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ВВЕДЕНИЕ

Известно, что физиологические реакции ор-
ганизма спортсменов при выполнении вибраци-
онных упражнений связаны с одной стороны
с механическими характеристиками вибрации
(частотой и амплитудой), а с другой стороны —
с педагогическими характеристиками самого уп-
ражнения (объемом и интенсивностью) [1–6].
Анализ литературных данных показал, что виб-
рационные упражнения с частотой 28–30 Гц
и амплитудой 4 мм довольно широко использу-
ются в спортивной тренировке, однако до насто-
ящего времени динамика гормонального статуса
организма спортсменов исследовалась недоста-
точно [7–10].

Особый интерес вызывает возможность сти-
мулирования с помощью физических недопин-
говых методов секреции гормонов, формирую-
щих качество мышечной системы спортсмена,
что в итоге определяет его соревновательные ре-
зультаты. Ранее была изучена динамика содержа-
ния некоторых гормонов в крови спортсменов
в серии занятий при выполнении вибрационных

упражнений, не предполагающих наступления
полного утомления [11].

Целью настоящего исследования было изуче-
ние гормональных изменений по уровню содержа-
ния тестостерона, кортизола и соматотропина при
максимальной вибрационной нагрузке с частотой
28–30 Гц и амплитудой 4 мм в серии тренировоч-
ных занятий у лиц разных возрастных групп, зани-
мающихся физической культурой и спортом по
сравнению с традиционными упражнениями эк-
вивалентного объема и интенсивности.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В эксперименте приняли участие 24 спортс-
мена мужского пола, разделенные на 2 группы:
контрольную (9 испытуемых) и эксперименталь-
ную (15 испытуемых). В контрольную группу во-
шли 9 спортсменов-гандболистов, из которых 6
человек имели I разряд, 3 человека были КМС.
Средний стаж занятий спортом составил 6,5±1,5
года. Средний возраст испытуемых 18,5±1,6 го-
да, средняя длина тела 177,20±2,12 см, средняя
масса тела 73,21±2,14 кг, средняя масса мышеч-
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Целью настоящего исследования было изучение гормональных изменений по уровню содержа-
ния тестостерона, кортизола, соматотропина и эритропоэтина, а также динамика содержания
миоглобина при максимальной вибрационной нагрузке в серии тренировочных занятий у лиц
разных возрастных групп, занимающихся физической культурой и спортом по сравнению
с традиционными упражнениями эквивалентного объема и интенсивности. Под воздействием
вибрационных упражнений содержание соматотропина в крови испытуемых возрастает в боль-
шей степени, чем при использовании традиционных тренировочных методов. У спортсменов-
юниоров (19,5±3,4 года) после шести тренировок это увеличение в 2,3 раза, а у испытуемых
старшего возраста (50,5±3,4 года) в 28,3 раза больше, чем в контрольной группе. В группе ис-
пытуемых старшего возраста вибрационные упражнения вызывают наибольшее достоверное
(р < 0,05) уменьшение содержания тестостерона (на 20,6%,) и наибольшее достоверное
(р < 0,05) возрастание соматотропного гормона (на 3179,6%) после трех тренировочных заня-
тий. Мужчинам старшего возраста (50,5±3,4 года) для достижения наибольшего тренировочно-
го эффекта достаточно трех вибрационных занятий с суммарным временем вибровоздействий
24 минуты. Юношам (19,5±3,4 года) для достижения наибольшего тренировочного эффекта не-
обходимо выполнять тренировочные серии, состоящие из шести вибростимуляционных заня-
тий с суммарным временем вибронагрузки 48 минут.

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ



ной ткани 39,35±2,50%, средняя масса жировой
ткани 18,11±1,83%.

Экспериментальная группа состояла из двух
подгрупп, которые различались по возрастному
признаку. В первую подгруппу, численностью 8 че-
ловек, вошли спортсмены-единоборцы, из кото-
рых 4 человека имели I разряд, 3 человека были
КМС, 1 человек — МС. Средний стаж занятий
спортом составил 7,0±1,5 года. Средний возраст
испытуемых 19,5±3,4 года, средняя длина тела
176,10±3,11 см, средняя масса тела 74,15±3,63 кг,
средняя масса мышечной ткани 40,33±2,51%,
средняя масса жировой ткани 18,40±1,05%.

Вторая экспериментальная группа состояла
из 7 испытуемых мужского пола, регулярно за-
нимающихся физическими упражнениями. Сре-
днегрупповой объем еженедельной физической
нагрузки составлял 12,5±2,0 часа. Средний стаж
занятий физической культурой 25,5±6,5 года.
Средний возраст испытуемых 50,5±3,4 года,
средняя длина тела 173,42±2,71 см, средняя мас-
са тела 74,12±2,61 кг, средняя масса мышечной
ткани 36,33±2,51%, средняя масса жировой тка-
ни 21,40±1,15%.

Тренировочная программа состояла из двух
недельных микроциклов и предполагала выпол-
нение шести тренировок на протяжении 14 дней,
по три занятия, проводимых через день, в каж-
дом из микроциклов. На каждом из тренировоч-
ных занятий испытуемые контрольной и экспе-
риментальных групп выполняли по 8 подходов
в комбинированном повторном упражнении для
мышц рук и ног до утомления. Тренировочный
протокол приведен в табл. 1.

Упражнение состояло из двух частей: сгибание
и разгибание рук в упоре лежа на груди и присе-
даний с опорой на вибротренажеры. Упражнения
для рук и ног выполнялись без перерыва, в темпе
1 цикл движения за 1 секунду. Продолжитель-
ность подходов в упражнении составляла 60 се-
кунд. Для создания вибрационной нагрузки ис-
пользовались вибрационные устройства собст-
венной конструкции, адаптированные к спор-
тивной деятельности. Частота вибрации уст-
ройств составляла 28–30 Гц при амплитуде 4 мм.

Продолжительность интервалов отдыха между
подходами 30 секунд. Продолжительность каж-
дого отдельного тренировочного занятия состав-

ляла 15 минут, а объем собственно вибрационной
нагрузки — 8 минут. Суммарное время трениро-
вочной нагрузки за весь период эксперимента со-
ставило 90 минут, а вибрационной нагрузки 48
минут.

