàêöèþ âûápîñà è óìåíüøàë  êàpäèîòîpàêàëü-
íûé èíäåêñ. Ïpè ïpèìåíåíèè êàê ýíàëàïpèëà, òàê
è ïëàöåáî äîñòîâåpíî óâåëè÷èâàëàñü ïpîäîëæè-
òåëüíîñòü âûïîëíåíèÿ ôèçè÷åñêîé íàãpóçêè íà
òpåäìèëå. Ëå÷åíèå ýíàëàïpèëîì ïpèâîäèëî ê çíà-
÷èòåëüíîìó ïîâûøåíèþ påíèíà â ïëàçìå ïî ñpàâ-
íåíèþ ñ èñõîäíûì ópîâíåì.

Äpóãîé ïpåäñòàâèòåëü ãpóïïû ÈÀÏÔ êàï-
òîïpèë óìåíüøàë  ïîòpåáíîñòü áîëüíûõ ñ çàñòîé-
íîé ÑH â äèópåòèêàõ áåç ñíèæåíèÿ åãî ýôôåêòà
[11]. Ïîêàçàíà áûëà òàêæå åãî ïîëîæèòåëüíàÿ
pîëü â îòíîøåíèè âûæèâàåìîñòè íà 16% áîëüíûõ
ñ õpîíè÷åñêîé ÑH [10]. 

Ïîñëå ýòîãî, óæå â âåêå äîêàçàòåëüíîé ìåäè-
öèíû è ïî òðåáîâàíèÿì åå, áûëî ïðîâåäåíî íåñ-
êîëüêî êðóïíûõ ðàíäîìèçèðîâàííûõ èññëåäîâàíèé
íà ìíîãèõ äåñÿòêàõ òûñÿ÷ ïàöèåíòîâ ñ êëèíè÷åñêèì
ïðèìåíåíèåì ÈÀÏÔ ó ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêîé
ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ, ãäå ÷åòêî áûëà äî-
êàçàíà âûñîêàÿ ýôôåêòèâíîñòü ýòèõ ïðåïàðàòîâ
êàê â ëå÷åíèè, òàê è â ïðîôèëàêòèêå ÑÍ. 

Ïîìèìî, ýòîãî íà ïîñëåäíåì Åâðîïåéñêîì
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êîíãðåññå êàðäèîëîãîâ â Âåíå â ñåíòÿáðå 2003
ãîäà áûëè äîëîæåíû ðåçóëüòàòû ìíîãîëåòíåãî
èññëåäîâàíèÿ EUROPA, ãäå òàêæå áûëî ïîêàçà-
íî áëàãîïðèÿòíîå äåéñòâèå ÈÀÏÔ (ïåðèíäîïðè-
ëà) ó ïàöèåíòîâ ñ ÈÁÑ áåç ÑÍ. Áûëî ÷åòêî äîêà-
çàíî ñíèæåíèå ðèñêà ðàçâèòèÿ ôàòàëüíîãî è íå-
ôàòàëüíîãî èíôàðêòà ìèîêàðäà íà 24%, îñòà-
íîâêè ñåðäöà, à òàêæå ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé
ñìåðòíîñòè íà 20% ïî ñðàâíåíèþ ñ ïëàöåáî.
Îäíîâðåìåííî ñ ýòèì, áûëî òàêæå äîêàçàíî
ñíèæåíèå ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ ÑÍ ó ýòèõ ïàöèåíòîâ
íà 39%. Ïðè÷åì, ýòè äàííûå êàñàþòñÿ ïàöèåí-
òîâ íåçàâèñèìî îò èõ ñòàòóñà - ñ àðòåðèàëüíîé
ãèïåðòåíçèåé èëè áåç íåå, ó ïàöèåíòîâ ñ ñàõàð-
íûì äèàáåòîì, íåçàâèñèìî îò âîçðàñòà è ïîëó-
÷àþùèõ îïòèìàëüíîå ëå÷åíèå äðóãèìè ïðåïàðà-
òàìè. Ïîýòîìó ïî ðåçóëüòàòàì èññëåäîâàíèÿ
EUROPA áûëè âûðàáîòàíû ïðàêòè÷åñêèå ðåêî-
ìåíäàöèè ïî ëå÷åíèþ ãèïåðòåíçèâíûõ è êîðî-
íàðíûõ áîëüíûõ ïåðèíäîïðèëîì íåçàâèñèìî îò
íàëè÷èÿ ó íèõ ÿâëåíèé ÑÍ.
Ïpèìåíåíèå áëîêàòîpîâ êàëüöèåâûõ êàíàëîâ

â ëå÷åíèè ñåpäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè
Èññëåäîâàíèÿ, âûïîëíåííûå íà ìîëåêó-

ëÿpíîì è êëåòî÷íîì ópîâíå ïîêàçàëè, ÷òî â îñ-
íîâå ïîâpåæäåíèÿ ìèîêàpäà, âñëåäñòâèå  êèñ-
ëîpîäíîé íåäîñòàòî÷íîñòè, ëåæàò íàpóøåíèÿ â
ñèñòåìå èîííîãî  òpàíñïîpòà è, ïpåæäå âñåãî, -
â òpàíñïîpòå èîíîâ Ñà. Êîppåêöèÿ ýòèõ
íàpóøåíèé, â ñâÿçè ñ ïpèìåíåíèåì ôèçèîëîãè-
÷åñêè àêòèâíûõ âåùåñòâ, ÿâëÿåòñÿ îñíîâíûì
òåpàïåâòè÷åñêèì ïpèåìîì ïpè ëå÷åíèè èøåìèè
è äpóãèõ ïàòîëîãèé ñåpäöà.

Áëîêàòîpû êàëüöèåâûõ êàíàëîâ (íèôåäèïèí,
âåpàïàìèë, äèëòèàçåì, íèêàpäèïèí) óñïåøíî
ïpèìåíÿþòñÿ â êàpäèîëîãè÷åñêîé ïpàêòèêå ïpè ëå-
÷åíèè èøåìè÷åñêèõ è ãèïîêñè÷åñêèõ  íàpóøåíèé
ìèîêàpäà, â ÷àñòíîñòè, ïpè ÕÑH, íî â ïîñëåäíèå
ãîäû ìíåíèÿ ó÷åíûõ â ìèpå î öåëåñîîápàçíîñòè èõ
ïpèìåíåíèÿ â ëå÷åíèè ÕÑH ïpåäñòàâëÿþòñÿ â ëè-
òåpàòópå î÷åíü ïpîòèâîpå÷èâûìè [5, 13, 14, 18, 4].
Äîøëî äî òîãî, ÷òî â íà÷àëå è ñåðåäèíå 90-õ ãîäîâ
ïðîøëîãî ñòîëåòèÿ íà ãðóïïó ïðåïàðàòîâ äèãèäðî-
ïèðèäèíîâîãî ðÿäà àíòàãîíèñòîâ Ñà áûë íàâåøåí
ÿðëûê "ïðåïàðàòîâ-óáèéö", ÿêîáû óâåëè÷èâàþùèìè
ñìåðòíîñòü â ïîïóëÿöèè. Ñïóñòÿ áóêâàëüíî íåñêîëü-
êî ëåò ïîñëå ýòîãî, êîíå÷íî æå, ýòîò ÿðëûê áûë ñíÿò
è ïðåïàðàòû âíîâü áûëè âîçâðàùåíû ê àêòèâíîìó
ïðèåìåíåíèþ.

Ñîâpåìåííûå òpåáîâàíèÿ ê  ëåêàpñòâåííûì
àãåíòàì, ñïîñîáíûì îêàçàòü ëå÷åáíîå äåéñòâèå
â îòíîøåíèè ÕÑH èçëîæåíû  â ñëåäóþùåì âèäå:
1.ïîëîæèòåëüîíîå èíîòpîïíîå äåéñòâèå, ò.å.
óñèëåíèå ñîêpàòèòåëüíîé àêòèâíîñòè  ñåpäöà;
2.ñíèæåíèå èçáûòî÷íîé ïpåä- è ïîñëåíàãpóçêè
äëÿ ñíèæåíèÿ pàáî÷åé íàãpóçêè íà ñåpäöå;
3.ïîäàâëåíèå påíèí-àíãèîòåíçèííîé àêòèâíîñ-
òè; 4.óìåíüøåíèå pàçìåpîâ ñåpäöà äëÿ ñíèæå-
íèÿ ïîòpåáíîñòè åãî â  êèñëîpîäå, ñîçäàíèÿ óñ-
ëîâèé äëÿ àäåêâàòíîãî íàïîëíåíèÿ æåëóäî÷êîâ è

îáåñïå÷åíèÿ âpåìåíè, íåîáõîäèìîãî äëÿ äèàñ-
òîëè÷åñêîé ôóíêöèè äëÿ îñóùåñòâëåíèÿ àäåêâàò-
íîé êîpîíàpíîé ïåpôóçèè ñåpäöà.

Ïîñëå äëèòåëüíûõ ñïîðîâ çà è ïðîòèâ, â ïîñëåä-
íèõ îïóáëèêîâàííûõ ðåêîìåíäàöèÿõ Àìåðèêàíñ-
êîé êîëëåãèè êàðäèîëîãîâ è Àìåðèêàíñêîé àññî-
öèàöèè ñåðäöà (ÀÑÑ,  ÀÍÀ) ïî ëå÷åíèþ ÑÍ (2002)
èç ãðóïïû àíòàãîíèñòîâ êàëüöèÿ äëÿ ëå÷åíèÿ ÿâëåíèé
ÑÍ ðåêîìåíäóåòñÿ èñïîëüçîâàòü áëîêàòîð êàëüöèå-
âûõ êàíàëîâ 3-ãî ïîêîëåíèÿ àìëîäèïèí.

Âàæíûì â ìåõàíèçìå äåéñòâèÿ ÀÊ ÿâëÿåòñÿ
òî, ÷òî îíè óìåíüøàþò ïîñëåíàãpóçêó è óâåëè÷è-
âàþò ñåpäå÷íûé âûápîñ. ÀÊ pàñøèpÿþò
êîpîíàpíûå àpòåpèè, óñòpàíÿþò èøåìèþ ìèî-
êàpäà è çà  ñ÷åò ýòîãî òàêæå ìîãóò óëó÷øàòü åãî
ñîêpàòèìîñòü. Âåpàïàìèë è äèëòèàçåì, êpîìå
òîãî, îêàçûâàþò ïpÿìîå êàpäèîäåïpåññèâíîå
äåéñòâèå (ÏÊÄÄ) è ïîýòîìó ìîãóò óõóäøàòü ôóíê-
öèþ ËÆ, îñîáåííî ó áîëüíûõ  ñ ÑH. Hèôåäèïèí,
â äîçàõ, èñïîëüçóåìûõ â êëèíèêå, íå îêàçûâàåò
ÏÊÄÄ è ìîæåò íàçíà÷àòüñÿ áîëüíûì ñ ÑH. Hèôå-
äèïèí óâåëè÷èâàåò êîpîíàpíûé êpîâîòîê,
ïpåïÿòñòâóåò ñïàçìó êîpîíàpíîé àpòåpèè è çà
ñ÷åò ýòîãî  óëó÷øàåò  ñèñòîëè÷åñêóþ  è  äèàñòî-
ëè÷åñêóþ  ôóíêöèþ  ËÆ ó áîëüíûõ ñ ÑH. Îä-
íîâpåìåííî îí óâåëè÷èâàåò äîñòàâêó  êèñ-
ëîpîäà ê ìèîêàpäó è ñíèæàåò åãî ïîòpåáíîñòü â
êèñëîpîäå. Íåîáõîäèìî îòìåòèòü î äîêàçàííîì
â ïîñëåäíèå ãîäû ãèïîëèïèäåìè÷åñêîì äåéñòâèè
íèôåäèïèíà. Hàçíà÷åíèå  íèôåäèïèíà  áîëüíûì
ñ ÑH pàçëè÷íîé ýòèîëîãèè íå âëèÿëî íà ×ÑÑ,
óìåíüøàëî äàâëåíèå â ïpàâîì ïpåäñåpäèè,
ñíèæàëî îáùåå ïåpèôåpè÷åñêîå è ëåãî÷íîå
ñîñóäèñòîå ñîïpîòèâëåíèÿ, óâåëè÷èâàëî  ñåpäå÷-
íûé èíäåêñ. Ýòè áëàãîïpèÿòíûå ñäâèãè ãåìîäè-
íàìèêè  ñîõpàíÿëèñü  â òå÷åíèå íåñêîëüêèõ ìå-
ñÿöåâ påãóëÿpíîãî ëå÷åíèÿ íèôåäèïèíîì è
ñîïpîâîæäàëèñü óëó÷øåíèåì êëèíè÷åñêîãî ñîñ-
òîÿíèÿ áîëüíûõ. Ñpàçó æå ïîñëå îòìåíû íèôåäè-
ïèíà ïàpàìåòpû ãåìîäèíàìèêè âîçâpàùàëèñü ê
èñõîäíûì çíà÷åíèÿì. Ïîáî÷íûå äåéñòâèÿ íèôå-
äèïèíà ó áîëüíûõ ñ ÑH çàêëþ÷àëèñü â ïîÿâëåíèè
âûpàæåííîé ãèïîòîíèè è î÷åíü  påäêî  -  â pàç-
âèòèè îòåêà ëåãêèõ.

Â ëèòåpàòópå ïîêàçàíî, ÷òî ïpåïàpàòû íè-
ôåäèïèíà è äpóãèõ ÀÊ çíà÷èòåëüíî óëó÷øàþò
ïåpåíîñèìîñòü íàãpóçêè (íà 20-30%) ó áîëüíûõ
ñî ñòåíîêàpäèåé. Îòìå÷åíî ïpè ýòîì, ÷òî âåpàïà-
ìèë áîëåå ýôôåêòèâåí, ÷åì ïpîïpàíîëîë.

Àìåpèêàíñêèå ñïåöèàëèñòû íà îïûòå ëå÷å-
íèÿ áîëüíûõ ñ 3-4 ôóíêöèîíàëüíûìè êëàññàìè
ÑH, êîòîpûå ñóáëèíãâàëüíî ïpèíèìàëè íèôåäè-
ïèí ïîêàçàëè ïîëîæèòåëüíîå äåéñòâèå ÀÊ. Èñ-
õîäíî ó  âñåõ  áîëüíûõ èìåëîñü óâåëè÷åíèå êî-
íå÷íîãî äèàñòîëè÷åñêîãî èíäåêñà (ÊÄÈ) ËÆ  äî
102 ìë/ì2, äàâëåíèå çàêëèíèâàíèÿ ëåãî÷íîé
àpòåpèè  (ÄÇËÀ)  äî 17 ìì pò.ñò., ñèñòåìíîãî ñî-
ñóäèñòîãî ñîïpîòèâëåíèÿ (ÑÑÑ) äî 1547 äèí*ñ*
ñì-5 è  óìåíüøåíèå  ñåpäå÷íîãî  èíäåêñà  (ÑÈ)
äî 2,8 ë/ìèí/ì2. Â òå÷åíèå 1 ÷àñà ïîñëå ïpèåìà
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íèôåäèïèíà óìåíüøèëèñü ÄÇËÀ ëî 11 ìì pò.ñò.,
CCC äî 1179 äèí*ñ*ñì-5, ÊÄÈ äî 91 ìë/ì2 è  óâå-
ëè÷èëñÿ ÑÈ äî 3,6 ë/ìèí/ì2. Â äàëüíåéøåì çà 2-6
÷àñîâ ÑÑÑ, ÊÄÈ è ÑÈ ïîñòåïåííî  âîçâpàùàëèñü
ê èñõîäíîìó ópîâíþ. Ëèøü ÄÇËÀ ê êîíöó 6 ÷àñà
îñòàâàëîñü äîñòîâåpíî ñíèæåííûì. Àâòîpû
ñ÷èòàþò, ÷òî òàêîå èçìåíåíèå ÄÇËÀ íåëüçÿ îò-
íåñòè çà ñ÷åò pàçãpóçêè ËÆ, ò.ê. îñòàëüíûå ïîêà-
çàòåëè ê ýòîìó âpåìåíè óæå âîçâpàùàëèñü ê èñ-
õîäíîìó çíà÷åíèþ. Ïpåäïîëîãàþò, ÷òî ìåõàíèç-
ìîì ýòîãî ýôôåêòà ÿâëÿåòñÿ íåïîñpåäñòâåííîå
påëàêñèpóþùåå äåéñòâèå íèôåäèïèíà íà ËÆ [15].

Â ëèòåpàòópå ïîêàçàíî, ÷òî ÀÊ, êàê è ñëåäî-
âàëî îæèäàòü, äåéñòâóÿ íåïîñpåäñòâåííî íà
ñåpäöå, îñëàáëÿþò ñîêpàòèòåëüíóþ ôóíêöèþ
ìèîêàpäà. Îäíàêî, ïîñêîëüêó îíè îêàçûâàþò
íà  ãëàäêóþ ìóñêóëàòópó ñîñóäîâ pàññëàáëÿþ-
ùåå äåéñòâèå (ïî òèïó âàçîäèëÿòàòîpîâ), èõ øèpîêî
ïpèìåíÿþò äëÿ ëå÷åíèÿ ñåpäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñ-
òè [5, 6, 8, 7]. Â ñâÿçè ñ ýòèì ïpåäñòàâëÿëî èíòåpåñ
èçó÷èòü äåéñòâèå êîpèíôàpà íà ñîêpàòèòåëüíóþ
ôóíêöèþ ñåpäöà ó áîëüíûõ ÈÁÑ ñ ÈÂÐ.

Ïî äàííûì ÝõîÊÃ ó áîëüíûõ ÈÁÑ îòìå÷àëîñü
óâåëè÷åíèå ñêîpîñòè öèpêóëÿpíîãî óêîpî÷åíèÿ
ËÆ, óìåíüøåíèå ïîêàçàòåëÿ îáúåì/äàâëåíèå,
îäíàêî, ôpàêöèÿ âûápîñà, îïpåäåëåííàÿ ìåòî-
äîì ñåêòîpàëüíîãî ñêàííèpîâàíèÿ ïî äâóì ìå-
òîäèêàì, ïî ñpàâíåíèþ ñ êîíòpîëåì äîñòî-
âåpíî íå èçìåíÿëàñü.

Äîñòîâåpíûõ èçìåíåíèé óäàpíîé  è  ìèíóòíîé
pàáîòû,  ñpåäíåé ñêîpîñòè  pàííåãî  äèàñòîëè-
÷åñêîãî ïpèêpûòèÿ ïåpåäíåé ñòâîpêè ìèòpàëüíîãî
êëàïàíà, ôpàêöèè èçãíàíèÿ íå áûëî îáíàpóæåíî.
Îòñóòñòâèå åå óâåëè÷åíèÿ àâòîpû îáúÿñíÿþò ñpàâ-
íèòåëüíî íåáîëüøîé äèíàìèêîé ýòîãî ïîêàçàòåëÿ è
âìåñòå ñ òåì  íåäîñòàòî÷íîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ èñ-
ïîëüçîâàííûõ ìåòîäîâ îïpåäåëåíèÿ åå.

Hàêîíåö, ïîêàçàíî, ÷òî ó áîëüøèíñòâà áîëü-
íûõ ÈÁÑ äîáàâëåíèå ê ëå÷åíèþ êîpèíôàpà
óñòpàíÿåò íåáëàãîïpèÿòíûå ãåìîäèíàìè÷åñêèå
è âåíòèëÿöèîííûå ýôôåêòû áåòà-àäpåíîáëîêà-
òîpîâ. Â çàêëþ÷åíèå ñëåäóåò ïîä÷åpêíóòü, ÷òî
pÿä àâòîpîâ íàáëþäàëè ïpè ëå÷åíèè ÀÊ íåáëà-
ãîïpèÿòíûå ïîñëåäñòâèÿ. Ê íèì îòíîñÿòñÿ: ñèñ-
òåìíàÿ ãèïîòåíçèÿ, îòåê ëåãêèõ, ïpàâîæåëóäî÷êî-
âàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü, êàpäèîãåííûé øîê, îñòà-
íîâêà ñèíóñîâîãî óçëà, ñèíäpîì îòìåíû  èëè
pèáàóíä-ôåíîìåí, ápàäèêàpäèÿ.

Ïîìèìî ýòîãî, äîêàçàíà ýôôåêòèâíîñòü íè-
ôåäèïèíà â ëå÷åíèè ïåpâè÷íîé ëåãî÷íîé ãè-
ïåpòîíèè. Â ëèòåpàòópå îòìå÷àåòñÿ, ÷òî  íèôå-
äèïèí  âûçûâàåò  íåáîëüøîå ñpåäè äpóãèõ ÀÊ êî-
ëè÷åñòâî ïîáî÷íûõ äåéñòâèé - îò 15-20%, ãèïîòî-
íèÿ â 1-2% ñëó÷àåâ, òàõèêàpäèÿ - ó 3%, òîøíîòà,
pâîòà - 4-5% íàáëþäåíèé, ïåpèôåpè÷åñêèå îòå-
êè - îêîëî 3% áîëüíûõ [20].
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SUMMARY
Problems of pharmacotherapy of heart insufficien-
cy at patients with implantated pace-makers 
M.Bakhshiyev

The paper contained information concerned
strategy and clinical taktics of the different car-
diotropic drugs application in treatment of heart
insufficiency patients with implantated pace-mak-
ers. It was emphasized that correct usage all drugs
demanded adequate information concerning etiolo-
gy, pathogenesis of diseases and specificity of
patients homeostasis condfition. 
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Ïîäõîäû ê îöåíêå ïðîòèâîîïóõîëåâîé
ðåçèñòåíòíîñòè íà ôîíå ðàçâèòèÿ
çëîêà÷åñòâåííîé îïóõîëè ó ìûøåé
è ê åå ñòèìóëÿöèè

À. À. Êàäûpîâà, H. Î. Ãóäpàòîâ
Àçåðáàéäæàíñêèé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò,

Îíêîëîãè÷åñêèé íàó÷íûé öåíòp, ã. Áàêó

Âàæíåéøèì ôàêòîpîì, îïpåäåëÿþùèì óñ-
òîé÷èâîñòü îpãàíèçìà ê îïóõîëåâîìó pîñòó, ÿâ-
ëÿåòñÿ ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå íåñïåöèôè-
÷åñêîé èììóíîëîãè÷åñêè îáóñëîâëåííîé påçèñ-
òåíòíîñòè (ÈÎÐ) è, â ÷àñòíîñòè, òîãî åå çâåíà,
êîòîpîå îáåñïå÷èâàåò ïpîòèâîîïóõîëåâóþ
påçèñòåíòíîñòü (ÏÎÐ), ÷òî â èòîãå ïpåäîïpåäå-
ëÿåò âåpîÿòíîñòü âîçíèêíîâåíèÿ è pàçâèòèÿ â
íåì çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé (ÇÎ) [6]. Óãíåòå-
íèå ÏÎÐ, ïpîèñõîäÿùåå ïîä âîçäåéñòâèåì öå-
ëîãî pÿäà ôàêòîpîâ  âíåøíåé ñpåäû (èîíè-
çèpóþùåå è  óëüòpàôèîëåòîâîå  èçëó÷åíèÿ, âîç-
äåéñòâèå õèìè÷åñêèõ âåùåñòâ, ôèçè÷åñêèõ
ïåpåãpóçîê è ïñèõîýìîöèîíàëüíîãî ñòpåññà),
ÿâëÿåòñÿ òåì ôîíîì,  íà  êîòîpîì  ôîpìèpóåòñÿ
ïpåäèñïîçèöèÿ ê âîçíèêíîâåíèþ îíêîëîãè÷åñ-
êèõ çàáîëåâàíèé [18].

Èçâåñòíî, ÷òî, îáúåêòèâíî îïpåäåëèâ ñîñòî-
ÿíèå ÏÎÐ ó êîíêpåòíîãî èíäèâèäà (ïpè îòñóò-
ñòâèè ãåíåòè÷åñêè îáóñëîâëåííîé ïpåäèñïîçè-
öèè ê îïóõîëåâîìó pîñòó),  ìîæíî ñ äîñòàòî÷íî
âûñîêîé  âåpîÿòíîñòüþ îöåíèòü  pèñê  pàçâèòèÿ
ó íåãî îíêîëîãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé [13]. Â ñèëó
ýòîãî pàöèîíàëüíîå ïpèìåíåíèå ìåòîäîâ,  ïîç-
âîëÿþùèõ îáúåêòèâíî   îöåíèâàòü  ñîñòîÿíèå
ýôôåêòîpíûõ  çâåíüåâ  ÏÎÐ, íà ñîâpåìåííîì
ýòàïå ïpèîápåòàåò âàæíîå çíà÷åíèå.

Èçâåñòíî òàêæå,  ÷òî, ñòèìóëèpóÿ ÏÎÐ, ìîæ-
íî äîáèòüñÿ îïpåäåëåííîãî ñíèæåíèÿ îòíîñè-
òåëüíîãî pèñêà âîçíèêíîâåíèÿ ó èíäèâèäà ÇÎ
[11].  Î÷åâèäíî,  ÷òî  ýòîò ïîäõîä ìîã áû ñòàòü îä-
íèì èç íàèáîëåå ïåpñïåêòèâíûõ ñïîñîáîâ ñíè-
æåíèÿ ÷àñòîòû âîçíèêíîâåíèÿ ÇÎ è, áóäó÷è
øèpîêî âíåäpåí â ïpàêòèêó,  ñïîñîáñòâîâàë áû
ñóùåñòâåííîìó ïîâûøåíèþ ýôôåêòèâíîñòè
ïåpâè÷íîé ïpîôèëàêòèêè îíêîëîãè÷åñêèõ çàáî-
ëåâàíèé [19].

Îäíàêî âîçìîæíîñòü ñòèìóëÿöèè ÏÎÐ îãpàíè-
÷åíà, ïîñêîëüêó  äî ñèõ ïîp íå ñîçäàíû ëå-
êàpñòâåííûå ïpåïàpàòû,  ñïîñîáíûå ñåëåêòèâ-
íî àêòèâèçèpîâàòü îáåñïå÷èâàþùèå åå êëåòî÷-
íûå è ãóìîpàëüíûå ôàêòîpû. Ðåêîìåíäóåìûå  ê
èñïîëüçîâàíèþ ñ ýòîé öåëüþ àäàïòîãåííûå (â
òîì ÷èñëå, âèòàìèííûå) ïpåïàpàòû îêàçûâàþò

íà ÏÎÐ ëèøü óìåpåííîå ñòèìóëèpóþùåå
äåéñòâèå [12].  Ìåæäó òåì, â pÿäå ñèòóàöèé (íàï-
ðèìåð, ó ëèö, ïîäâåðãøèõñÿ ñèëüíîìó èîíèçèðó-
þùåìó èçëó÷åíèþ èëè ïîëó÷èâøèõ ðàíåå  ìàñ-
ñèâíóþ  èììóíîñóïðåññèâíóþ òåðàïèþ) âîçíè-
êàåò íåîáõîäèìîñòü èíòåíñèâíîãî ñòèìóëèpóþ-
ùåãî âîçäåéñòâèÿ íà ÏÎÐ. Ñëåäóåò îòìåòèòü,÷òî â
ëèòåðàòóðå èìåþòñÿ îòäåëüíûå ñîîáùåíèÿ îá
óñïåøíîì ïpèìåíåíèè ñ ýòîé öåëüþ èí-
òåpôåpîíîâ, êîòîpûå â  ïpîñïåêòèâíûõ ìíîãî-
ëåòíèõ èññëåäîâàíèÿõ (â îòäåëüíûõ  påãèîíàõ
ñpåäè èíôèöèpîâàííîãî âèpóñàìè ãåïàòèòà Â è
Ñ íàñåëåíèÿ ñ âûñîêèì pèñêîì âîçíèêíîâåíèÿ
ãåïàòîöåëëþëÿpíîãî pàêà) óæå ïpîÿâèëè âûpàæåí-
íóþ àíòèêàíöåpîãåííóþ àêòèâíîñòü [5]. Îäíàêî,
èõ ââåäåíèå ñîïpîâîæäàåòñÿ íåèçáåæíûì pàç-
âèòèåì òÿãîñòíûõ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ, â ñâÿçè ñ
÷åì èõ ïðèìåíåíèå ó ïðàêòè÷åñêè çäîðîâûõ ëþ-
äåé íå ìîæåò áûòü ïpèçíàíî öåëåñîîápàçíûì.
Ïîýòîìó öåëåíàïpàâëåííûé ïîèñê ëåêàpñòâåí-
íûõ ïpåïàpàòîâ, ñïîñîáíûõ àêòèâèçèpîâàòü êëå-
òî÷íûå è ãóìîpàëüíûå ôàêòîpû ÏÎÐ,  îñòàåòñÿ
âåñüìà àêòóàëüíûì. Â pàâíîé ñòåïåíè ýòî îòíî-
ñèòñÿ è  ê  îïòèìèçàöèè  ýêñïåpèìåíòàëüíûõ  ìå-
òîäîâ, ïpèãîäíûõ äëÿ ñêpèíèíãà òàêîé àêòèâíîñ-
òè ñpåäè ïpèpîäíûõ è ñèíòåòè÷åñêèõ ñîåäèíå-
íèé.

Èçëîæåííîå âûøå â äîñòàòî÷íîé ñòåïåíè
äåìîíñòpèpóåò âàæíîå çíà÷åíèå êàê ìåòîäîâ
îáúåêòèâíîé îöåíêè ñîñòîÿíèÿ ÏÎÐ, òàê è
ñpåäñòâ è ïîäõîäîâ ê åå ñòèìóëÿöèè. Ýòè ñî-
îápàæåíèÿ ïîáóäèëè íàñ ïpîâåñòè íàñòîÿùåå
èññëåäîâàíèå ïî îöåíêå âîçìîæíîñòè ìîíè-
òîpèpîâàòü ñîñòîÿíèå ÏÎÐ â ïpîöåññå pàçâè-
òèÿ çëîêà÷åñòâåííîé îïóõîëè è ñòèìóëèpîâàòü
åå ñ ïîìîùüþ  èììóíîòpîïíûõ ëåêàpñòâåííûõ
ïpåïàpàòîâ ñ pàçíûì ìåõàíèçìîì äåéñòâèÿ.

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ È ÌÅÒÎÄÛ. Èññëåäîâàíèå ïpîâå-
äåíî íà ýêñïåpèìåíòàëüíîé ìîäåëè îïóõîëåâîãî
pîñòà,  îáóñëîâëåííîãî ïpîëèôåpàöèåé êëåòîê
àñöèòíîãî âàpèàíòà êàpöèíîìû Ýpëèõà (àíåóïëî-
èäíûé øòàìì ELD, ïîëó÷åííûé â HÈÈ ÝÄèÒÎ ÐÎHÖ
èì.H.H.Áëîõèíà ÐÀÌH), ââåäåííûõ â âèäå ñóñïåíçèè
â äîçå 106 îïóõîëåâûõ êëåòîê (ÎÊ) âíóòðèáðþøèí-
íî ìûøàì ïîpîäû SHK ñ ìàññîé òåëà 20-25 ã.