Гормональные исследования осуществлялись
методом иммуноферментного анализа с приме-
нением реагентов «Хема-Медика» (Россия)
на плашечном 96-луночном иммуноферментном
анализаторе «Sunrise» (Австрия). В соответствии
с планом исследования было выполнено три за-
бора крови из вены: до начала эксперимента, по-
сле третьей и после шестой тренировки. Проце-
дуры производились в утренние часы натощак
с соблюдением необходимых санитарно-гигие-
нических норм.

Для исследования содержания эритропоэтина
и миоглобина использовался иммунохемолюми-
несцентный анализатор «Access» (Becman
Coulter, США).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Данные, полученные в результате исследова-
ния, представлены в таблицах 2–4. В серии тра-
диционных упражнений к концу эксперимента
в крови спортсменов контрольной группы на-
блюдалось некоторое недостоверное (p > 0,05)
снижение содержания тестостерона на 4,5% (см.
табл. 2). Тестостерон является стероидным гор-
моном-андрогеном, синтезируемым в половых
железах. Анаболическое действие тестостерона
связано с влиянием его на обмен белка. Этот гор-
мон, как и другие андрогены, усиливает синтез

белка в печени, почках и, особенно, в скелетных
мышцах. Поэтому андрогены и их синтетические
аналоги используются в клинике и спорте для ус-
корения восстановления организма после болез-
ни или напряженной мышечной деятельности,
а также для наращивания мышечной массы.

Физиологическая норма содержания тестосте-
рона в крови мужчин 20–39 лет составляет
9,0–38,0 нмоль/л (либо 2,6–10,9 нг/мл), 40–55 лет
6,9–21,0 нмоль/л (либо 2,0–6,0 нг/мл), старше
55 лет — 5,9–18,1 нмоль/л (либо 1,7–5,2 нг/мл).

В первой экспериментальной группе, состоя-
щей из спортсменов-юниоров, эти изменения
носили ярко выраженный характер. Так, после
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трех вибростимуляционных занятий в среднем
по группе произошло недостоверное (p > 0,05)
снижение содержания тестостерона на 13,7% от-
носительно исходного уровня, а после шести за-
нятий – на 25,9% (p < 0,05), что в 5,7 раза боль-
ше, чем в контрольной группе (см. табл. 3). Эта
же тенденция наблюдалась и во 2-й эксперимен-
тальной группе, состоящей из физкультурников
старшего возраста (см. табл. 4).

Так, после окончания серии вибростимуляци-
онных занятий уровень тестостерона достоверно
(р < 0,05) снизился на 17,5%, что в 3,9 раза боль-
ше, чем в контрольной группе. При этом следует
отметить, что наибольшее снижение содержания
гормона, на 20,6%, произошло после трех вибра-
ционных тренировок. Уровень кортизола после
серии традиционных тренировок у испытуемых
контрольной группы недостоверно снизился на
12,3% (p > 0,05).

Кортизол или гидрокортизон является стеро-
идным гормоном коры надпочечников. Он вхо-
дит в группу глюкокортикоидов, одну из групп
кортикостероидов. Кортизол усиливает синтез
глюкозы в печени из веществ неуглеводной при-
роды (аминокислот, жирных кислот).

Благодаря стимуляции глюконеогенеза предот-
вращается резкое снижение глюкозы в крови при
интенсивных физических нагрузках. Торможение
анаболических процессов глюкокортикоидами во
время выполнения физических нагрузок позволяет
улучшить энергообеспечение мышечной деятельно-
сти. Такое действие глюкокортикоидов играет важ-
ную роль в адаптации организма к нагрузке как
стрессовому фактору, так как они мобилизуют запас-
ные питательные вещества (белки, жиры) из пери-
ферических тканей и предотвращают истощение за-
пасов гликогена в печени. Физиологическая норма
содержания кортизола составляет 140–600 нмоль/л.
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У спортсменов 1-й экспериментальной груп-
пы, напротив, после завершения запланирован-
ной серии вибрационных тренировочных заня-
тий было выявлено достоверное увеличение изу-
чаемого показателя на 40,8% (p < 0,05). При этом
после третьего занятия зафиксированные изме-
нения были незначительны (-1,4%, p > 0,05).

У испытуемых 2-й экспериментальной груп-
пы, в противоположность испытуемым-юнио-
рам, уровень кортизола равномерно недостовер-
но снижался относительно исходного уровня:
после третьей серии на 20,1%, после шестой се-
рии на 28,2%.

Динамика содержания соматотропного гор-
мона у испытуемых всех трех групп имела тен-
денцию к возрастанию. Гормон роста (сомато-
тропный гормон, или соматотропин) это белок,
который, наряду с пролактином, вырабатывает-
ся ацидофильными (иначе хромофильными)
клетками аденогипофиза — передней доли гипо-
физа. Соматотропин оказывает влияние на ряд
метаболических процессов и стимулирует рост
молодого организма. Он повышает уровень глю-
козы в крови и синтез белков во всех клетках те-
ла, увеличивает содержание рибонуклеиновой
кислоты в клетках. Количество аминокислот
в крови уменьшается, и уровень выделяемого
с мочой азота понижается. При введении гормо-
на роста усиливаются мобилизация жира из жи-
ровых депо и использование его в энергетичес-
ком обмене. Это ведет к увеличению расхода жи-
ров, а также к повышению уровня ацетоновых
и кетоновых тел в крови и выделению их с мо-
чой. Регуляторные факторы, которые могут из-
менять интенсивность продукции соматотропи-
на, до сих пор еще неизвестны. Физиологичес-
кая норма содержания гормона в крови состав-
ляет от 0,00 до 20,00 мМЕ/л.

В контрольной группе после шести традици-
онных тренировок произошло недостоверное
(p > 0,05) увеличение на 35%. В обеих экспери-
ментальных группах под воздействием серии виб-
рационных упражнений содержание соматотро-
пина в крови испытуемых возрастало в большей
степени.

В 1-й экспериментальной группе после трех
тренировок прирост относительно показателя
покоя составил 40,8% (p < 0,05), а после шести
тренировок – 79,4% (p < 0,05), что в 2,3 раза пре-
вышает показатель контрольной группы.

Во 2-й экспериментальной группе после
третьей вибрационной тренировки уровень гор-
мона достоверно (p < 0,05) возрос относительно
исходного показателя на 3179,6%, что в 90 раз вы-
ше, чем в контрольной группе и в 77,5 раза выше,
чем в 1-й экспериментальной группе. После ше-
стой тренировки уровень соматотропина соста-
вил 991,6% (p < 0,05) от показателя в покое, что

в 28 раз выше, чем в контрольной группе и в 12,5
раза выше, чем в 1-й экспериментальной группе.

Следует подчеркнуть, что к концу серии виб-
рационных тренировок уровень гормона роста
снизился относительно показателей второго тес-
тирования на 66,7%.

В обеих возрастных группах испытуемых при
применении вибротренинга была выявлена тен-
денция к достоверному увеличению содержания
эритропоэтина и миоглобина. При этом эквива-
лентная традиционная тренировка не вызывала
достоверных изменений по изучаемым показате-
лям. Эритропоэтин — гормон, вырабатываемый
почками. Он стимулирует образование эритро-
цитов. Известно, что в условиях пониженного
парциального давления кислорода секреция
эритропоэтина усиливается. Благодаря этому
увеличивается образование эритроцитов при
проведении тренировочных занятий в условиях
среднегорья. Эритропоэтин улучшает кислород-
транспортную способность организма. Инъек-
ции этого гормона вызывают повышение кон-
центрации гемоглобина и гематокрита, увеличе-
ние МПК и положительно влияют на продолжи-
тельность работы до полного утомления.

В настоящее время генная инженерия позво-
ляет синтезировать этот гормон. Однако послед-
ствия применения эритропоэтина с точки зрения
образующегося под его влиянием количества
эритроцитов не поддаются прогнозированию.
Это значительно повышает риск увеличения вяз-
кости крови, что может приводить к ее повышен-
ному свертыванию и сердечной недостаточности.
Физиологическая норма содержания гормона
в крови составляет от 2,59 до 18,50 мМЕ/мл.

Наибольшее достоверное (р < 0,05) увеличе-
ние эритропоэтина относительно исходных по-
казателей наблюдалось после трех тренировоч-
ных занятий: у испытуемых старшего возраста —
на 45,8%, а у спортсменов-юниоров — на 29,7%.

Миоглобин — сложное белковое соединение,
подобное гемоглобину, содержащееся в мышеч-
ной ткани. Основная функция миоглобина со-
стоит в переносе кислорода из клеточной мемб-
раны в митохондрии. В связи с этим, увеличение
количества миоглобина (при увеличении коли-
чества митохондрий) приводит к возрастанию
аэробной производительности мышечной ткани.
Физиологическая норма содержания миоглоби-
на составляет: у мужчин — 17,40–105,40 нг/мл,
у женщин — 14,30–65,80 нг/мл. Наибольшее до-
стоверное (р < 0,05) увеличение миоглобина про-
исходило после шести стимуляций: у испытуе-
мых старшего возраста — на 26,5%, а у спортсме-
нов-юниоров — на 16%.

Анализ результатов исследования дал основа-
ние полагать, что выполнение двухнедельной
традиционной тренировочной программы с сум-
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марным временем физической нагрузки равной
48 минутам не вызывало у испытуемых достовер-
ных гормональных изменений. В то же время эк-
вивалентная тренировочная программа с ис-
пользованием вибрационных упражнений при
частоте вибрации 28–30 Гц и амплитуде 4 мм
приводила к достоверному увеличению содержа-
ния соматотропного гормона, эритропоэтина
и миоглобина.

ВЫВОДЫ

1. Выполнение двухнедельной тренировочной
программы с применением традиционных ин-
тервальных упражнений вызывает недостовер-
ное снижение уровня тестостерона и кортизола
и такое же недостоверное увеличение содержа-
ния соматотропного гормона.

2. При выполнении шести тренировочных ви-
бростимуляционных занятий с применением
интервальных упражнений до полного утомле-
ния при частоте вибрации 28–30 Гц и амплитуде
4 мм в группах испытуемых разных возрастных
категорий (двадцати и пятидесяти лет) выявлена
тенденция к достоверному уменьшению содер-
жания тестостерона с одновременным достовер-
ным увеличением содержания соматотропного
гормона. Вызываемые вибротренингом измене-
ния этих показателей превышают изменения от
эквивалентной традиционной тренировки.

3. Под воздействием вибрационных упражне-
ний с частотой вибрации 28–30 Гц и амплитудой
4 мм содержание соматотропина в крови испы-
туемых возрастает в большей степени, чем при
использовании традиционных тренировочных
методов. У спортсменов – юниоров (19,5±3,4 го-
да) после шести тренировок это увеличение в 2,3
раза, а у испытуемых старшего возраста
(50,5±3,4 года) в 28,3 раза больше, чем в конт-
рольной группе.

4. Под воздействием интервальных вибраци-
онных упражнений с частотой вибрации
28–30 Гц и амплитудой 4 мм до полного утомле-
ния на протяжении 14 дней у лиц старшего воз-
раста происходит большее увеличение содержа-
ния гормона роста (+991,6%) по сравнению
с юными спортсменами (+79,4%) После выпол-
нения шести тренировочных занятий у испытуе-
мых старшего возраста этот показатель в 28 раз
превышает показатель, зарегистрированный
в группе юных спортсменов.

5. В группе испытуемых старшего возраста виб-
рационные упражнения с частотой вибрации
28–30 Гц и амплитудой 4 мм вызывают наиболь-
шее достоверное (p < 0,05) уменьшение содержа-
ния тестостерона (на 20,6%,) и наибольшее досто-
верное (p < 0,05) возрастание соматотропного гор-
мона (на 3179,6%) после трех тренировочных за-
нятий.