Hà 6-é äåíü ïîñëå ïåpåâèâêè îïóõîëè ìûøåé
âñêpûâàëè è â èõ ápþøíóþ ïîëîñòü ââîäèëè 0,5 ìë
ñpåäû 199 (Èíñòèòóò ïîëèîìèåëèòà è âèpóñíûõ
ýíöåôàëèòîâ èì.Ì.Ï.×óìàêîâà ÐÀÌH), êîòîpóþ çà-
òåì îòñàñûâàëè øïpèöåì ñ çàòóïëåííîé èãëîé è
âíîâü ââîäèëè â ápþøíóþ ïîëîñòü. Òàêîé öèêë ïîâ-
òîpÿëè 3-4 pàçà. Çàòåì æèäêîñòü îòñàñûâàëè
ïîëíîñòüþ è ïåpåëèâàëè â ïpîáèpêó.  Åå ñ÷èòàëè
íåpàçâåäåííîé ñóñïåíçèåé îïóõîëåâûõ êëåòîê (òà-
êàÿ ñóñïåíçèÿ ñîäåpæàëà ïîpÿäêà 109 ÎÊ). Ïpè íå-
îáõîäèìîñòè åå êîíöåíòpèpîâàëè ïóòåì öåíòpèôó-
ãèpîâàíèÿ â ñpåäå 199, ñîäåpæàùåé 10% ôåòàëü-
íîé ñûâîpîòêè, â êîòîpóþ äîáàâëÿëè ãëóòàìèí è
àíòèáèîòèê (ãåíòàìèöèí). Äàëåå 0,1 ìë êîí-
öåíòpèpîâàííîé ñóñïåíçèè ÎÊ ïåpåíîñèëè â êà-
ìåpó Ãîpÿåâà è îïðåäåëÿëè ÷èñëî êëåòîê â 1 ìë ñóñ-
ïåíçèè. Çàòåì ãîòîâèëè òàêèå åå pàçâåäåíèÿ, â
0,2 ìë êîòîpûõ ñîäåpæàëèñü ïî 108, 107, 106, 105, 104

è 103 ÎÊ.
Äëÿ êîëè÷åñòâåííîé îöåíêè ñîñòîÿíèÿ ÏÎÐ è

îïpåäåëåíèÿ õàpàêòåpà åå èçìåíåíèé ó æèâîòíûõ íà
ôîíå pàçâèòèÿ ïåpåâèòîé èì ÇÎ è ïîä äåéñòâèåì
pàçëè÷íûõ ëåêàpñòâåííûõ ïpåïàpàòîâ  èñïîëüçîâàëè
2 ìåòîäè÷åñêèõ ïîäõîäà [7].

Ïåpâûé èç íèõ ïîçâîëÿë îöåíèòü in vitro ôóíêöè-
îíàëüíîå ñîñòîÿíèå èììóíîöèòîâ, ïpèíèìàþùèõ
ó÷àñòèå â îáåñïå÷åíèè  ÏÎÐ (íåéòpîôèëîâ è åñ-
òåñòâåííûõ êèëëåpíûõ êëåòîê - ÅÊÊ), à òàêæå
öèòîêèíîâ, påãóëèpóþùèõ èõ àêòèâíîñòü.  Ýòîò
ïîäõîä áûë påàëèçîâàí ïîñpåäñòâîì ïÿòè ìåòî-
äîâ: 1) îïpåäåëåíèå ôàãîöèòàpíî-ìåòàáîëè÷åñ-
êîé  àêòèâíîñòè  íåéòpîôèëîâ ñ ïîìîùüþ HÑÒ-
òåñòà,  âûpàæàåìîé â ôîpìå ïpîöåíòà HÑÒ-ïîçè-
òèâíîñòè íåéòpîôèëîâ [1]; 2) îïpåäåëåíèå öèòî-
òîêñè÷åñêîé àêòèâíîñòè ÅÊÊ ïî îòíîøåíèþ ê àë-
ëîãåííûì êëåòêàì, âûpàæàåìîé âåëè÷èíîé èíäåêñà
öèòîòîêñè÷åñêîé àêòèâíîñòè (ÈÖÀ) [16]; 3)
îïpåäåëåíèå óäåëüíîé àêòèâíîñòè àäåíîçèíäåçà-
ìèíàçû (ÀÄÀ) â èììóíîöèòàõ [4]; 4) ïîäñ÷åò â ìàç-
êàõ ïåpèôåpè÷åñêîé êpîâè ÅÊÊ, èäåíòèôèöèpóåìûõ
êàê "áîëüøèå ãpàíóëîñîäåpæàùèå ëèìôîöèòû"
(ÁÃË) [15] è 5) îïpåäåëåíèå â ñûâîpîòêå êpîâè æè-
âîòíûõ êîíöåíòpàöèé àëüôà-èíòåpôåpîíà (à-
ÈÔH),  ãàììà-èíòåpôåpîíà (ã-ÈÔH) è ôàêòîpà
íåêpîçà îïóõîëè-àëüôà (ÔHÎ-à) ñ ïîìîùüþ òâåpäî-
ôàçíîãî èììóíîôåpìåíòíîãî ìåòîäà [9]. Äëÿ åãî
ïîñòàíîâêè èñïîëüçîâàëè êîììåp÷åñêèå íàáîpû påà-
ãåíòîâ ôèpìû Biosource Int. (ÑØÀ).

Ïåpâûå òpè ìåòîäà èñïîëüçîâàëè äëÿ èññëå-
äîâàíèÿ èììóíîöèòîâ, íàõîäÿùèõñÿ â ñîñòàâå
ñóñïåíçèè ñïëåíîöèòîâ, êîòîpóþ ãîòîâèëè ïî èç-
âåñòíîé ìåòîäèêå [12]. Ïîäñ÷åò ïpîöåíòà ÁÃË
îñóùåñòâëÿëè â ìàçêàõ êpîâè, îêpàøåííûõ ïî Ðî-
ìàíîâñêîìó-Ãèìçå. Ïîñëåäíèé ìåòîä èñïîëüçîâàëè
äëÿ èññëåäîâàíèÿ ñûâîpîòêè êpîâè, ïîëó÷åííîé
ïpè äåêàïèòàöèè æèâîòíûõ.

Âòîpîé ïîäõîä îñíîâàí íà ïîñòàíîâêå
òpàíñïëàíòàöèîííîãî òåñòà (ÒÒ), ïîçâîëÿþøåãî
äàòü èíòåãpàòèâíóþ îöåíêó ñîñòîÿíèÿ ÏÎÐ ìû-
øåé in vitro [14]. ÒÒ âîñïpîèçâîäèëè ïî pàíåå îïè-
ñàííîé íàìè ìåòîäèêå [3].

Â êà÷åñòâå ïîêàçàòåëÿ, êîëè÷åñòâåííî îòpàæà-
þùåãî ýôôåêòèâíîñòü ÏÎÐ, èñïîëüçîâàëè pàññ÷è-
òûâàåìóþ ïî påçóëüòàòàì ÒÒ âåëè÷èíó äåñÿòè÷íî-
ãî ëîãàpèôìà òàêîãî êîëè÷åñòâà  ÎÊ,  ââåäåíèå êî-
òîpûõ îáåñïå÷èâàëî óñïåøíóþ ïåpåâèâêó ÇÎ è,

ñîîòâåòñòâåííî, ãèáåëü ó ïîëîâèíû èíîêóëèpîâàí-
íûõ æèâîòíûõ. Ýòó âåëè÷èíó, îáîçíà÷àåìóþ êàê
lgTrD50%, îïpåäåëÿëè ñ ïîìîùüþ ìåòîäà êóìóëÿòèâ-
íûõ ïpîöåíòîâ ïî Ðèäó-Ìåí÷ó. Î õàpàêòåpå è
âûpàæåííîñòè âëèÿíèÿ ïpåïàpàòîâ íà ÏÎÐ ñóäèëè
ïî âåëè÷èíå èíäåêñà "óñèëåíèÿ" îïóõîëè (ÈÓÎ),
îïpåäåëÿåìîãî êàê pàçíèöà ìåæäó lgTrD50% äëÿ ìû-
øåé îïûòíîé ãpóïïû è lgTrD50% äëÿ èíòàêòíûõ ìû-
øåé: åñëè ÈÓÎ áûë âûøå íóëÿ, òî âëèÿíèå ñ÷èòàëè
ñòèìóëèpóþùèì, ïðè ÈÓÎ íèæå íóëÿ - óãíåòàþùèì.

Äëÿ ñòèìóëÿöèè ÏÎÐ èñïîëüçîâàëè: öèêëîôåpîí
(èíäóêòîp èíòåpôåpîíà), ïîëèäàí (ñòèìóëÿòîp ëåé-
êîöèòîïîýçà) è çàäàêñèí (òèìîçèí àëüôà1). Â êà÷åñò-
âå ñpåäñòâà, óãíåòàþùåãî ÏÎÐ, èñïîëüçîâàëè öèê-
ëîôîñôàìèä â âèäå ïpåïàpàòà "öèêëîôîñôàí", êî-
òîpûé çà 4 ñóòîê äî îïûòà (íî íå â äåíü åãî ïîñ-
òàíîâêè) åæåäíåâíî âíóòpèápþøèííî ââîäèëè
ìûøàì â äîçå èç pàñ÷åòà 200 ìã/êã ìàññû (âñåãî 3
èíúåêöèè).

Ïîëó÷åííûå påçóëüòàòû îápàáàòûâàëè ñ ïî-
ìîùüþ ôîpìóë âàpèàöèîííîé ñòàòèñòèêè ñ èñ-
ïîëüçîâàíèåì êpèòåpèÿ Ñòüþäåíòà.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÎÁÑÓÆÄÅHÈÅ. Â ïåðâîé ñå-
ðèè îïûòîâ ìû èññëåäîâàëè õàpàêòåp èçìåíå-
íèÿ ïîêàçàòåëåé, îòpàæàþùèõ ñîñòîÿíèå ÏÎÐ ó
ìûøåé, êîòîpûì áûëè ââåäåíû ÎÊ.

Âíà÷àëå íà 8 èíòàêòíûõ ìûøàõ áûëè îïpåäå-
ëåíû èñõîäíûå çíà÷åíèÿ ïpîöåíòà HÑÒ-ïîçèòèâ-
íîñòè è ÈÖÀ ñïëåíîöèòîâ, àêòèâíîñòè ÀÄÀ â
ñïëåíîöèòàõ è êîíöåíòpàöèé à-ÈÔH, ã-ÈÔH è
ÔHÎ-à.

Çàòåì 24 îïûòíûì ìûøàì âíóòpèápþøèííî
èíîêóëèpîâàëè ïî 106 ÎÊ. Ñïóñòÿ 2, 4 è 6 ñóòîê
ïîñëå èíîêóëÿöèè çàáèâàëè ïî 8 ìûøåé, ñóñïåí-
çèþ èõ ñïëåíîöèòîâ è ñûâîðîòêó êðîâè èññëåäî-
âàëè ñ  ïîìîùüþ óêàçàííûõ âûøå ìåòîäîâ.

Ó ìûøåé, çàáèòûõ ñïóñòÿ 2 ñóòîê ïîñëå èíî-
êóëÿöèè, îòìå÷àëîñü çàìåòíîå ïîâûøåíèå ïîêà-
çàòåëÿ HÑÒ-ïîçèòèâíîñòè, ïpîöåíòà ÁÃË â êpîâè,
ÈÖÀ ñïëåíîöèòîâ è àêòèâíîñòè ÀÄÀ â ýòèõ êëåò-
êàõ,  à òàêæå ópîâíåé à-ÈÔH, ã-ÈÔH è ÔHÎ-à.

Ñïóñòÿ 4 ñóòîê áûëî îòìå÷åíî ñíèæåíèå
âñåõ ýòèõ  ïîêàçàòåëåé (íàèáîëåå  âûpàæåííûì
îêàçàëîñü ñíèæåíèå HÑÒ-ïîçèòèâíîñòè è ÈÖÀ
ñïëåíîöèòîâ),  êpîìå  ópîâíÿ  ÔHÎà  â  ñûâîpîò-
êå êpîâè, êîòîpûé ïpîäîëæàë óâåëè÷èâàòüñÿ.
Ñïóñòÿ 6 ñóòîê ïîñëå èíîêóëÿöèè ïpîöåíò HÑÒ-
ïîçèòèâíûõ êëåòîê ñíèçèëñÿ ïpèìåpíî â 3 pàçà,
ÈÖÀ ñïëåíîöèòîâ - áîëåå, ÷åì â 4 pàçà, à àêòèâ-
íîñòü ÀÄÀ - ïî÷òè â 6 pàç. Ópîâåíü à-ÈÔH îêà-
çàëñÿ ïî÷òè â 2 pàçà íèæå èñõîäíîãî, à ópîâåíü
ã-ÈÔH - áîëåå, ÷åì â 3 pàçà. Â òî æå âpåìÿ
ópîâåíü ÔHÎà îñòàâàëñÿ âûøå èñõîäíîãî áî-
ëåå, ÷åì â 8 pàç.

Îöåíèâàÿ ýòè påçóëüòàòû â êîìïëåêñå, ìû
ïpèøëè ê çàêëþ÷åíèþ î òîì, ÷òî pàçâèòèå ÇÎ
ñîïpîâîæäàëîñü ïpîãpåññèâíûì óãíåòåíèåì
àêòèâíîñòè êàê êëåòî÷íûõ (ÅÊÊ, íåéòpîôèëû), òàê
è ãóìîpàëüíûõ ôàêòîpîâ (èíòåpôåpîíû), íå-
ïîñpåäñòâåííî îòâåòñòâåííûõ çà îáåñïå÷åíèå
ÏÎÐ. Çäåñü æå íàäî îòìåòèòü, ÷òî àíàëîãè÷íîå
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ÿâëåíèå pàíåå îòìå÷àëîñü íàìè (ïî êpàéíåé
ìåpå,  â îòíîøåíèå ñíèæåíèÿ ÈÖÀ ñïëåíîöèòîâ
è àêòèâíîñòè â íèõ ÀÄÀ) è ïpè pîñòå äpóãèõ
øòàììîâ ïåpåâèâíûõ îïóõîëåé [12], ÷òî ïîäò-
âåpæäàåò ñïîñîáíîñòü pàñòóùåé ÇÎ, íåçàâèñè-
ìî îò åå îñîáåííîñòåé, óãíåòàòü ÏÎÐ. 

Ïpàêòè÷åñêè ïîëíîñòüþ ïîâòîpèâ ýòîò æå
îïûò íà ìûøàõ, êîòîpûì  äî èíîêóëÿöèè ââîäèëè
çàäàêñèí, ìû óáåäèëèñü, ÷òî äàííûé ïpåïàpàò,
îáëàäàþùèé î÷åíü âûñîêîé èììóíîòpîïíîé  àê-
òèâíîñòüþ, ñïîñîáåí çàìåòíî îñëàáèòü óãíåòàþ-
ùåå äåéñòâèå ÇÎ íà êëåòî÷íûå è ãóìîpàëüíûå
ôàêòîpû ÏÎÐ. Àíàëîãè÷íûé ýôôåêò çàäàêñèíà
áûë äîêóìåíòèpîâàí è â õîäå ïîñòàíîâêè ÒÒ [3].
Çäåñü æå îòìåòèì, ÷òî â íàøèõ ïpåäøåñòâóþùèõ
íàáëþäåíèÿõ ââåäåíèå çàäàêñèíà îò÷åòëèâî
ñòèìóëèpîâàëî è ôàêòîpû ïpîòèâîèíôåêöèîí-
íîé påçèñòåíòíîñòè [20].

Ó÷èòûâàÿ, ÷òî ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå ÏÎÐ
íàèáîëåå îáúåêòèâíî îöåíèâàåòñÿ òîëüêî in vivo,
âîçìîæíîñòü ñòèìóëÿöèè ÏÎÐ èììóíîòpîïíûìè
ïpåïàpàòàìè ìû èññëåäîâàëè ñ ïîìîùüþ ÒÒ.

Âñåãî áûëî âîñïpîèçâåäåíî 5 ñåpèé ÒÒ. Â
ïåpâîé ñåpèè ñ ïîìîùüþ ÒÒ áûëî îöåíåíî ôóíê-
öèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå ÏÎÐ ó èíòàêòíûõ ìûøåé,
à âî âòîpîé ñåpèè - åå èçìåíåíèå ó ìûøåé, êî-
òîpûì äî èíîêóëÿöèè îïóõîëè ââîäèëè öèêëîôîñ-
ôàí. Â îñòàëüíûõ ñåpèÿõ ÒÒ  áûëà êîëè÷åñòâåííî
îöåíåíà  ñïîñîáíîñòü òpåõ èììóíîòpîïíûõ
ïpåïàpàòîâ (öèêëîôåpîíà, ïîëèäàíà è çàäàêñè-
íà) ñòèìóëèpîâàòü ôàêòîpû ÏÎÐ.

Ïåpâûå ÷åòûpå ñåpèè ÒÒ âîñïpîèçâîäèëè íà
60 ìûøàõ, èç êîòîpûõ ôîpìèpîâàëè 5 ãpóïï ïî
12 ìûøåé â êàæäîé. Ìûøàì ýòèõ ãpóïï
âíóòpèápþøèííî ââîäèëè ïî 107, 106, 105, 104 è
103 ÎÊ, ñîîòâåòñòâåííî. Ïÿòóþ ñåpèþ ÒÒ, â êî-
òîpîé èññëåäîâàëè àêòèâíîñòü çàäàêñèíà,
âîñïpîèçâîäèëè íà 72 ìûøàõ, pàçäåëåííûõ íà 6
ãpóïï ïî 12 ìûøåé â êàæäîé (6-é ãpóïïå æèâîò-
íûõ ââîäèëè ïî 108 ÎÊ). Èñïîëüçîâàòü äîïîëíè-
òåëüíóþ  ãpóïïó ìûøåé íàñ ïîáóäèë òîò ôàêò, ÷òî
â ïpåäûäóùåì íàáëþäåíèè ïpåìåäèêàöèÿ æè-
âîòíûõ çàäàêñèíîì íå  ïîçâîëèëà äîñòè÷ü óñïåø-
íîé ïåpåâèâêè ÇÎ áîëåå, ÷åì ó ïîëîâèíû æèâîò-
íûõ è, ñîîòâåòñòâåííî, ñíèçèëà òî÷íîñòü îïpåäå-
ëåíèÿ âåëè÷èíû lgTrD50% [3].

Ïîñòàíîâêó âñåãî îïûòà îñóùåñòâëÿëè ñëå-
äóþùèì îápàçîì. Ìûøè 1-é ãpóïïû äî èíîêóëÿ-

öèè ÎÊ îñòàâàëèñü èíòàêòíûìè. Ìûøàì îñòàëü-
íûõ ãpóïï çà 4 ñóòîê äî èíîêóëÿöèè (íî íå â äåíü
ïîñòàíîâêè ÒÒ) åæåäíåâíî âíóòpèápþøèííî ââî-
äèëè ïpåïàpàòû â ñîîòâåòñòâóþùèõ äîçàõ (âñåãî
3 èíúåêöèè).  Ìûøàì 2-é ãpóïïû ââîäèëè öèêëî-
ôîñôàí â äîçå èç pàñ÷åòà 200 ìã/êã ìàññû òåëà,
ìûøàì 3 ãpóïïû - ïîëèäàí â äîçå 75 ìã/êã,  ìû-
øàì 4-é ãpóïïû - öèêëîôåpîí â äîçå 3,5 ìã/êã è
ìûøàì 5-é ãpóïïû - çàäàêñèí â äîçå 30 ìêã/êã.
×åpåç ñóòêè ïîñëå ïîñëåäíåé èíúåêöèè ìûøåé
èíîêóëèpîâàëè  îïðåäåëåííûì  êîëè÷åñòâîì ÎÊ.

Hàáëþäåíèå çà èíîêóëèpîâàííûìè ìûøàìè
ïpîäîëæàëè â òå÷åíèå 15 äíåé. Ìîíèòîpèíã
pàçâèòèÿ îïóõîëè îñóùåñòâëÿëè ïî ïpèçíàêàì
pàçâèòèÿ ó ìûøåé àñöèòà è èçìåíåíèþ èõ îáùå-
ãî ñîñòîÿíèÿ. Åæåäíåâíî â êàæäîé ãðóïïå
påãèñòpèpîâàëè ÷èñëî ïîãèáøèõ îò îïóõîëåâîãî
ïpîöåññà ìûøåé. Ïî çàâåpøåíèè îïûòà äëÿ
êàæäîé ãpóïïû  æèâîòíûõ îïpåäåëÿëè ñpåäíþþ
ïpîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè (ÑÏÆ), êîòîpàÿ îòðà-
æàëà,  õîòÿ è êîñâåííî,  áûñòpîòó pàçâèòèÿ îïó-
õîëåâîãî ïpîöåññà, à çíà÷èò, è ýôôåêòèâíîñòü
ÏÎÐ ó æèâîòíûõ.

Â òàáëèöå ïpåäñòàâëåíû âåëè÷èíû lgTrD50% è
ÑÏÆ æèâîòíûõ, êîòîpûì  äî  ïîñòàíîâêè  ÒÒ  ââîäè-
ëè ñîîòâåòñòâóþùèå èììóíîòpîïíûå ïpåïàpàòû.

Êàê ñëåäóåò èç öèôpîâûõ ïîêàçàòåëåé,
îòpàæàþùèõ ñîñòîÿíèå ÏÎÐ, ââåäåíèå  öèêëî-
ôîñôàíà ïpèâåëî ê ñíèæåíèþ âåëè÷èíû lgTrD50%

ïî÷òè â 100 pàç: âåëè÷èíà ÈÓÎ áûëà îòpèöàòåëü-
íîé (-1,87). Îá ýòîì æå ñâèäåòåëüñòâîâàëî è
ñîêpàùåíèå ÑÏÆ ïî ñpàâíåíèþ ñ èíòàêòíûìè
æèâîòíûìè íà 16,9%. Hàäî îòìåòèòü, ÷òî ïîäîá-
íîå óãíåòàþùåå âëèÿíèÿ öèêëîôîñôàíà íà ÏÎÐ
ìû pàíåå îòìå÷àëè âî âñåõ ïpåäûäóùèõ ýêñ-
ïåpèìåíòàõ è ñâÿçûâàëè åãî ñ òåì, ÷òî â èñïîëü-
çîâàííûõ äîçàõ ýòîò ïpåïàpàò îáëàäàåò îò÷åòëè-
âîé èììóíîñóïpåññèâíîé àêòèâíîñòüþ.

Ïpåìåäèêàöèÿ ìûøåé öèêëîôåpîíîì îáåñïå-
÷èëà ñòèìóëÿöèþ  ÏÎÐ, ÷òî  ïpîÿâèëîñü  â  íåêî-
òîpîì ïîâûøåíèè âåëè÷èíû lgTrD50% (ÈÓÎ = 0,57) è
óâåëè÷åíèè ÑÏÆ ïî÷òè íà 10%. Ýòî äåéñòâèå öèêëî-
ôåpîíà ìû îáúÿñíèëè åãî ñïîñîáíîñòüþ ïîâûøàòü
èíòåíñèâíîñòü ïpîäóêöèè ýíäîãåííûõ èíòåpôåpîíîâ
è, ñîîòâåòñòâåííî, ñòèìóëèpîâàòü ôóíêöèîíàëüíóþ
àêòèâíîñòü ÅÊÊ [8].

Ïpåäâàpèòåëüíîå ââåäåíèå ïîëèäàíà òàêæå
ïpèâåëî ê óìåpåííîé ñòèìóëÿöèè  ÏÎÐ â âèäå ïî-
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âûøåíèÿ lgTrD50% â 10 pàç (ÈÓÎ = 1,1) è óâåëè÷å-
íèÿ ÑÏÆ ïî÷òè íà 13%. Âåpîÿòíî, òàêîå äåéñòâèå
ïîëèäàíà íà ÏÎÐ ñâÿçàíî ñ òåì, ÷òî ïpåïàpàò
îáëàäàåò äâîÿêèì äåéñòâèåì: ñòèìóëÿòîðà ëåé-
êîöèòîïîýçà è èíòåpôåpîíîãåíà [17]. Çäåñü æå
íàäî îòìåòèòü, ÷òî ñòèìóëèpóþùåå äåéñòâèå ïî-
ëèäàíà íà ÏÎÐ ïî÷òè íå îòëè÷àëîñü îò àíàëîãè÷-
íîãî äåéñòâèÿ öèêëîôåpîíà.

È, íàêîíåö, ââåäåíèå æèâîòíûì çàäàêñèíà
îáåñïå÷èëî âûpàæåííóþ ñòèìóëÿöèþ ÏÎÐ in
vivo: âåëè÷èíà ÈÓÎ ñîñòàâèëà +1,6, à óâåëè÷å-
íèå ÑÏÆ äîñòèãëî ïî÷òè 25%,  ò.å.  òîé ïîpîãîâîé
âåëè÷èíû,  êîòîpàÿ â ýêñïåpèìåíòàëüíîé îíêî-
ëîãèè ñ÷èòàåòñÿ äîñòàòî÷íîé äëÿ ïpèçíàíèÿ íà-
ëè÷èÿ ó âåùåñòâà àíòèêàíöåpîãåííîé àêòèâíîñ-
òè [2, 10].

Òàêèì îápàçîì, íà îñíîâàíèè ïîëó÷åííûõ â
äàííîì èññëåäîâàíèè påçóëüòàòîâ ìîæíî ïðèä-
òè ê ñëåäóþùåìó çàêëþ÷åíèþ.

Ïpåæäå âñåãî, èñïîëüçîâàííûå â íåì ìåòî-
äû îêàçàëèñü ñïîñîáíûìè âûÿâëÿòü íàëè÷èå ó
pàçëè÷íûõ âåùåñòâ êàê óãíåòàþùåãî (öèêëîôîñ-
ôàí), òàê è ñòèìóëèpóþùåãî (öèêëîôåpîí, ïîëè-
äàí è  çàäàêñèí) âëèÿíèÿ íà ýôôåêòèâíîñòü ÏÎÐ.
Áîëåå òîãî, ïpèìåíåíèå äëÿ ýòîé öåëè ÒÒ ïîçâî-
ëèëî êîëè÷åñòâåííî îöåíèòü ñòèìóëèpóþùåå
äåéñòâèå pàçëè÷íûõ ïpåïàpàòîâ íà ÏÎÐ.  Èç ýòî-
ãî âûòåêàåò âûâîä, ÷òî ÒÒ âïîëíå ïpèãîäåí íå
òîëüêî äëÿ ïåpâè÷íîãî ñêpèíèíãà âåùåñòâ è
ïpåïàpàòîâ, ïîòåíöèàëüíî îáëàäàþùèõ ñïî-
ñîáíîñòüþ îêàçûâàòü ñòèìóëèpóþùåå äåéñòâèå
íà ÏÎÐ,  íî è äëÿ ïpåäâàpèòåëüíîé êîëè÷åñòâåí-
íîé îöåíêè âûpàæåííîñòè ýòîãî äåéñòâèÿ.

Hàëè÷èå ñïîñîáíîñòè ñòèìóëèpîâàòü ÏÎÐ ó
òpåõ ïpåïàpàòîâ, îòëè÷àþùèõñÿ ìåõàíèçìàìè
äåéñòâèÿ, êîñâåííî ñâèäåòåëüñòâóåò î öåëåñî-
îápàçíîñòè ïîèñêà âåùåñòâ ñ òàêîé æå àêòèâ-
íîñòüþ ñpåäè äpóãèõ êëàññîâ ëåêàpñòâåííûõ
ïpåïàpàòîâ. Âåpîÿòíî, ÷òî â ïpîöåññå òàêîãî ïî-
èñêà ìîæíî áóäåò âûÿâèòü ñpåäñòâà, êîòîpûå îêà-
æóòñÿ ïpèåìëåìûìè äëÿ øèpîêîãî èñïîëüçîâàíèÿ ñ
öåëüþ ïåpâè÷íîé ïpîôèëàêòèêè îíêîëîãè÷åñêèõ çà-
áîëåâàíèé,  ïî êpàéíåé ìåpå, ñpåäè êîíòèíãåíòà ñ
âûñîêèì pèñêîì èõ âîçíèêíîâåíèÿ.
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SUMMARY
Approaches to estimation of antitumor
resistance at mice with malignant tumor
growth and to its stimulation 
A.Kadyrova, N.Gudratov

The article contains experimantal data demon-
strated the possibility of quantitation of host anti-
tumor resistence condition with the help of meth-
ods based two approaches: in vitro and in vivo.
The authors presented results confirmed that trans-
plantated tumor development was accompanied
with deppression of the host antitumor resistence
condition and method applied could be able to
detect this fact.  Besides it was demonstrated that
depressed host  antitumor  resistence  can  be
stimulated with immunotropic drugs with different
mechanism of action to immune system.
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ÊÐÀÒÊÈÅ ÑÎÎÁÙÅÍÈß

Öåðåáðîâàñêóëÿðíûå íàðóøåíèÿ ó áîëüíûõ
àðòåðèàëüíîé ãèïåðòîíèåé

Ë. È. Àáàñîâà, À. Á. Áàõøàëèåâ
ÍÈÈ Êàðäèîëîãèè Àçåðáàéäæàíñêîé Ðåñïóáëèêè

èì. àêàä. Ä.Àáäóëëàåâà, ã. Áàêó

Àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ (ÀÃ) ÿâëÿåòñÿ îñ-
íîâíîé ïðè÷èíîé è ôàêòîðîì ðèñêà ñåðäå÷íî-ñî-
ñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé (ÑÑÇ) è ñìåðòíîñòè îò íèõ
(îò 20 äî 50% â îáùåé ñòðóêòóðå ñìåðòíîñòè) [1].
Îäíîçíà÷íîãî ìíåíèÿ î ïàòîãåíåçå ÀÃ, à òàêæå îá-
ùåïðèíèòîé êëàññèôèêàöèè è ïîäõîäîâ ê åå ëå÷å-
íèþ â íàñòîÿùåå âðåìÿ íå ñóùåñòâóåò. Òåì íå ìåí-
íå íàì ïðåäñòàâëÿåòñÿ öåëåñîîáðàçíûì âûäåëå-
íèå íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåííûõ òåíäåíöèé â
îáúÿñíåíèå åå ïàòîãåíåçà è ëå÷åíèè, îñíîâàííûõ
íà ìåòîäàõ "äîêàçàòåëüíîé ìåäèöèíû". Ïðè êëàñ-
ñèôèêàöèè óðîâíåé ÀÄ ÷àùå âñåãî ïðèäåðæèâà-
þòñÿ ðåêîìåíäàöèé ÂÎÇ îò 1999 ãîäà [3]. Ïðè ýòîì
íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü ôàêòîðû ðèñêà ÑÑÇ, ïîðà-
æåíèÿ îðãàíîâ ìèøåíåé ÀÃ è íàëè÷èå ñîïóòñòâóþ-
ùèõ êëèíè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé. Ïåðâè÷íàÿ ÀÃ èëè Ãè-
ïåðòîíè÷åñêàÿ  áîëåçíü ê êîòîðîé îòíîñèòüñÿ áî-
ëåå 90-95% âñåõ ñëó÷àåâ ÀÃ - ãåíåòè÷åñêè äåòåðìè-
íèðîâàííîå çàáîëåâàíèå, êîòîðîå íåâîçìîæíî
ïîëíîñòüþ óñòðàíèòü âîçäåéñòâèåì íà ÷àñòíûå ìå-
õàíèçìû ðåãóëÿöèè ÀÄ, â ÷àñòíîñòè íà ðåíèíàíãèî-
òåíçèíîâóþ ñèñòåìó, íà ñèìïàòè÷åñêóþ íåðâíóþ
ñèñòåìó, íà êàëüöèåâûå êàíàëû è ò.ä. Ñòàíîâèòñÿ
ïîíÿòíûì òàêæå, ïî÷åìó äåéñòâèå àíòèãèïåðòåíçèâ-
íûõ ïðåïàðàòîâ âñåãäà òðàíçèòîðíî, à ãèïåðòåíçèÿ
íåìèíóåìî âîçâðàùàåòñÿ ïîñëå èõ îòìåíû [4].

Êðóïíûå ìåæäóíàðîäíûå èññëåäîâàíèÿ, îõ-
âàòèâøèå äåñÿòêè òûñÿ÷ áîëüíûõ, äîêàçàëè íåîá-
õîäèìîñòü ñèñòåìàòè÷åñêîé àíòèãèïåðòåíçèâ-
íîé òåðàïèè (ÑÀÃÒ) [7, 8].

ÑÀÃÒ óìåíøàåò ñìåðòíîñòü îò ÑÑÇ, â òîì
÷èñëå è îò îñòðûõ íàðóøåíèé ìîçãîâîãî êðàâî-
îáðàùååíèÿ (ÎÍÌÊ) íà 20-50% [6].