6. В группе испытуемых-юниоров наибольшее
достоверное уменьшение содержания тестостеро-
на (на 25,9%) и наибольшее достоверное возраста-
ние соматотропного гормона (на 79,4%) происхо-
дит после шести вибростимуляционных занятий
с частотой вибрации 28–30 Гц и амплитудой 4 мм.

ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ

1. Мужчинам старшего возраста (50,5±3,4 го-
да) для достижения наибольшего тренировочно-
го эффекта достаточно трех вибрационных заня-
тий с суммарным временем вибровоздействий 24
минуты при частоте вибрации 28–30 Гц и ампли-
туде 4 мм.

2. Юношам (19,5±3,4 года) для достижения
наибольшего тренировочного эффекта необхо-
димо выполнять тренировочные серии, состоя-
щие из шести вибростимуляционных занятий
с суммарным временем вибронагрузки 48 минут
при частоте вибрации 28–30 Гц и амплитуде 4 мм.
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ВВЕДЕНИЕ

По данным ВОЗ в современном мире насчи-
тывается более 1 млн. больных с сахарным диа-
бетом (СД) 2-го типа, что в 5 раз больше, чем де-
сятилетие назад [1]. Сахарный диабет, в структу-
ре которого 85–90% приходится на СД 2-го типа
[2], представляет собой серьезную медико-соци-
альную проблему в связи с широкой его распро-
страненностью и системными осложнениями,
приводящими к ранней инвалидизации и высо-
кой смертности пациентов. В частности, сердеч-
но-сосудистые заболевания, распространен-
ность которых среди больных СД 2-го типа в 4
раза превышает популяционную, являются при-
чиной смерти 70–80% больных [3, 4].

Высокий риск развития сосудистых осложне-
ний при сахарном диабете 2-го типа, послужил
основанием Американской кардиологической ас-
социации причислить его к сердечно-сосудистым
заболеваниям [5]. Столь выраженное неблагопо-
лучие может быть связано с негативным влияни-
ем полигеннонаследуемых и вторичных наруше-
ний обмена веществ, характерных для метаболи-
ческого синдрома, из которых СД 2-го типа явля-
ется важнейшей составляющей. На 65-й научной
сессии Американской диабетической ассоциа-
ции, посвященной проблеме метаболического
синдрома, была представлена гипотеза «тикаю-
щих часов», согласно которой риск развития
«сердечно-сосудистых катастроф» закладывается
гораздо раньше, чем диагностируется СД 2-го ти-
па, а именно — на этапе обменных нарушений,
свойственных метаболическому синдрому [22].

Поскольку риск развития сердечно-сосудистых
катастроф закладывается еще на этапе нарушения
толерантности к глюкозе, представляется важным
поиск не только их предикторов, но и маркеров
предрасположенности к СД 2-го типа.

Повысить эффективность существующих ме-
тодов медицинской профилактики сахарного ди-
абета можно за счет формирования достаточно
компактной группы «повышенного риска», что
требует разработки критериев для такого отбора.

Сахарный диабет относится к разряду муль-
тифакторных заболеваний с наследственной
предрасположенностью, возникновение кото-
рых происходит в результате сочетания генети-
ческой предрасположенности индивидуума
с комплексом биологических и средовых факто-
ров [7], причем, по мнению F.S.Facchini и соавт.
[8], наследственности принадлежит ведущая
роль в развитии СД.

Полигенный характер предрасположенности
к развитию СД 2-го типа и влияние «разрешаю-
щих факторов» на его возникновение и развитие
обусловливают гетерогенность как самого СД
2-го типа, так и его клинических проявлений. По-
этому, при разработке методики выявления кри-
териев предрасположенности к развитию СД 2-го
типа необходимо принципиальное разграничение
в постановке задач: выявление обобщенных кри-
териев предрасположенности ко всем разновид-
ностям СД 2-го типа и выявление критериев
предрасположенности к развитию тех или иных
патогенетических механизмов заболевания, обу-
словливающих преобладание тех или иных его
клинических проявлений и (или) осложнений.

Основной задачей проведенного исследова-
ния явилась разработка и апробация методики
выявления обобщенных критериев генетической
предрасположенности к развитию СД 2-го типа.

При разработке методики скрининг-тестиро-
вания, в частности выявления маркеров генети-
ческой предрасположенности к СД 2-го типа,
необходимо руководствоваться соображениями
практической ее преемлемости: 1) методика тес-
тирования должна быть достаточно проста, эко-
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номична, и не требовать для своей реализации
дорогостоящего оборудования, реактивов и вы-
соко квалифицированного персонала; 2) проце-
дура обследования должна быть, по возможно-
сти, неинвазивна и необременительна для чело-
века. Поэтому из известных в медицинской
генетике маркеров, в наибольшей степени отве-
чающим вышеперечисленным условиям, был
выбран характер папиллярных узоров на паль-
цах и ладонях (дерматоглифов).

Медицинская дерматоглифика существует
с середины 20-х годов прошлого столетия, когда
американские ученые Камминс и Мидло пред-
ложили название «дерматоглифика» для науки,
занимающейся изучением кожных узоров,
а в 1943 г. закрепили методологию дерматогли-
фических исследований в своей монографии
[17]. Они же впервые высказали мысль о возмо-
жности диагностики заболеваний по кожным
узорам, опубликовав сведения о признаках, со-
провождающих некоторые хромосомные заболе-
вания, в частности, болезнь Дауна.

В настоящее время дерматоглифика применя-
ется для оценки генетической предрасположен-
ности к различным заболеваниям, в том числе
к наследственным [10]; онкологическим [11, 12],
сердечно-сосудистым [13], профессиональным
[14], инфекционным, в том числе туберкулёзу
[15, 16], эпилепсии [17], сахарному диабету [18]
и ювенильному сахарному диабету [19].

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Обследовано 63 больных с сахарным диабе-
том 2-го типа. Контрольная группа была сфор-
мирована методом «направленного подбора»
по признакам: возраст, пол, национальность.
В соответствии с этими критериями к каждому
больному по принципу «копия — пара» было по-
добрано 63 человека без сахарного диабета. У ка-
ждого из 126 включенных в исследование были
получены дерматоглифические отпечатки.