Äëÿ ïîíèìàíèÿ è îáúÿñíåíèÿ ñòîëü îùóòèìîãî
ðåãðåññà ÷àñòîòû ñëó÷àåâ ÎÍÌÊ â ðåçóëüòàòå ëå-
÷åíèÿ ÀÃ ïðåäñòàâëÿåòñÿ öåëåñîîáðàçíûì  ðàñ-
ñìîòðåòü ïðåæäå âñåãî îñíîâíûå ôîðìû íàðóøå-
íèé ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíèÿ (ÍÌÊ) è êîíêðåò-
íûå ìåõàíèçìû ïîâðåæäàþùåãî äåéñòâèÿ ÀÃ, ïðè-
âîäÿùåãî ê ìîçãîâîé êàòîñòðîôå. Ìíîãî÷èñëåííûå
èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî ÀÃ ÿâëÿåòñÿ îñíîâíîé
ïðè÷èíîé è ôàêòîðîì ðèñêà ÎÍÌÊ êàê ïðåõîäÿùå-
ãî (öåðåáðàëüíûå ãèïåðòîíè÷åñêèå êðèçû, îñòðàÿ
ãèïåðòîíè÷åñêàÿ ýíöåôàëîïàòèÿ, òðàíçèòîðíûå
èøåìè÷åñêèå àòàêè), òàê è ñòîéêîãî õàðàêòåðà (ãå-
ìîððàãè÷åñêèé è èøåìè÷åñêèå èíñóëüòû).

Ïðè ýòîì èøåìè÷åñêèé èíñóëüò (èíôàðêò ìîç-

ãà) ðàçâèâàåòñÿ â 4-5 ðàç ÷àùå, ÷åì ãåìîððàãè÷åñ-
êèé (êðîâîèçëèÿíèå â ìîçã, ñóáàðàõíîèäàëüíîå
êðîâîèçëèÿíèå). Ëåòàëüíîñòü ïðè èíñóëüòàõ äîñòè-
ãàåò 35%, ðèñê ïîâòîðíîãî èíñóëüòà - 8-20%, à íàëè-
÷èå ÀÃ óâåëè÷èâàåò åãî â ñðåäíåì íà 34% [2].

Îñòðîå ïîâûøåíèå ÀÄ, îñîáåííî ïîâòîðÿþ-
ùèåñÿ è ñîïðîâîæäàþùååñÿ ïëàçìîððàãèÿìè è
ôèáðèíîèäíûì íåêðîçîì ñòåíîê àðòåðèé, ìîæåò
îñëîæíèòñÿ íàáóõàíèåì è ðåçêèì ñóæåíèåì ñîñó-
äà èëè çàêðûòûåì ïðîñâåòà àðòåðèè. Èìåííî èç-çà
"ãèïåðòîíè÷åñêîãî ñòåíîçà" âíóòðåìîçãîâûõ àðòå-
ðèé ïðîèñõîäèò íàðóøåíèå êðîâîòîêà â áàññåéíå
ýòèõ ñîñóäîâ è ðàçâèòèå íàèáîëåå òèïè÷íûõ äëÿ ÀÃ
ìàëûõ (ëàêóíàðíûõ) èíñóëüòîâ. ×àùå âñåãî ýòî
ïàðöèàëüíûå íàðóøåíèÿ ôóíêöèè îòäåëüíûõ ñèñ-
òåì ìîçãà (òîëüêî äâèãàòåëüíîé èëè òîëüêî ÷óâñòâè-
òåëüíîé, êîîðäèíàòîðíîé èëè çðèòåëüíîé è äð.), íî
âñåãäà áåç îñòðîãî íàðóøåíèÿ âûñøèõ êîðêîâûõ
ôóíêöèé  è îáùåìîçãîâûõ ñèìòîìîâ. Ìåõàíèçìàìè
ðàçâèòèÿ èøåìè÷åñêîãî èíñóëüòà ïðè ïàòîëîãèè
ìàãèñòðàëüíûõ àðòåðèé ãîëîâû è ÀÃ ìîãóò áûòü ñî-
ñóäèñòàÿ ìîçãîâàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü, îñîáåííî â
óñëîâèÿõ ôîðñèðîâàííîãî ñíèæåíèÿ ÀÄ, à òàêæå
àðòåðèàëüíàÿ ýìáîëèÿ êàê â ðåçóëüòàòå ñòåíîçà,
òàê è èçìåíåíèÿ ñòðóêòóðû àòåðîñêëåðîòè÷åñêîé
áëÿøêè [5]. Îäíîé èç ïðè÷èí êàðäèîöåðåáðàëüíîé
ýìáîëèè ìîãóò áûòü íàðóøåíèÿ ñåðäå÷íîãî ðèòìà,
âêëþ÷àÿ ôèáðèëëÿöèþ ïðåäñåðäèé ó áîëüíûõ ñ ãè-
ïåðòðîôèåé ëåâîãî æåëóäî÷êà (ÃËÆ) âñëåäñòâèå
ÀÃ. Òàê, ðèñê ðàçâèòèÿ èíñóëüòà ó áîëüíûõ ÀÃ â ñî-
÷åòàíèè ñ ÃËÆ (ðåìîäåëèðîâàíèÿ ñåðäöå) â 5 ðàç
âûøå, ÷åì ó áîëüíûõ ÀÃ áåç ÃËÆ [4]. Åùå îäèí àñ-
ïåêò ñâÿçè ÀÃ è èíñóëüòà çàêëþ÷àåòñÿ â åäèíñòâå
âàæíåéøõ ïàòîãåíåòè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ ýòèõ çà-
áîëåâàíèé. Íàïðèìåð, äëÿ íèõ õàðàêòåðíû òàêèå
íàðóøåíèÿ, êàê äèñáàëàíñ íåéðîãóìîðàëüíûõ ìå-
äèàòîðîâ, àêòèâàöèÿ ïðîöåññîâ ïåðåêèñíîãî
îêèñëåíèå ëèïèäîâ íàðÿäó ñ èñòîùåíèåì ýíäîãåí-
íîãî àíòîîêñèäàíòíîãî ïîòåíöèàëà, àêòèâàöèÿ  ðå-
íèí-àíãèîòåíçèí-àëüäîñòîðîíîâîé è ñèìïàòèêî-
àäðåíàëîâîé ñèñòåì, íàðóøåíèÿ ðåîëîãè÷åñêèõ
ñâîéñòâ êðîâè, ãèïåðêîàãóëÿöèÿ, ýíäîòåëèàëüíàÿ
äèñôóíêöèÿ ñ äåôèöèòîì àòðîìáîòè÷åñêîãî ðå-
çåðâà ñîñóäèñòîé ñòåíêè [6]. ÀÃ îòâîäèòñÿ êëþ÷å-
âàÿ ðîëü â ôîðìèðîâàíèèè õðîíè÷åñêîé ïðîãðåñ-
ñèðóþùåé íåäîñòàòî÷íîñòè ìîçãîâîãî êðîâîîá-
ðàùåíèÿ - äèñöèðêóëÿòîðíîé ýíöåôàëîïàòèè è ñî-



ñóäèñòîé äåìåíöèè. Õàðàêòåðíûå äëÿ ãèïåðòîíè-
÷åñêîé àíãèîïàòèè è àíãèîýíöåôàëîïàòèè èçìåíå-
íèÿ ðàçâèâàþòñÿ êàê â áåëîì âåùåñòâå ïîëóøàðèé,
òàê è â îïðåäåëåííûõ ïîäêîðêîâûõ ñòðóêòóðàõ è
ñòâîëå ãîëîâíîãî ìîçãà. Íàðÿäó ñ ìíîæåñòâåííûìè
ìåëêîî÷àãîâûìè èçìåíåíèÿìè â áåëîì âåùåñòâå
ïîëóøàðèé ìîçãà îáíàðóæèâàþòñÿ òàêæå äèôôóç-
íûå èçìåíåíèÿ, ëåæàùèå â îñíîâå ðàçâèòèÿ ñîñó-
äèñòîé äåìåíöèè - ïåðñèñòèðóþùèé îòåê, äåñòðóê-
öèÿ ìèåëèíîâûõ âîëîêîí, ñïîíãèîç è äð. [2]. Âî ìíî-
ãèõ èññëåäîâàíèÿõ îòìå÷àåòñÿ, ÷òî ñòðóêòóðíûå èç-
ìåíåíèÿ êðóïíûõ öåðåáðàëüíûõ àðòåðèé â ðåçóëü-
òàòå ÀÃ çíà÷èòåëüíî óñêîðÿþò òåìïû ïðîãðåññèðî-
âàíèÿ àòåðîñêëåðîçà. Î÷åâèäíî ÷òî, ýôôåêòèâíîå
ëå÷åíèå ÀÃ ñïîñîáíî õîòÿ áû îò÷àñòè ïðåäîòâðà-
òèòü ïîäîáíûå îñëîæíåíèÿ. Ëå÷åíèå ÀÃ ñïîñîá-
ñòâóåò "îáðàòíîìó ðåìîäåëèðîâàíèþ ñåðäöà",
îáåñïå÷èâàåò ñíèæåíèå ðèñêà ðàçâèòèÿ ôèáðèëëÿ-
öèè ïðåäñåðäèé è, ñîîòâåòñòâåííî êàðäèîýìáîëè-
÷åñêèõ îñëîæíåíèé [4]. Íåñîìíåííî òåñíàÿ ñâÿçü
ÀÃ ñ ðàçëè÷íûìè ôîðìàìè öåðåáðîâàñêóëÿðíîé
ïàòîëîãèè äèêòóåò íåîáõîäèìîñòü ïðîâåäåíèÿ ïîñòî-
ÿííîé àíòèãèïåðòåíçèâíîé òåðàïèè. Ìåäèêàìåíòîç-
íàÿ òåðàïèÿ ïîìèìî àíòèãèïåðòåíçèâíûõ ïðåïàðà-
òîâ äîëæíà âêëþ÷àòü ñðåäñòâà îáëàäàþùèå âàçîàê-
òèâíûì, íåéðîìåòàáîëè÷åñêèì è îïòèìèçèðóþùèì
ãåìîðîëîãè÷åñêèå ñâîéñòâà êðîâè äåéñòâèåì.
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Ñðàâíåíèå ðåçóëüòàòîâ õèðóðãè÷åñêîé òåõíèêè
îäíîìîìåíòíîé îïåðàöèè ãëàóêîìû è êàòàðàêòû
ñ òîíåëüíûì è ñòàíäàðòíûì ðàçðåçîì

×. Ä. Äæàðóëëà-çàäå, Í. Ç. Þñèôîâà
Öåíòðàëüíàÿ áîëüíèöà íåôòÿííèêîâ, ã. Áàêó

Ïåðâè÷íàÿ ãëàóêîìà è ñåíèëüíàÿ êàòàðàêòà
- íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåííûå çàáîëåâàíèÿ
ãëàçà, ïðèâîäÿùèå ê ñëåïîòå è ñëàáîâèäåíèþ.
Íåðåäêî îáà ýòè çàáîëåâàíèÿ ðàçâèâàþòñÿ â
îäíîì ãëàçó. Òàêòèêà õèðóðãà â ýòîé ñèòóàöèè
îïðåäåëÿåòñÿ ðÿäîì ôàêòîðîâ. Íåêîòîðûå õè-
ðóðãè îòäàþò ïðåäïî÷òåíèå äâóõýòàïíîìó âìå-
øàòåëüñòâó, ò.å. àíòèãëàóêîìàòîçíàÿ îïåðàöèÿ
ïðåäøåñòâóåò ýêñòðàêöèè êàòàðàêòû [1, 2]. Â
ïîñëåäíèå æå ãîäû áîëüøèíñòâî îôòàëüìîõè-
ðóðãîâ ñïðàâåäëèâî îòäàåò ïðåäïî÷òåíèå îäíî-
ìîìåíòíûì îïåðàöèÿì [3, 6, 7, 8, 10]. 

Ïðåèìóùåñòâîì èõ ÿâëÿåòñÿ âîçìîæíîñòü
âûïîëíåíèÿ ó ëþäåé ñ îñëîæíåííûì ñîìàòè÷åñ-
êèì ñòàòóñîì (ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå çàáîëåâà-
íèÿ, äèàáåò è äðóãèå) â ñâÿçè ñ îäíîìîìåíò-
íîñòüþ âûïîëíåíèÿ, ìàëîé òðàâìàòè÷íîñòüþ äëÿ
òêàíåé ãëàçà â îòëè÷èå îò äâóõýòàïòíîé àíòèãëàó-
êîìàòîçíîé îïåðàöèè è ýêñòðàêöèè êàòàðàêòû.
Ñóùåñòâåííûì íåäîñòàòêîì äâóõýòàïíîé õèðóð-

ãèè ÿâëÿåòñÿ ñíèæåíèå ãèïîòåíçèâíîãî ýôôåêòà
îò ïåðâîé îïåðàöèè ïîñëå ïðîèçâåäåíèÿ
ýêñòðàêöèè êàòàðàêòû [5, 9]. À òàêæå óìåíüøå-
íèå ýêîíîìè÷åñêèõ çàòðàò, ñíèæåíèå ðèñêà
âîçìîæíûõ èíòðà- è ïîñëåîïåðàöèîííûõ îñëîæ-
íåíèé, óêîðî÷åíèå ðåàáèëèòàöèîííîãî ïåðèî-
äà - òå äîñòîèíñòâà, ñâèäåòåëüñòâóþùèå â ïîëüçó
îäíîìîìåíòíûõ îïåðàöèé.  

Íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåííîé â ýòîì ñìûñ-
ëå ÿâëÿåòñÿ òðàáåêóëýêòîìèÿ ñ ýêñòðàêöèåé êà-
òàðàêòû è èìïëàíòàöèåé ÈÎË. Îáùåïðèíÿòàÿ
ñòàíäàðòíàÿ òåõíèêà ýòîé îïåðàöèè çàêëþ÷àåò-
ñÿ â ïðîèçâåäåíèè òðàáåêóëýêòîìèè, äàëüíåé-
øåå ðàñøèðåíèå êîðíåîñêëåðàëüíîãî ðàçðåçà
â îáå ñòîðîíû îò çîíû ôèñòóëû è ïðîèçâåäåíèÿ
ýêñòðàêàïñóëÿðíîé ýêñòðàêöèè êàòàðàêòû è
èìïëàíòàöèè ÈÎË [4]. Ó÷èòûâàÿ âîçìîæíûå èíò-
ðà- è ïîñëåîïåðàöèîííûå îñëîæíåíèÿ, òàêèå
êàê ïðîëàïñ ðàäóæêè â çîíó ðàçðåçà, ãèïîòîíèÿ,
ÖÕÎ, ïîâåðõíîñòíàÿ ôèëüòðàöèÿ, à òàêæå èíäó-
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öèðîâàííûé àñòèãìàòèçì â ðåçóëüòàòå êîðíåîñê-
ëåðàëüíîãî ðàçðåçà, íàìè ïðåäëîæåíà óñîâåð-
øåíñòâîâàííàÿ òåõíèêà îäíîìîìåíòíîé àíòèãëà-
óêîìàòîçíîé îïåðàöèè è ýêñòðàêöèè êàòàðàêòû
ñ èìïëàíòàöèåé ÈÎË ñ ñàìîàäàïòèðóþùèìñÿ
ðàçðåçîì.

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ   È ÌÅÒÎÄÛ. Íàìè ïðîâåäåí àíàëèç
õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ 164 ïàöèåíòîâ (172 ãëàçà).
Âîçðàñò ïàöèåíòîâ áûë îò 44 äî 82 ëåò (â ñðåä-
íåì 63). Èç íèõ 90 æåíùèí è 74 ìóæ÷èí. Ñðîê íàáëþ-
äåíèÿ - îò 6 ìåñ. äî 3,5 ëåò. 

Äëÿ ñðàâíåíèÿ ðåçóëüòàòîâ âñå ïàöèåíòû
âîøëè â äâå ãðóïïû. Â ãðóïïó À (ïðåäëîæåííàÿ íàìè
òåõíèêà) âîøëî 90 ãëàç. Â ãðóïïó Â (ñòàíäàðòíàÿ
òåõíèêà) âîøëî 82 ãëàçà.

Âñå ïàöèåíòû èìåëè ïåðâè÷íóþ îòêðûòîó-
ãîëüíóþ ãëàóêîìó ñ äåôåêòàìè â ïîëå çðåíèÿ, èñ-
ïîëüçîâàëè, ïî ìåíüøåé ìåðå 1 àíòèãëàóêîìíûé
ïðåïàðàò êàæäûé äåíü, è ñîïóòñòâóþùóþ êàòà-
ðàêòó. Ïî ñòåïåíè çðåëîñòè êàòàðàêòà â 60% áû-
ëà íåçðåëîé, â 32% - çðåëîé è â 8% - ïåðåçðåëîé.

Âñåì ïàöèåíòàì äî è â ðàçíûå ñðîêè ïîñëå
îïåðàöèè äëÿ îöåíêè îôòàëüìîëîãè÷åñêîãî ñòàòó-
ñà ïðîâîäèëè ñëåäóþùèå ìåòîäû îáñëåäîâàíèÿ:
âèçîìåòðèÿ, òîíîìåòðèÿ, òîíîãðàôèÿ, ïåðèìåò-
ðèÿ, ðåôðàêòîìåòðèÿ, áèîìèêðîñêîïèÿ, ãîíèîñêî-
ïèÿ, îôòàëüìîñêîïèÿ.

Òåõíèêà îïåðàöèè (ãðóïïà À). Êîíúþêòèâàëüíûé
ðàçðåç ðàçìåðîì 10 ìì ïðîèçâîäèòñÿ ó ëèìáà.
Êîíúþêòèâà îòñåïàðîâûâàåòñÿ îò ñêëåðû, êîàãó-
ëèðóþòñÿ ýïèñêëåðàëüíûå ñîñóäû. Ïðîèçâîäèòñÿ
ëèíåéíûé ðàçðåç ñêëåðû â 2 ìì îò ëèìáà íà 1/3
òîëùèíû äëèííîé  6-7 ìì â îáëàñòè 11-13  ÷àñîâ.
Äàëåå ðàññëàèâàåòñÿ òîííåëü â ñòîðîíó ïðîç-
ðà÷íîé ÷àñòè ðîãîâèöû íà 1,5-2 ìì ê öåíòðó îò
ëèìáà. Äî ïðîèçâåäåíèÿ ïåðôîðàöèè ðîãîâèöû âû-
ïîëíÿåòñÿ àíòèãëàóêîìàòîçíûé êîìïîíåíò. Ñòàí-
äàðòíûì ëåçâèåì èññåêàåòñÿ ó÷àñòîê òðàáåêóëû
ðàçìåðîì 1x3 ìì  â ãëóáèíå âíóòðåííåé ïîâåðõíîñòè
òîííåëÿ íà óðîâíå øëåììîâà êàíàëà, à òàêæå áàçàëü-
íàÿ  èðèäýêòîìèÿ. Çàòåì ïðîèçâîäèòñÿ ïðîêîë â ïå-
ðåäíþþ êàìåðó è ðàñøèðåíèå ðîãîâè÷íîé ÷àñòè ðàç-
ðåçà. Äàëåå âûïîëíÿåòñÿ ýêñòðàêàïñóëÿðíàÿ
ýêñòðàêöèÿ êàòàðàêòû è èìïëàíòàöèÿ ÈÎË. Ïåðåä-
íÿÿ êàìåðà çàïîëíÿåòñÿ âîçäóõîì, íà ñêëåðó íàêëàäû-
âàåòñÿ 1-2 óçëîâûõ øâà, â çàâèñèìîñòè îò ñòåïåíè
ôèëüòðàöèè. Íà êîíúþêòèâó ïî êðàÿì ðàçðåçà íàêëà-
äûâàåòñÿ 2 óçëîâûõ øâà.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ. Âî âðåìÿ îïå-
ðàöèè ïðîèçîøëî âûïàäåíèå ñòåêëîâèäíîãî òåëà
ó 6 (7,3%) ïàöèåíòîâ ãðóïïû Â è 2 (2,2%) ïàöèåí-
òîâ ãðóïïû À, ÷òî ïîòðåáîâàëî âûïîëíåíèå ïå-
ðåäíåé âèòðýêòîìèè.

Â ðàííåì ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèîäå áû-
ëî îòìå÷åííî 3 (3,7%) ñëó÷àÿ ãèïîòîíèè â ãðóïïå
Â, 1 (1,1%) ñëó÷àé ðåàêòèâíîé ãèïåðòåíçèè â
ãðóïïå À. Ïðèçíàêè ÖÕÎ èìåëè ìåñòî â 3 (3,7%)
ñëó÷àÿõ â ãðóïïå Â. Ýêññóäàòèâíàÿ ðåàêöèÿ â

ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèîäå íàáëþäàëàñü íà
7 ãëàçàõ - ó 2 (2,2%) ïàöèåíòîâ â ãðóïïå À è ó 5
(6,1%) - â ãðóïïå Â (Òàáë.).

Â îòäàëåííîì ïåðèîäå ó áîëüíûõ íàáëþäà-
ëèñü ñòîéêèå öèôðû íîðìàëüíîãî ÂÃÄ. Ãðàíèöû
ïîëÿ çðåíèÿ îñòàâàëèñü ñòàáèëüíûìè â òå÷åíèå
íàáëþäàåìîãî íàìè ñðîêà. Ðåçóëüòàòû ðåôðàê-
òîìåòðèè ñâèäåòåëüñòâóþò î äîñòîèíñòâå  òîíåëü-
íûõ ðàçðåçîâ ïðè îäíîìîìåíòíûõ îïåðàöèÿõ ïî
ïîâîäó êàòàðàêòû è ãëàóêîìû.

Òàêèì îáðàçîì, ïðåäëîæåííàÿ íàìè òåõíè-
êà êîìáèíèðîâàííîé àíòèãëàóêîìàòîçíîé  îïå-
ðàöèè è ýêñòðàêöèÿ êàòàðàêòû ñ èñïîëüçîâàíè-
åì ìàëûõ ðàçðåçîâ ýôôåêòèâíà â îòíîøåíèè
ñòîéêîñòè ãèïîòåíçèâíîãî ýôôåêòà è ñòàáèëèçà-
öèè çðèòåëüíûõ ôóíêöèé. Îíà âûãîäíî îòëè÷àåòñÿ
ìèíèìàëüíûì êîëè÷åñòâîì èíòðà- è ïîñëåîïåðà-
öèîííûõ îñëîæíåíèé. Òåõíèêà äàííîé îïåðàöèè
ïðîñòà è ìàëîòðàâìàòè÷íà.
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SUMMARY
Comparison of results between tunnel and
standard cute surgical technique in one-step
operations of glaucoma and cataract 
Ch.Jarulla-zadeh, N.Yusifova

In the brief communication authors determine
and compare the introocular pressure (IOP) after
simultaneous anti-glaucoma operation, extracapsu-
lar cataract extraction (ECCE) with the implantation
IOL by the technique of the self-adjustable incision
with standard method trabeculectomy, ECCE and
implantation. 
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Èñïîëíèëîñü 20 ëåò ñî âpåìåíè, êîãäà áûëî
íà÷àòî ïpîìûøëåííîå ïpîèçâîäñòâî ïåpâîãî
ëåêàpñòâåííîãî ïpåïàpàòà íà îñíîâå påêîìáè-
íàíòíîãî àëüôà-èíòåpôåpîíà, êîòîpîå ïîçâîëè-
ëî êîpåííûì îápàçîì èçìåíèòü ñóùåñòâîâàâ-
øèå ïpåäñòàâëåíèÿ î âîçìîæíîñòÿõ òåpàïèè öå-
ëîãî pÿäà èíôåêöèîííûõ, îíêîëîãè÷åñêèõ è íå-
êîòîpûõ ñîìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé - çà ìèíóâ-
øèå ÷åòâåpòü âåêà ïpèìåíåíèå ýòèõ ïpåïàpàòîâ
ïîçâîëèëî âåpíóòü óòpà÷åííîå çäîpîâüå äåñÿò-
êàì òûñÿ÷ áîëüíûõ. Ýòî äàåò îñíîâàíèå ñ÷èòàòü
ýòó pàçpàáîòêó âåñüìà âàæíîé â íàó÷íî-ïpàêòè-
÷åñêîì îòíîøåíèè, ÷òî è ïîáóäèëî íàñ äîíåñòè
äî ÷èòàòåëÿ õîòÿ áû êpàòêóþ èíôîpìàöèþ î ñî-
áûòèÿõ, òàê èëè èíà÷å ñâÿçàííûõ ñ ýòèì äîñòèæå-
íèåì ãåííîé èíæåíåpèè è áèîòåõíîëîãèè.

Âñå íà÷àëîñü ïî÷òè 200 ëåò íàçàä â Àíãëèè,
êîãäà îñíîâîïîëîæíèê âàêöèíàöèè ïpîòèâ îñïû
- Ýäâàpä Äæåííåp îápàòèë âíèìàíèå íà òî, ÷òî
ó îäíîãî èç âàêöèíèpîâàíííûõ, èìåâøåãî ãåpïå-
òè÷åñêèå âûñûïàíèÿ íà ãóáàõ, èììóíèòåò ïpîòèâ
îñïû, âîïpåêè îæèäàíèÿì, òàê è íå pàçâèëñÿ.
Âïîñëåäñòâèå â ëèòåðàòóðå íå ðàç áûëè îïèñàíû
ïîäîáíûå íàáëþäåíèÿ, êàñàþùèåñÿ àíòàãîíèç-
ìà âèðóñîâ in vivo.

Ïpèpîäà ýòîãî ôåíîìåíà áûëà pàçãàäàíà
ñïóñòÿ 150 ëåò: Àëèê Àéçåêñ è Æàí Ëèíäåìàíí
âûäåëèëè áåëîê, òîpìîçèâøèé pàçìíîæåíèå
âèpóñîâ, è íàçâàëè åãî "èíòåpôåpîíîì". Ýòî
íàáëþäåíèå ïpèâëåêëî âíèìàíèå ìíîãèõ èññëå-
äîâàòåëåé è ïîâëåêëî ìíîãî÷èñëåííûå ïîïûòêè
èñïîëüçîâàòü èíòåpôåpîí â ëå÷åíèè è ïpîôèëàê-
òèêå âèpóñíûõ èíôåêöèé. È, êàê îäèí èç påçóëü-
òàòîâ ýòèõ èçûñêàíèé, óæå â 1962 ã. ïîä íàçâàíèåì
"èíòåpôåpîí ëåéêîöèòàpíûé ÷åëîâå÷åñêèé" ïîÿ-
âèëñÿ ïåpâûé ïpåïàpàò, påêîìåíäîâàííûé äëÿ çà-
êàïûâàíèÿ â íîñ ñ öåëüþ ïpîôèëàêòèêè ãpèïïà è
äpóãèõ påñïèpàòîpíûõ âèpóñíûõ èíôåêöèé. Îäíà-
êî îïûò øèpîêîãî ïpèìåíåíèÿ ýòîãî ïðåïàðàòà â
áûâøåì ÑÑÑÐ, êàê âûÿñíèëîñü, ñîäåðæàâøåãî ïî
ñîâpåìåííûì ìåpêàì ëèøü ñëåäû èíòåðôåðîíà,
ïîêàçàë åãî íèçêóþ ýôôåêòèâíîñòü.

Òåì âpåìåíåì, ýêñïåpèìåíòàëüíîå èçó÷å-
íèå èíòåpôåpîíà îáíàpóæèëî íàëè÷èå ó íåãî
pÿäà èíòåpåñíûõ ñâîéñòâ. Âî-ïåpâûõ, áûëî óñòà-

íîâëåíî, ÷òî èíòåpôåpîí - ýòî íå îäèí, à ãpóïïà
ñõîäíûõ ïî ñòpóêòópå è áèîëîãè÷åñêèì ñâîé-
ñòâàì áåëêîâ, êîòîpóþ ïpàâèëüíåå èìåíîâàòü
"èíòåpôåpîíàìè". Âûÿñíèëîñü, ÷òî ñóùåñòâóåò
òðè ðàçëè÷íûõ êëàññà èíòåpôåpîíîâ, îòëè÷àþ-
ùèõñÿ äpóã îò äpóãà pÿäîì ñâîéñòâ.

Â 1966 ã. àìåpèêàíöû M.Îêñìàí è Ï.Áëýê ïî-
êàçàëè íàëè÷èå ó èíòåpôåpîíà ñïîñîáíîñòè
òîpìîçèòü âîçíèêíîâåíèå âèpóñàññîöèèpîâàí-
íûõ îïóõîëåé ó æèâîòíûõ, à ñïóñòÿ 3 ãîäà àíãëè-
÷àíèí È.Ãpåññåp îáíàpóæèë ó íåãî ïpîòèâîîïó-
õîëåâóþ àêòèâíîñòü. Ê íà÷àëó 70-õ ãã ïpîøëîãî
âåêà áûë äîñòèãíóò îïpåäåëåííûé ïpîãpåññ è â
îáëàñòè ñîâåpøåíñòâîâàíèÿ ñïîñîáîâ èíäóê-
öèè ñèíòåçà èíòåpôåpîíîâ â êëåòî÷íûõ ñèñòå-
ìàõ in vitro è pàçpàáîòêè âûñîêîýôôåêòèâíûõ
ìåòîäîâ åãî î÷èñòêè. Ýòî, â ñâîþ î÷åpåäü, ñîç-
äàëî îïpåäåëåííûå ïpåäïîñûëêè äëÿ ïpîâåäå-
íèÿ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, ïîñâÿùåííûõ
èçó÷åíèþ âîçìîæíîñòåé ïpèìåíåíèÿ èíòåpôå-
pîíîâ äëÿ ëå÷åáíûõ öåëåé.

Â 1975 ã. Äæ.Äåñìàéòåp è ãîä ñïóñòÿ Ã.Ãpèí-
áåpã ïîêàçàëè, ÷òî õîòÿ ïàpåíòåpàëüíîå ââåäå-
íèå ÷åëîâå÷åñêîãî èíòåpôåpîíà áîëüíûì
õpîíè÷åñêèì ãåïàòèòîì Â è íå îáåñïå÷èëî
âûpàæåííîãî êëèíè÷åñêîãî ýôôåêòà, îíî ïpèâå-
ëî ê çàìåòíîìó òîpìîæåíèþ påïpîäóêöèþ âîç-
áóäèòåëÿ. Ñåãîäíÿ ÿñíî, ÷òî îòñóòñòâèå ýôôåêòà
ìîãëî áûòü ñëåäñòâèåì íèçêîé àêòèâíîñòè ââîäè-
ìîãî èíòåpôåpîíà, ñâÿçàííîé, ãëàâíûì îápàçîì,
ñ íåäîñòàòî÷íîé ñòåïåíüþ î÷èñòêè è íåäîñòà-
òî÷íîé ïpîäîëæèòåëüíîñòüþ ëå÷åíèÿ.

Èíòåpåñ ê èíòåpôåpîíó, êàê ê ñpåäñòâó äëÿ
ëå÷åíèÿ âèpóñíûõ èíôåêöèé, ïîñëå ïåpâîíà-
÷àëüíûõ ñäåpæàííûõ, è äàæå ñêåïòè÷åñêèõ, îöå-
íîê påçêî âîçðîñ â 1978 ã., ïîñëå ïîÿâëåíèÿ â íà-
ó÷íî-ìåäèöèíñêèõ êpóãàõ ïîëóîôèöèàëüíîãî ñî-
îáùåíèÿ î òîì, ÷òî áëàãîäàpÿ ïpèìåíåíèþ âû-
ñîêèõ äîç ÷åëîâå÷åñêîãî èíòåpôåpîíà óäàëîñü
ñïàñòè ïîæèëîãî áîëüíîãî ñ êðàéíå òÿæåëûì
ñëó÷àåì çàáîëåâàíèÿ ëèõîpàäêîé Ëàññà. Ñå-
ãîäíÿ ìû çíàåì, ÷òî ýòèì áîëüíûì áûë èçâåñòíûé
àìåðèêàíñêèé âèpóñîëîã Éîpäè Êàçåëñ, êî-
òîpûå âïåðâûå âûäåëèë âèpóñ ëèõîðàäêè Ëàññà
è ó êîòîpîãî ïðè ñëó÷àéíîì âíóòpèëàáîðàòîð-

ÈÑÒÎÐÈß ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÛ
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Ðåêîìáèíàíòíûå èíòåðôåðîíû - âàæíîå äîñòèæåíèå
áèîòåõíîëîãèè
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íîì çàðàæåíèè ðàçâèëàñü òÿæåëàÿ ôîðìà ýòîãî
çàáîëåâàíèÿ. Äëÿ åãî ëå÷åíèÿ áûë èñïîëüçîâàí
âåñü çàïàñ î÷èùåííîãî ÷åëîâå÷åñêîãî èí-
òåpôåpîíà, èìåâøèéñÿ â òîò ìîìåíò â ÑØÀ, à
êîãäà îí áûë èñ÷åpïàí, ìåäèêè âûäåëÿëè
ýêñêpåòèpóåìûé ïî÷êàìè èíòåpôåpîí èç ìî÷è
è, î÷èñòèâ åãî, âíîâü ââîäèëè ïàöèåíòó.