Сбор отпечатков проводился по методу
Т.Д.Гладковой [20] с помощью типографской
краски. Расшифровка дерматоглифических при-
знаков осуществлялась согласно Международ-
ной классификации [21]. Была проведена оценка
61 параметра, отражающего пальцевые (гребне-
вой счет и тип узора на каждом пальце) и ладон-
ные узоры (ладонный гребневой счет, наличие
и расположение ладонных и осевых трирадиу-
сов, направление главных ладонных линий А, В,
С и D, величина угла atd, характер рисунков на
тенаре и гипотенаре и в межпальцевых полях).

Для обработки материала был использован ма-
тематический аппарат многофакторного анализа,
в частности методы, основанные на теории распоз-
навания образов [22]. В частности, был использо-

ван один из вариантов дискриминантного анализа,
известный как способ «обучения с учителем».

Для решения задачи распознавания исполь-
зовались алгоритмы дискриминантного анализа,
основанные на принципах комитетов с логикой
старшинства, комитетов большинства и методе
потенциальных функций.

Для оценки информативности каждого призна-
ка, мера которой интерпретировалась как сила
влияния факторов на возникновение заболевания,
использовался метод, основанный на определении
расстояний между «эталонными» значениями
признаков выделенных классов. Для установления
характера влияния каждого признака использова-
лась процедура вычисления частот встречаемости
значений признаков в сравниваемых классах.

Решение всех этих задач проводилось с помо-
щью пакета прикладных программ распознава-
ния образов «КВАЗАР» [22], при участии
В.С.Казанцева.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

На первом этапе математической обработки
решался главный вопрос — является ли комп-
лексная информация о 61 дерматоглифическом
признаке достаточной для описания различий
между группой больных с СД 2-го типа и конт-
рольной. Наиболее надежные решающие прави-
ла, обеспечивающие на процедуре «экзамена»
высокие результаты распознавания — 87,5% пра-
вильных ответов по группе «здоровые» и 100% по
группе «больные СД 2-го типа», были получены
при учете 12 наиболее информативных призна-
ков с помощью алгоритма, основанного на прин-
ципах потенциальных функций. Тот факт, что для
надежного распознавания потребовалась относи-
тельно небольшая их часть (12 из 61 исходного)
свидетельствует о существовании значительных
отличий в характере папиллярных узоров у лиц,
заболевших и не заболевших СД 2-го типа.

Столь же высокие результаты распознавания
были достигнуты и при использовании алгорит-
мов, основанных на принципах комитетов стар-
шинства и комитетов большинства, что свиде-
тельствует о различиях в дерматоглифическом
фенотипе у больных с СД 2-го типа и обследо-
ванных без этой патологии. Полученные резуль-
таты подтверждают наличие генетической пред-
расположенности к СД 2-го типа, адекватным
маркером которой является дерматоглифика.

На втором этапе математической обработки
проводилась оценка информативности каждого
признака.

В таблице приведены данные о 15 наиболее
важных из них.

Далее был исследован характер связи каждого
дерматоглифического признака и заболевания
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СД 2-го типа. При оценке направленности дей-
ствия признаков выявлено увеличение общего
гребневого счета (отдельно для пальцев правой
и левой руки) более 95, и суммарного гребневого
счета (обеих рук), что согласуется с данными
других исследователей [1]. Следует отметить
и увеличение ладонного гребневого счета ab, bc,
cd у пациентов с сахарным диабетом.

Анализ влияния особенностей каждого при-
знака на вероятность развития СД 2-го показал,
что она возрастает при количестве ладонных ли-
ний 6 и более (рис. 1); окончании главной ладон-
ной линии В в 5 ладонном поле; ладонном греб-
невом счете ab от 27 до 32 и более 37 (рис. 2) и ла-
донном гребневом счете cd более 38; при отсутст-
вии рисунка и при наличии петли с дополнитель-
ным трирадиусом (D) в зоне между 3 и 4 пальца-
ми; при наличии ульнарной петли на 1 пальце;
при наличии завитка и арки на 4 пальце; при на-
личии любых рисунков на гипотенаре; оконча-
нии главной ладонной линии А в 5 поле, линии
С в поле 5 и 7 на правой руке и в поле 5 на левой.

Риск развития СД 2-го типа увеличивается
при ширине ладонных линий более 1 мм, поло-
жении осевого трирадиуса промежуточном t1

и боковом t1б положении осевого трирадиуса,
при редукции ладонного трирадиуса С, наличии
петли в ладонной зоне между 1 и 2 пальцами,
петли с дополнительным трирадиусом в зоне ме-
жду 4 и 5 пальцами, окончании главной ладон-
ной линии D в 7 поле, наличии завитка на 3
пальце, при II и III типе расположения ладонных
линий на правой руке и I типе расположения на
левой руке.

Таким образом, полученные результаты сви-
детельствуют о наличии выраженных особенно-
стей в характере дерматоглифической картины
у людей, заболевших СД 2-го типа.

ВЫВОДЫ

1. Выявленные особенности характера дерма-
тоглифической картины у больных с СД 2-го типа
свидетельствуют о наличии генетической пред-
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Рис. 1. Количество ладонных линий ПР

Рис. 2. Ладонный гребневой счет ab ПР



расположенности к этому виду патологии, надеж-
ным маркером которой являются дерматоглифы.

2. Разработанная методика, основывающаяся
на анализе дерматоглифической картины, позво-
ляет выявить обобщенные критерии генетической
предрасположенности к развитию СД 2-го типа.