Çäåñü æå óìåñòíî îòìåòèòü, ÷òî çà ãîä äî
ýòîãî ñîáûòèÿ èíòåpôåpîí áûë èñïîëüçîâàí â
îíêîëîãè÷åñêîé êëèíèêå: Õ.Ñòàíäåp â Øâåöèè,
ââîäÿ èíòåpôåpîí áîëüíûì êîñòíîé ñàpêîìîé,
ïîäòâåpäèë åãî óìåpåííóþ òåpàïåâòè÷åñêóþ
ýôôåêòèâíîñòü. Âñêîpå ïîÿâèëèñü è äpóãèå ñî-
îáùåíèÿ î ïpèìåíåíèè èíòåpôåpîíà äëÿ ëå÷å-
íèÿ áîëüíûõ çëîêà÷åñòâåííûìè îïóõîëÿìè.

Îäíàêî, påçóëüòàòû ýòèõ è pÿäà äpóãèõ êëè-
íè÷åñêèõ íàáëþäåíèé èç-çà îãpàíè÷åííîñòè
âîâëå÷åííûõ â íèõ êîíòèíãåíòîâ áîëüíûõ íå ïîä-
äàâàëèñü pàíäîìèçàöèè è íå ïîçâîëÿëè äàòü
îáúåêòèâíóþ èíôîpìàöèþ î påàëüíîé ýôôåê-
òèâíîñòè èíòåpôåpîíà. Ðàñøèpåíèþ æå ìàñø-
òàáîâ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ïpåïÿòñòâîâà-
ëî îòñóòñòâèå ó èññëåäîâàòåëåé äîñòàòî÷íûõ êî-
ëè÷åñòâ èíòåpôåpîíà.

Ïpîáëåìà ïîëó÷åíèÿ íåîáõîäèìûõ (ïî ìåíü-
øåé ìåpå, äëÿ ïpîâåäåíèÿ påïpåçåíòàòèâíûõ êëè-
íè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé) êîëè÷åñòâ èíòåpôåpîíà
ñòèìóëèpîâàëà ïîèñêè â äâóõ íàïpàâëåíèÿõ.

Ôëàãìàíîì ïåpâîãî íàïpàâëåíèÿ ñòàëà íà-
ó÷íàÿ ãpóïïà ápèòàíñêîé êîìïàíèè Wellñome
(âñêîpå îíà âîøëà â ñîñòàâ êîíöåpíà Glaxo-
Wellcome), çàíÿâøàÿñÿ ñîâåpøåíñòâîâàíèåì
ìåòîäîâ âûäåëåíèÿ, êîíöåíòpàöèè è î÷èñòêè èí-
òåpôåpîíà, âûpàáàòûâàåìîãî êóëüòèâèpóåìûìè
in vitro êëåòêàìè êpîâè ÷åëîâåêà, ñòèìóëèpîâàí-
íûìè âûñîêîèíòåôåpîíîãåííûì âèpóñîì. Ýòà
ãpóïïà äîáèëàñü çíà÷èòåëüíûõ óñïåõîâ è óæå â
1981 ã. åé óäàëîñü ïîëó÷èòü ïåpâûé âûñîêîí-
öåíòpèpîâàííûé è âûñîêîî÷èùåííûé ïpåïàpàò
ëåéêîöèòàpíîãî èíòåpôåpîíà ÷åëîâåêà. Hà åãî
îñíîâå, ïîñëå çàâåpøåíèÿ äîêëèíè÷åñêîãî èçó-
÷åíèÿ, óæå â 1983 ã. íà÷àëîñü ïpîìûøëåííîå
ïpîèçâîäñòâî ïåpâîãî êîììåp÷åñêîãî ëå-
êàpñòâåííîãî ïpåïàpàòà íàòópàëüíîãî èí-
òåpôåpîíà ÷åëîâåêà, íûíå èçâåñòíîãî ïîä íàç-
âàíèåì "âåëôåpîí". Hàäî îòìåòèòü, ÷òî èìåííî
íà ìîäåëè ýòîãî ïpåïàpàòà áûëè âûïîëíåíû
ïåpâûå øèpîêîìàñøòàáíûå êëèíè÷åñêèå èñïû-
òàíèÿ èíòåpôåpîíà, ïîäòâåpäèâøèå åãî âûñîêóþ
ýôôåêòèâíîñòü ïpè ëå÷åíèè íåêîòîpûõ âèpóñíûõ
èíôåêöèé è íåñêîëüêèõ îíêîëîãè÷åñêèõ çàáîëå-
âàíèé è îïpåäåëèâøèå ïåpâûå ïîêàçàíèÿ ê íàç-
íà÷åíèþ èíòåpôåpîíîâ.

Âýëôåpîí, ïpåäñòàâëÿâøèé ñîáîé ôèçèîëî-
ãè÷åñêè ñáàëàíñèpîâàííóþ ñìåñü íåñêîëüêèõ
ñóáòèïîâ èíòåpôåpîíà, áûë áû ïî÷òè èäåàëüíûì
òåpàïåâòè÷åñêèì ñpåäñòâîì, åñëè â åãî ïpîèç-
âîäñòâå íå èñïîëüçîâàëàñü áû äîíîpñêàÿ êpîâü,
èç êîòîpîé âûäåëÿëè ëåéêîöèòû - ïpîäóöåíòû èí-

òåpôåpîíà. Åå èñïîëüçîâàíèå â ïpîìûøëåííûõ
ìàñøòàáàõ ïîâûøàëî ñåáåñòîèìîñòü ïpîèçâîä-
ñòâà è, ñîîòâåòñòâåííî, ñòîèìîñòü ñàìîãî
ïpåïàpàòà. Êpîìå òîãî, â ïpîöåññå ïîëó÷åíèÿ
íàòópàëüíîãî èíòåpôåpîíà áûëî íåâîçìîæíî
ïîëíîñòüþ èñêëþ÷èòü îïàñíîñòü èõ êîíòàìèíà-
öèè ïîñòîðîííèìè âèðóñàìè. Çàìåòèì, ÷òî â
1997 ã. êàíàäñêèå èññëåäîâàòåëè âûÿâèëè â ñîñòà-
âå âåëôåpîíà ôpàãìåíòû ãåíîìà påòpîâèpóñîâ,
÷òî âûíóäèëî èçãîòîâèòåëÿ ïpèîñòàíîâèòü ïpîèçâîä-
ñòâî âåëôåpîíà è ôèíàíñèpîâàòü ìíîãîìèëëèîí-
íûé ïpîåêò ïî ñîâåpøåíñòâîâàíèþ ñèñòåìû î÷èñò-
êè è êîíòpîëÿ ýòîãî ïpåïàpàòà.

Ñëàáûå ñòîpîíû ïpîìûøëåííîãî èçãîòîâëåíèÿ
íàòópàëüíîãî èíòåpôåpîíà ïpîãíîçèpîâàëèñü
åùå â êîíöå 70-õ ãã, ÷òî ñòèìóëèpîâàëî èçûñêàíèÿ
âî âòîpîì íàïpàâëåíèè - ïîëó÷åíèå èíòåpôåpîíà
ñ ïîìîùüþ ãåííî-èíæåíåpíîé òåõíîëîãèè.

Ïpåäïîñûëêàìè ê pàçâèòèþ ýòîãî, êàê îêàçà-
ëîñü, íàèáîëåå ïåpñïåêòèâíîãî íàïpàâëåíèÿ, ÿâè-
ëèñü èäåíòèôèêàöèÿ ãåíîâ èíòåpôåpîíà ÷åëîâåêà
è óñòàíîâëåíèå èõ õpîìîñîìíîé ëîêàëèçàöèè.
Êpîìå òîãî, â 1978 ã. â ßïîíèè ãpóïïà T.Taíèãó÷è
pàçpàáîòàëà ìåòîä êëîíèpîâàíèÿ ãåíîâ èíòåðôå-
ðîíà ÷åëîâåêà â ýóêàpèîòíûõ êëåòêàõ, à â 1979 ã.- â
áàêòåpèÿõ.

Hà÷àëî pàçâèòèþ ýòîãî íàïpàâëåíèÿ áûëî
ïîëîæåíî â 1978 ã., êîãäà ãðóïïà ïîä ðóêîâîä-
ñòâîì Ñèäíåÿ Ïåñòêè â Èíñòèòóòå ìîëåêóëÿðíîé
áèîëîãèè êîíöåðíà Hoffmann La-Roche â ã.Áà-
çåëå íà÷àëà pàáîòó ïî âûäåëåíèþ öèñòpîíà, äå-
òåpìèíèpóþùåãî ñèíòåç àëüôà-èíòåpôåpîíà
÷åëîâåêà. Ýòèì èññëåäîâàòåëÿì, pàáîòàâøèì
ñîâìåñòíî ñ póêîâîäèìîé Äæ.Ãýääåëîì ãpóïïîé
ñïåöèàëèñòîâ íåáîëüøîé àìåpèêàíñêîé êîìïà-
íèè Genentech èç Ñàí-Ôðàíöèñêî óæå â 1980 ã.
óäàëîñü èç ÄÍÊ ëèìôîöèòà ÷åëîâåêà èçîëèðî-
âàòü ãåí àëüôà-2à-èíòåpôåpîíà è èíòåãpèpîâàòü
åãî ñ ïëàçìèäîé. Â òîì æå ãîäó â Èíñòèòóòå ìîëå-
êóëÿðíîé áèîëîãèè â ã.Íàòëè â øòàòå Íüþ-Äæåðñè
áûëî îñóùåñòâëåíî ïëàçìèäíîå êëîíèðîâàíèå
ýòîãî ãåíà â E.coli, à ãîä ñïóñòÿ, â Èíñòèòóòå èì-
ìóíîëîãèè â ã.Áàçåëå óæå áûë ïîëó÷åí ïåpâûé
îáðàçåö ðåêîìáèíàíòíîãî àëüôà-2à-èíòåpôå-
pîíà.

Ïpàêòè÷åñêè â òîò æå ïåpèîä àíàëîãè÷íóþ
pàáîòó âûïîëíèëè è íàó÷íûå ñîòpóäíèêè àìåpè-
êàíñêîé êîìïàíèè Shering-Plough, îñóùåñòâèâøèå
êëîíèpîâàíèå ãåíà äpóãîãî ñóáòèïà èíòåpôåpîíà
- àëüôà-2b-èíòåpôåpîíà. Îáà îápàçöà, îòëè÷àâ-
øèåñÿ ïî ïåpâè÷íîé ñòpóêòópå ëèøü îäíîé àìèíî-
êèñëîòîé, îáëàäàëè âñåìè ñâîéñòâàìè ïpèpîäíûõ
èíòåpôåpîíîâ è ëåãëè â îñíîâó äâóõ ïåpâûõ
ïpåïàpàòîâ íà îñíîâå påêîìáèíàíòíûõ àëüôà-èí-
òåpôåpîíîâ. Hà îñíîâå ïåpâîãî èç íèõ â äàëüíåé-
øåì êîíöåpíîì Ðîø áûë ñîçäàí ïpåïàpàò
pîôåpîí-À, à íà îñíîâå âòîpîãî êîìïàíèåé
Øåpèíã-Ïëàó - ïpåïàpàò èíòpîí À.

Èõ ïðåäêëèíè÷åñêèå è êëèíè÷åñêèå èñïûòà-
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íèé áûëè çàâåpøåíû, è îáà ïpåïàpàòà ïpàêòè-
÷åñêè îäíîâpåìåííî áûëè îäîáðåíû Ýêñïåðò-
íûì êîìèòåòîì ÂÎÇ ïî áèîëîãè÷åñêîé ñòàíäàð-
òèçàöèè, à çàòåì è Ôåäåðàëüíîé êîìèññèåé ïî
ïðîäóêòàì ïèòàíèÿ è ëåêàðñòâàì ÑØÀ (FDA).
Ïåpâûå êîììåp÷åñêèå îápàçöû èíòpîíà À áûëè
èçãîòîâëåíû óæå â êîíöå 1984 ã., à pîôåpîí-À
íà÷àë ïpîèçâîäèòüñÿ â 1985 ã. Èòàê, íà÷àëîñü
øèpîêîå âíåäpåíèå påêîìáèíàíòíûõ ÈÔH â
êëèíè÷åñêóþ ìåäèöèíó.

Çà ìèíóâøèå 20 ëåò áûëè îïóáëèêîâàíû ìíî-
ãèå òûñÿ÷è ðàáîò ñ ðåçóëüòàòàìè ïðèìåíåíèÿ
ýòèõ, à ïîçäíåå è äpóãèõ, påêîìáèíàíòíûõ
ïpåïàpàòîâ àëüôà-èíòåpôåpîíà äëÿ ëå÷åíèÿ
áîëüíûõ ðàçëè÷íûõ âèðóñíûìè èíôåêöèÿìè è îí-
êîëîãè÷åñêèìè çàáîëåâàíèÿìè. Ýòî ïîçâîëèëî
îáúåêòèâíî îöåíèòü èõ ýôôåêòèâíîñòü ïpè pàç-
ëè÷íûõ òèïàõ ïàòîëîãèè è íå òîëüêî óòî÷íèòü èõ
ïîêàçàíèÿ è îïòèìèçèpîâàòü äîçû, påæèìû ââå-
äåíèÿ è ïpîäîëæèòåëüíîñòü, íî è äåòàëüíî èçó-
÷èòü ïîáî÷íûå äåéñòâèÿ è pàçpàáîòàòü äåéñòâåí-
íûå ñïîñîáû åãî êîppåêöèè.

Êpîìå òîãî, áûëî óáåäèòåëüíî ïpîäå-
ìîíñòpèpîâàíî, ÷òî ïî òåðàïåâòè÷åñêîé ýôôåê-
òèâíîñòè (êàê ïðè âèðóñíûõ èíôåêöèÿõ, òàê è ïðè
îíêîëîãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèÿõ) påêîìáèíàíòíûå
èíòåpôåpîíû íè÷åì íå óñòóïàþò íàòópàëüíîìó
èíòåpôåpîíó. Äàæå ïîÿâëåíèå â îòâåò íà èõ äëè-
òåëüíîå ïpèìåíåíèå íåéòpàëèçóþùèõ àíòèòåë
îáû÷íî íå îêàçûâàåò ñóùåñòâåííîãî âëèÿíèÿ íà
ýôôåêòèâíîñòü ëå÷åíèÿ.

Áîëåå òîãî, ïpåïàpàòû, èçãîòîâëåííûå íà
îñíîâå påêîìáèíàíòíûõ èíòåpôåpîíîâ, âûãîä-
íî îòëè÷àëèñü îò íàòópàëüíûõ èíòåpôåpîíîâ
áîëüøåé ïpîñòîòîé è ýêîíîìè÷íîñòüþ ïîä-
äåpæèâàíèÿ ïpîäóöåíòîâ (áàêòåpèé, ãpèáîâ),
áîëåå âûñîêîé ñòàíäàpòèçàöèåé (áîëüøåé ñòà-
áèëüíîñòüþ ñîñòàâà) è ïîëíûì îòñóòñòâèåì pèñ-
êà çàãpÿçíåíèÿ êîìïîíåíòàìè êpîâè, ñ ïîòåíöè-
àëüíûìè áèîïàòîãåíàìè. Ýòè ïpåèìóùåñòâà, ïî
âñåé âåpîÿòíîñòè, ïpèâåëè ê òîìó, ÷òî â 2000 ã.
ñîãëàñíî êîììåp÷åñêèì ñâîäêàì, áîëåå 95%
èñïîëüçîâàííûõ â ìèpå â 2000 ã. ëåêàpñòâåííûõ
ïpåïàpàòîâ íà îñíîâå èíòåðôåðîíà ïpèõîäè-
ëîñü íà äîëþ èìåííî påêîìáèíàíòíûõ.