3. Апробация предложенной методики пока-
зала, что выработанные в ходе исследования ре-
шающие правила позволят при проведении
профосмотров населения осуществлять отбор
пациентов в группу «повышенного риска»
по СД 2-го типа.
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ВВЕДЕНИЕ

В последнее время успешно развивается но-
вая концепция энтеросорбции — разработка но-
вых композиционных энтеросорбентов селек-
тивного действия. Так, в ИСПЭ НАН Украины
получены комбинированные сорбенты, в кото-
рых удачно сочетаются свойства двух и более
компонентов, а некоторые из них внедряются
в производство. Такие композиты при поглоще-
нии вредных веществ, ионов тяжелых металлов
(радионуклидов) одновременно нормализуют
основные биохимические показатели организма
[1–6], а составляющие комбинированного сор-
бента взаимно дополняют друг друга. Среди та-
ких препаратов следует отметить сорбент Ультра-
сорб [1–5]. Его основой служили специальным
образом модифицированные углеродные волок-
нистые адсорбенты типа АУВМ и глинистый ми-
нерал палыгорскит. Разработанный нами Ультра-
сорб имеет высокую селективность сорбции по
137Cs из биологических сред (фактор селектив-
ности — коэффициент распределения Kd дости-
гал 20 000), высокую поглотительную способ-
ность по 90Sr (Kd ~ 600), тяжелым металлам —
Pb, Co, Cd, Cu и Ni (Kd ~ 2000–3500).

Учитывая высокую сорбционную способ-
ность полученных нами ранее новых компози-
ционных сорбентов на модифицированной мик-
роэлементами углеродной основе и глинистой
составляющей (Ультрасорб), катионзамещенных
форм окисленного угля и эламина (Карбокси-
кам), перспективных для коррекции биохимиче-
ского статуса организма по показателям элект-
ролитного, белкового и липидного обмена,
в данной работе были проведены исследования
свойств и разработаны методы получения ком-
позитов с оптимальным составом на основе мо-
дифицированного угля КАУ и биологически ак-

тивных компонентов донных осадков Черного
моря в качестве предполагаемых лечебных и ба-
ктерицидных лечебных форм.

Основная идея состояла в использовании
новых минеральных ресурсов Черного моря,
его лиманов и озерных иловых отложений
(биологически активных дисперсных минера-
лов и других составляющих донных осадков)
для приготовления аппликационных материа-
лов, косметических средств, лечебных компо-
зиций для их дальнейшего использования
в травматологии, в ревматологии при лечении
кожных покровов, воспалительных процессов
в суставах, при радикулите, остеохондрозе, по-
лиартрите и др.

Кроме того, предприняты первые попытки
получения композиций на их основе с медьсо-
держащим углем, обладающих бактерицидными
свойствами, поскольку соединения меди, наряду
с серебром, ртутью, антибиотиками является из-
веcтными антимикробными добавками [7, 8].

Сами же глубоководные отложения — пело-
идные системы [9, 10] обладают уникальным ми-
нерально-органическим составом, в который
входят природные дисперсные минералы и тер-
ригенные образования, создающие минераль-
ную матрицу со «встроенными» в нее органичес-
кими компонентами, образованными многолет-
ней деструкцией плактона, фито- и бактериоп-
лактона, а также гуминовыми веществами, кото-
рая насыщена морской водой сложного электро-
литного состава с рядом важных для жизнедея-
тельности микроэлементов.

Условия нахождения глубоководных пелои-
дов — постоянная низкая температура, отсутст-
вие света, наличие сероводородного слоя-экрана
(на глубинах 200–400 м) позволяют говорить
о длительной консервации таких систем и об их
природной экологической чистоте.
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Предложены новые композиционные сорбенты на основе модифицированного угля КАУ
и донных отложений (пелоидов), изучены их структурные характеристики, сорбционная спо-
собность по отношению к веществам-маркерам, ионам тяжелых металлов, органическим кра-
сителям разной молекулярной массы, а также определена антимикробная активность к неко-
торым фитопатогенным штаммам. Показана целесообразность использования разработанных
композитов по сравнению с индивидуальными составляющими для эффективного удаления из
организма органических токсинов, вредных и ядовитых металлов, а также при антимикробной
защите растений от фитобактерий.



Лечебные эффекты глубоководных морских
пелоидных систем обусловлены рядом факторов
[10–13]. Кроме теплового, присущего всем ви-
дам лечебных грязей и некоторым аппликацион-
ным материалам (парафину, озокериту), здесь
присутствуют физико-химический, химический
и биологический факторы. Физико-химический
(коллоидно-химический) фактор, как сейчас
становится ясным в результате проводимых на-
ми [14, 15] и других исследований, реализуется за
счет высоких адсорбционных характеристик та-
ких систем, их способности к эффективному ос-
мотическому массопереносу [16] и каталитичес-
кой активности их минеральной части. Это поз-
воляет осуществлять направленный массообмен
через кожные покровы, удалять или наоборот
доставлять те или иные вещества в системы кро-
ве- и лимфообращения, в систему питания раз-
личных тканей организма и суставов и тем са-
мым оказывать лечебное воздействие на них и на
организм в целом. В минеральном составе по-
верхностных грязевых систем отсутствуют при-
родные дисперсные минералы, обеспечивающие
эти механизмы.

Химический фактор обусловлен наличием
в глубоководных пелосистемах специфического
набора веществ и микроэлементов в концентра-
ции [2], отличных от таковых в лечебных грязях
поверхностного залегания и обеспечивающих
целевое изменение метаболических и других
функционально важных процессов эндокрин-
ной регуляции и т. п.

Биологический фактор связан с наличием
в описываемых системах уникальной биологиче-
ски активной органической составляющей, сла-
гающейся из указанных выше компонентов, ко-
торой присущи свои особенности лечебного воз-
действия.

Углеродные же сорбенты издавна и успешно
применяются в энтеросорбции [17–20] при отрав-
лениях солями тяжелых металлов, алкалоидами,

при пищевых интоксикациях (поглощают яды,
препятствуя их всасыванию), при метеоризме и т. п.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Поскольку препараты, селективно связываю-
щие тяжелые металлы (радионуклиды), органи-
ческие загрязнители, должны содержать моди-
фицирующие добавки, влияющие на общий ми-
неральный обмен, не нарушающие при этом ми-
нерального баланса, для возможной коррекции
солевого микроэлементного состава организма
[9, 10, 13–16] в данной работе было проведено
окисление углеродной поверхности (угля КАУ из
косточек плодов фруктовых деревьев). Это при-
дает, как известно [22], углю катионообменные
свойства, необходимые для последующего полу-
чения катионных форм углеродных энтеросор-
бентов, содержащих различные добавки — Na+,
K+, Mg2+, Zn2+, Cu2+ и др.