Âìåñòå ñ òåì, pàáîòû ïî ñîâåpøåíñòâîâàíèþ
êà÷åñòâà, óñèëåíèþ ôàpìàêîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñ-
òè è, â ïåpâóþ î÷åpåäü, óëó÷øåíèþ ôàpìàêîêèíå-
òè÷åñêîãî ïpîôèëÿ ïpåïàpàòîâ påêîìáèíàíòíûõ
èíòåpôåpîíîâ íå ïpåêpàùàëèñü.

Áåëêîâàÿ ïpèpîäà àëüôà-èíòåpôåpîíîâ
ïpåäîïpåäåëÿåò íå òîëüêî íàëè÷èå èììóíîãåí-
íîñòè, íî è pÿä ïpèñóùèõ ýòîé ãpóïïå ïpåïàpàòîâ
îñîáåííîñòåé êàê ôàðìàêîêèíåòèêè, òàê è ôàð-
ìàêîäèíàìèêè, â ÷àñòíîñòè, êîðîòêèé ïåðèîä
ïîëóæèçíè è áûñòðîå ñíèæåíèå áèîàêòèâíîñòè.
Ýòî, â ñâîþ î÷åpåäü, äëÿ ïîääåpæàíèÿ òåpàïåâ-
òè÷åñêè îïòèìàëüíîãî ópîâíÿ èíòåpôåpîíà â
êpîâè òpåáîâàëî ÷àñòîãî ïàpåíòåpàëüíîãî ââå-

äåíèÿ ïpåïàpàòà (â èäåàëüíîì ñëó÷àå, åæåä-
íåâíî). Îäíàêî, ïîìèìî íåóäîáñòâ äëÿ ïàöèåí-
òîâ, äàæå ñîáëþäåíèå  òàêîãî påæèìà íå èñê-
ëþ÷àëî çíà÷èòåëüíûõ êîëåáàíèé êîíöåíòpàöèè
èíòåpôåpîíà îò ìàêñèìàëüíûõ äî íåîïpåäåëÿå-
ìî ìàëûõ (â ñëó÷àÿõ, êîãäà ïpåïàpàòû ââîäÿòñÿ
÷åpåç äåíü), ÷òî íåèçáåæíî îòpèöàòåëüíî ñêàçû-
âàëîñü íà ýôôåêòèâíîñòè ëå÷åíèÿ. Ýòî îáñòîÿ-
òåëüñòâî äèêòîâàëî íåîáõîäèìîñòü óëó÷øåíèÿ
ôàpìàêîêèíåòè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ïpåïàpàòîâ.

Èçûñêàíèÿ â ýòîé îáëàñòè ïpèâåëè ê ìûñëè î
âîçìîæíîñòè èñïîëüçîâàíèÿ äëÿ ýòîé öåëè ìåòîäà
õèìè÷åñêîé ìîäèôèêàöèè ìîëåêóë èíòåpôåpîíà
ïóòåì ïpèñîåäèíåíèÿ ê íåé èíåpòíîãî íîñèòåëÿ ñî
ñòpóêòópîé ìîíîòîííîãî ïîëèìåpà. Â êà÷åñòâå
ïîñëåäíåãî áûë èçápàí óæå ïpèìåíÿâøèéñÿ â ïî-
äîáíûõ öåëÿõ ïîëèýòèëåíãëèêîëü (ÏÝÃ), êîòîpûé,
ñîãëàñíî åâpîàìåpèêàíñêèì ñòàíäàpòàì, îôèöè-
àëüíî pàçpåøåí ê èñïîëüçîâàíèþ â ïðîèçâîäñòâå
ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ, ïðîäóêòîâ ïèòàíèÿ è
êîñìåòîëîãèè. Ðàíåå áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïåãè-
ëèpîâàíèå (ïðîöåññ õèìè÷åñêîãî ñîåäèíåíèÿ íà-
òèâíûõ ìîëåêóë íåêîòîpûõ áåëêîâûõ ëåêàðñòâåííûõ
ïðåïàðàòà ñ ÏÝÃ) ïîçâîëÿåò íå òîëüêî ñíèçèòü èõ
èììóíîãåííîñòü è ïîâûñèòü ïåðåíîñèìîñòü, íî è
çàìåäëèòü èõ pàñùåïëåíèå è, êàê påçóëüòàò, óâåëè-
÷èòü âpåìÿ èõ ïpåáûâàíèÿ â êpîâè, ïpè÷åì, ìíîãèå
âàæíûå ñâîéñòâà áóäóùåãî ìîäèôèöèðóåìîãî ïåï-
òèäíîãî âåùåñòâà, âî ìíîãîì, îïðåäåëÿþòñÿ ìàñ-
ñîé ïpèñîåäèíÿåìîãî ÏÝÃ.

Èñïîëüçîâàíèå ýòîãî ïîäõîäà äëÿ ìîäèôèêà-
öèè èíòåpôåpîíà óæå â 1997 ã. ïîçâîëèëî âïëîòíóþ
ïpèáëèçèòüñÿ ê ñîçäàíèþ ïðèíöèïèàëüíî íîâîé ëå-
êàðñòâåííîé ôîðìû - ïåãèëèpîâàííîãî àëüôàèí-
òåpôåpîíà. Â ðåçóëüòàòå óæå â 1998 ã. â ÑØÀ íà îñ-
íîâå àëüôà-2b-èíòåpôåpîíà áûë ñîçäàí ïåpâûé
ïpåïàpàò òàêîãî òèïà - ïåãèíòpîí, ïpåäíàçíà÷åí-
íûé äëÿ ëå÷åíèÿ áîëüíûõ õpîíè÷åñêèìè âèpóñíûìè
ãåïàòèòàìè Â è Ñ. Ñïóñòÿ âñåãî ãîä â Øâåéöàpèè íà
îñíîâå àëüôà-2à-èíòåpôåpîíà ïîÿâèëñÿ âòîpîé
ïpåïàpàò ïåãèëèpîâàííîãî èíòåpôåpîíà - ïåãàñèñ.

Áóäó÷è ïpåïàpàòàìè îäíîãî òèïà, ïåãèíòpîí è
ïåãàñèñ îòëè÷àþòñÿ îò ïpåæíèõ ïpåïàpàòîâ èí-
òåpôåpîíà pÿäîì öåííûõ ñâîéñòâ. Ôpàãìåíòû ìî-
ëåêóë ÏÝÃ, íàõîäÿùèõñÿ â ñîñòàâå ïåãèëèpîâàííî-
ãî èíòåpôåpîíà, çàõâàòûâàþò è óäåpæèâàþò ìîëå-
êóëû âîäû - ïpè ýòîì âîêpóã ìîäèôèöèpîâàííîé ìî-
ëåêóëû îápàçóåòñÿ ñâîåîápàçíûé "âîäíûé ýêpàí",
êîòîpûé ïîâûøàåò ðàñòâîðèìîñòü ïpåïàpàòà è çà-
ùèùàåò åãî ìîëåêóëû îò âîçäåéñòâèÿ ïpîòåîëèòè-
÷åñêèõ  ôåpìåíòîâ  è  èììóííûõ ôàêòîpîâ îpãàíèç-
ìà. Ýòî ïpèâîäèò ê îùóòèìîìó óâåëè÷åíèþ ïpîäîë-
æèòåëüíîñòè ïpåáûâàíèÿ àëüôà-èíòåpôåpîíà â
êpîâè è, ñîîòâåòñòâåííî,  ïðîëîíãèðóåò åãî ôàpìà-
êîëîãè÷åñêîå äåéñòâèå. Â ýòîì ñîñòîèò âàæíåéøåå
ïpåèìóùåñòâî ïåãèëèpîâàííûõ ïpåïàpàòîâ ïåpåä
íàòèâíûìè ïpåïàpàòàìè èíòåpôåpîíà. Ê ýòîìó íà-
äî äîáàâèòü, ÷òî óëó÷øåííûé ôàpìàêîëîãè÷åñêèé
äèçàéí ýòèõ ïpåïàpàòîâ ïîçâîëèë påêîìåíäîâàòü



èõ äëÿ ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ãåïàòèòîì Ñ, èìåþùèõ ïpèç-
íàêè öèppîçà ïå÷åíè.

Âìåñòå ñ òåì, ýòè ïpåïàpàòû èìåþò è ñóùå-
ñòâåííûå îòëè÷èÿ ïî ñòpóêòópå, ÷òî îáúÿñíÿåò èõ
pàçëè÷èÿ è ïî îñíîâíûì ôàpìàêîêèíåòè÷åñêèì
ñâîéñòâàì. Ñâÿçü ÏÝÃ ñ èíòåpôåpîíîì â ìîëåêó-
ëå ïåãàñèñà îòëè÷àåòñÿ áîëüøåé ïpî÷íîñòüþ îò
òàêîâîé â ìîëåêóëå ïåãèíòpîíà, ÷òî îáåñïå÷èâà-
åò ïåãàñèñó áîëüøóþ ñòpóêòópíóþ ñòàáèëüíîñòü.
Êpîìå òîãî, ìàññà (è äëèíà ìîíîìåpíûõ öåïåé)
ÏÝÃ â ñîñòàâå ïåãèíòpîíà ñóùåñòâåííî ìåíüøå
òàêîâûõ â ñîñòàâå ïåãàñèñà, ÷òî îáåñïå÷èâàåò
ïîñëåäíåìó áîëüøóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü ïåðèî-
äà ïîëóæèçíè è áîëüøóþ ôàðìàêîëîãè÷åñêóþ
ñòàáèëüíîñòü. È, íàêîíåö, â ñîñòàâå ïåãàñèñà
íàìíîãî áîëüøå pàçâåòâëåííûõ öåïåé ÏÝÃ, ÷òî
çàìåäëÿåò ïpîöåññ pàñùåïëåíèÿ ìîëåêóëû è
âëå÷åò çà ñîáîé óäëèíåíèå âðåìåíè àêòèâíîé
öèðêóëÿöèè ïðåïàðàòà â êpîâè, à òàêæå çíà÷è-
òåëüíî ñíèæàåò åãî èììóíîãåííîñòü ïðè ñîõðà-
íåíèè èõ îñíîâíûõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ñâîéñòâ.
Â èòîãå ïîñëå îäíîé èíúåêöèè ïåãàñèñà òåpàïåâ-
òè÷åñêàÿ êîíöåíòpàöèÿ èíòåpôåpîíà â êpîâè
ñîõpàíÿåòñÿ â òå÷åíèå 160 ÷àñîâ, â òî âpåìÿ,
êàê îäíà èíúåêöèÿ ïåãèíòpîíà ïîçâîëÿåò ïîä-
äåpæèâàòü òàêóþ êîíöåíòpàöèþ àêòèâíîãî âåùå-
ñòâà â êpîâè ëèøü íà ïpîòÿæåíèè 48 ÷àñîâ.

Ýòè îòëè÷èÿ ñîñòàâëÿþò âàæíîå ïpåèìóùå-
ñòâî ïåãàñèñà, ïîçâîëÿÿ çàìåíèòü òpàäèöèîííûé
påæèì ââåäåíèÿ ïpåïàpàòîâ èíòåpôåpîíà "3
èíúåêöèè â íåäåëþ" âñåãî íà îäíó èíúåêöèþ â
íåäåëþ. Î÷åâèäíî, ÷òî påêîìåíäàöèÿ ôèpìû-èç-
ãîòîâèòåëÿ ïåãèíòpîíà - ââîäèòü åãî pàç â íåäåëþ
- íåäîñòàòî÷íî îáîñíîâàííà â ôàpìàêîêèíåòè-
÷åñêîì îòíîøåíèè (pÿä àâòîpèòåòíûõ èññëåäî-
âàòåëåé påêîìåíäóþò ââîäèòü ïåãèíòpîí, êàê ìè-
íèìóì, äâà pàçà â íåäåëþ). Êpîìå òîãî, êàê ïî-
êàçûâàåò óæå íàêîïëåííûé îïûò ïpèìåíåíèÿ

ýòèõ ïpåïàpàòîâ â ëå÷åíèè áîëüíûõ ãåïàòèòîì Ñ,
ïåãàñèñ ïî ñpàâíåíèþ ñ ïåãèíòpîíîì èìååò íå-
ñîìíåííûå ïpåèìóùåñòâà êàê ñ òî÷êè çðåíèÿ
äîñòèãàåìîãî ïðîòèâîâèðóñíîãî ýôôåêòà, òàê è
âëèÿíèÿ íà êà÷åñòâî æèçíè áîëüíîãî. Ïîñëåä-
íåå, ïîìèìî óäîáñòâ ïpèìåíåíèÿ, âî ìíîãîì
îïpåäåëÿåòñÿ è òåì, ÷òî ïåãàñèñ ëó÷øå ïåðåíî-
ñèòñÿ ïàöèåíòàìè, à åãî ïpèìåíåíèå ñîïpîâîæ-
äàåòñÿ ìåíåå ÷àñòûìè è ìåíåå âûpàæåííûìè
ïpîÿâëåíèÿìè ïîáî÷íîãî äåéñòâèÿ.

Âñå èçëîæåííîå âûøå ïîäòâåpæäàåò ìíåíèå
î òîì, ÷òî âíåäpåíèå ïåãèëèpîâàííûõ ïpåïàpàòîâ
èíòåpôåpîíà îçíàìåíîâàëî íà÷àëî íîâîãî
ïåpèîäà â ëå÷åíèè õpîíè÷åñêèõ âèpóñíûõ ãåïà-
òèòîâ, à èõ ïpèìåíåíèå, îáåñïå÷èâøåå ñóùåñò-
âåííîå óëó÷øåíèå påçóëüòàòîâ òåpàïèè è ñòàâ-
øåå óáåäèòåëüíîé îñíîâîé äëÿ îïòèìèñòè÷åñêèõ
îöåíîê ïåpñïåêòèâû òàêîé òåpàïèè, ñåãîäíÿ
pàññìàòpèâàåòñÿ êàê íåêèé íîâûé îðèåíòèð
ñòàíäàðòà, ïpèíÿòûé êîíñåíñóñíûìè äîêóìåí-
òàìè îáùåñòâ ãåïàòîëîãîâ ÑØÀ è Åâðîïû, êî-
òîpûé íåêîòîpûå èññëåäîâàòåëè îápàçíî èìå-
íóþò "çîëîòûì".

Âñåãî çà äâàäöàòü ëåò, ïpîøåäøèõ ñî
âpåìåíè ñîçäàíèÿ ïåpâûõ påêîìáèíàíòíûõ èí-
òåpôåpîíîâ, ìåäèöèíà äîñòèãëà âïå÷àòëÿþùèõ
óñïåõîâ â òåõ îáëàñòÿõ, ãäå îíè íàøëè ïpèìåíå-
íèå. Hî äèàëåêòèêà íàó÷íûõ ïîèñêîâ òàêîâà, ÷òî,
èìåÿ íà÷àëî, îíè çà÷àñòóþ íå èìåþò êîíöà ïî
êpàéíåé ìåpå, äëÿ îäíîãî ïîêîëåíèÿ èññëåäî-
âàòåëåé. È ïîèñêè ïpîäîëæàþòñÿ, òåì áîëåå, ÷òî
íåò íèêàêèõ îñíîâàíèé ïîëàãàòü, ÷òî âîçìîæíîñ-
òè áèîòåõíîëîãèè óæå èñ÷åpïàíû.

À.À.Êàäûpîâà
Àçåpáàéäæàíñêèé ìåäèöèíñêèé

óíèâåpñèòåò, ã.Áàêó
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