Солевые формы окисленного угля (ОУ) полу-
чали, как описано в ряде работ [10, 16, 22], мето-
дом ионного обмена. В опытах использовали
ОУ — КАУо со статической обменной емкостью
2,0 мг-экв/г, которую определяли методом хими-
ческого титрования поверхностных функцио-
нальных групп ОУ [22]. Следует отметить, что
для достижения выраженного терапевтического
эффекта необходимо введение строго опреде-
ленного количества физиологически важных ка-
тионов [21, 23].

При получении комбинированного сорбента
специально модифицированный уголь КАУ
тщательно перемешивали в диспергаторе при
определенном соотношении с выбранными дон-
ными отложениями; полученный материал про-
сеивали на сите с размером отверстий 0,16 мм.

Для исследований были выбраны донные от-
ложения (ДО) Черного моря с глубины 2020 м
(образец № 1, табл. 1), а также сульфидно-ило-
вую грязь озера Соленый лиман (Днепропетров-
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ской обл.) (образец № 2, см. также [2, 24]). Пос-
ледняя используется для лечения различных за-
болеваний уже более 50 лет и дает хорошие кли-
нические результаты в офтальмологии, ревмато-
логии, травматологии, гастроэнтерологии и дру-
гих отраслях медицины [11, 12, 23–25].

В опытах были использованы соотношения
ДО к углю, равные 1:1 — композиционный сор-
бент КС-1 (образец ДО № 1 и K-, Mg-, Zn-фор-
ма угля КАУо) и 1:1,5 — для КС-2 с теми же со-
ставляющими, что и в КС-1.

При проведении поисковых исследований ба-
ктерицидных свойств композиционных сорбен-
тов их углеродную составляющую — уголь КАУ
модифицировали раствором хлорида меди (II)
заданной концентрации (табл. 2) в режиме ста-
тической сорбции при постоянном перемешива-
нии в течение 4-х часов определенных навесок

угля (5–1000 г) с соответствующим объемом
(15–5000 мл) солевого раствора.

Следует отметить, что для углеродных сорбен-
тов, модифицированных соединениями меди,
известно, что они могут содержать как водорас-
творимую — молекулярно сорбированную
в межпоровом или во внутрипоровом простран-
стве, так и кислоторастворимую — в виде гидро-
ксида соли или катионообменно связанную медь
(II) [17, 26]. Такое разнообразие форм связыва-
ния меди (II) открывает возможности получения
препаратов с регулируемым количеством и ско-
ростью выделения бактерицидных форм меди
(II) в окружающую среду. При этом вполне веро-
ятно получение высокоактивных форм бактери-
цида с меньшим расходом меди (II), с более низ-
кой токсичностью по сравнению с известными
медьсодержащими препаратами [26].

Поэтому уголь КАУ обрабатывали концентри-
рованными (1–5 н) водными растворами CuCl2,
получая при этом, по мнению И.А.Тарковской

и соавт. [26], все описанные выше формы связыва-
ния меди с преобладающим содержанием слабо-
связанной водорастворимой формы (см. табл. 2).

Кроме того, в некоторых случаях сорбировали
медь и из менее концентрированных растворов,
но при этом, скорее всего, получали легко вымы-
ваемую форму меди (II).

Поскольку характеристика пористой струк-
туры дает возможность прогнозировать эффек-
тивность сорбента для решения конкретных за-
дач сорбционной технологии, были изучены
структурно-сорбционные свойства как исход-
ных компонентов, так и готовых композицион-
ных материалов с использованием общеприня-
тых методов [27].

По сорбции паров бензола определяли удель-
ный объем сорбционных пор (Ws), газохромато-
графическим методом тепловой десорбции арго-

на [27] измеряли величину удельной поверхно-
сти (Sуд) исследуемых образцов (см. табл. 1).

На высокоскоростном газовом сорбционном
анализаторе NOVA 2200E получали структурно-
сорбционные характеристики исходных состав-
ляющих и полученных на их основе композитов,
изотермы низкотемпературной (77 К) сорбции
и десорбции азота на них, рассчитывали величи-
ны объемов микропор (Vми), поверхность пос-
ледних (Sми) (рис. 1, 2; табл. 1).

Для получения количественных данных о се-
лективности сорбции разных ионов металлов
композитом КС-2 были выполнены сорбцион-
ные опыты в статических условиях: беспрерыв-
ное перемешивание сорбента с раствором соот-
ветствующей соли с разными начальными кон-
центрациями на фоне стандартного солевого
раствора Рингера [9]. Соотношение твердой
и жидкой фаз составляло 1:200. Исходные и рав-
новесные концентрации ионов металлов (Pb2+,
Cd2+, Fe3+, Ni2+) определяли методом атом-
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но-абсорбционной спектроскопии на приборе
КАС-120.1.

Результаты поглощения ионов тяжелых ме-
таллов исследуемым сорбентом при Т = 20 °С
представлены на рис. 3 в виде соответствующих
изотерм.

Сорбцию органических красителей с разной
начальной концентрацией от 0,1 до 1,5 г/л прово-
дили в статических условиях при соотношении
твердой и жидкой фаз 1:150. Начальные и равно-
весные концентрации красителей определяли
фотоколориметрическим методом на приборе
КФК-3. Для исследования были выбраны следу-
ющие органические вещества: МГ, оранжевый
желтый, конго красный и витамин В12.

Об антибактериальных свойствах медьсодер-
жащих комбинированных материалов и их со-
ставляющих судили по степени подавления ак-

тивности ряда фитопатогенных бактерий:
Preudomanas lachrymans (2 вида: 13 и 5а) и Ervinia
(3 вида: 8982, 8163 и 549). Испытания проводили
в УкрНИИ защиты растений (табл. 3).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

В табл. 1 приведены некоторые структурно-
сорбционные характеристики выбранных образ-
цов донных отложений, исходного угля КАУ, его
окисленной формы и полученных комбиниро-
ванных сорбентов КС-1 — КС-4. Следует отме-
тить, что два последних композита были получе-
ны для изучения их антимикробных свойств на
основе медьсодержащего угля КАУ и образца ДО
№ 2 (КС-3), а также образца ДО № 1 (КС-4).

Из приведенных в табл. 1 и ранее полученных
[1, 2] данных следует, что исследуемые ДО явля-
ются микропористыми сорбентами с объемом

микропор 10–2–1,8 10–2 см3/г и поверхностью
Sми, изменяющейся в пределах 14–58 м2/г.
За счет наличия в композитах активного угля
структурные и сорбционные показатели приго-
товленных комбинированных препаратов за-
метно улучшались (рис. 1а, б и 2а, б) по сравне-
нию с ДО. Так, увеличился объем микропор, об-
щая поверхность возросла с 40 до 669 м2/г; так-
же увеличилась сорбционная способность КС
по азоту (см. рис. 1, 2), витамину В12 и МГ (см.
табл. 1).

Следовательно, смешанные сорбенты на ос-
нове КАУ и ДО по своим структурно-сорбцион-
ным характеристикам, величине Sуд, а также по
кинетике поглощения веществ-маркеров — МГ
и витамина В12 (рис. 4а и рис. 5б, табл. 1) — од-
ного и того же порядка, что и гранулированные
угли КАУ, и могут быть в дальнейшем использо-
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Рис. 1. Изотермы сорбции азота (А, см3/г) при Т= 77 К
на донных отложениях (образец № 1) (1), композите

КС-2 (2) и угле КАУ в K, Mg, Zn-форме (3).

Рис. 2. Кривые интегрального (V) распределения пор по радиусам (r, Е), найденные по BJH- (а) и DFT- (б)
методам на ДО (1), композите КС-2 (2) и угле КАУ в K-, Mg-, Zn-форме (3).



ваны для удаления из организма токсинов «ма-
лых» и «средних» молекул.

На рис. 3 приведены полученные изотермы
сорбции ионов Cd2+, Ni2+, Fe3+ и Pb2+ комби-
нированным сорбентом КС-2. При соотноше-
нии уголь — ДО 1:1,5 на этом сорбенте отмечены
лучшие сорбционные свойства и характеристи-
ки, чем на композите КС-1, где соотношение тех
же компонентов было 1:1.

Кривые описываются уравнением Фрейндли-
ха в интервале концентраций Ср = 0,1–0,5 мМ/л.
При этом величины сорбции ионов довольно
близки в широком интервале концентраций, до-
стигая максимального уровня в пределах
0,2–0,4 мМ/л.

Полученный ряд сорбируемости Pb2+ > Fe3+ >
Ni2+ > Cd2+ является типичным для большинст-

ва ОУ разного генезиса и практически совпадает
с рядом, полученным для Ультрасорба [8].

Таким образом, глинистая составляющая фа-
ктически не изменяет и в данном случае природу
сорбции ионов модифицированным углем
(КА-Уо-K, Mg, Zn-форма) — компонентом ком-
бинированного сорбента КС-2. Фактически та-
кой синтезированный сорбционный материал
способен довольно эффективно снижать повы-
шенные концентрации указанных металлов в ор-
ганизме (при так называемых металлозах) до не-
обходимого (физиологического) уровня.

Полученные данные необходимы, на наш
взгляд, для объективной оценки свойств компо-
зитов в качестве возможной лекарственной суб-
станции при сравнении с отечественными ана-
логами.

Эффективность сорбционного извлечения
органических загрязнений в основном обуслов-
лена соотношением между размером пор адсор-
бента и размером молекул сорбата [14, 20]; пока-
зателем последнего может служить молекуляр-
ная масса (ММ). Поэтому для целенаправленно-
го подбора эффективного энтеросорбента необ-
ходимо иметь количественные характеристики
его сорбционной активности в зависимости от
ММ органических загрязнений.

В ряде работ [14, 20] была изучена сорбцион-
ная способность ДО по отношению к разным ор-
ганическим красителям с ММ, изменяющейся
от 100 до 700 а. е. м.

На рис. 4а, б представлены изотермы сорб-
ции метиленового голубого (МГ с ММ 319)
и оранжевого желтого (ММ 450), а на рис. 5а,
б — конго красного (ММ 700) и витамина В12
(ММ 1555) на исходном угле КАУо в К-, Mg-,
Zn-форме и на композиционном сорбенте
КС-2. Можно видеть, что величины сорбцион-
ного извлечения красителей, как и в других ра-
ботах [1, 28], существенно зависят от величины

ЭФФЕРЕНТНАЯ ТЕРАПИЯ, 2007 г., ТОМ 13, № 4 17

Рис. 3. Изотермы сорбции (А, мг/г) ионов Cd2+(1),

Ni2+(2), Fe3+(3) и Pb2+(4) на комбинированном сор-
бенте КС-2.

Навеска сорбента — 0,25 г; объем сорбируемого рас-
твора — 25 мл, Ср — равновесная концентрация

(мг/л), Т = 20 °С.



их молекулярной массы, что, вероятно, обусло-
влено доступностью сорбционного объема по-
ристого материала для молекул тестовых ве-
ществ. Кроме того, полученные величины ад-
сорбции красителей (А, мг/г) одного порядка
с аналогичными данными, полученными на угле
(рис. 4, 5). Это дает основание сделать вывод
о том, что полученные композиты в виде смесей
с модифицированным углем могут быть перспе-
ктивными для ускорения детоксикации орга-
низма от вредных органических веществ.

Для получения препаратов с бактерицидными
свойствами были синтезированы и исследованы
медьсодержащие угли КАУ (табл. 2) и на их ос-

нове — композиты КС-3 и КС-4 с использовани-
ем соответственно ДО № 2 и № 1 (см. табл.1)
при соотношении 1:1.

Для нахождения оптимальных условий синте-
за (см. табл. 2) варьировали размер зерен исход-
ного угля КАУ (диаметр частиц меняли от
0,16 мм до 0,25–0,5 мм), концентрацию раствора
CuCl2, величину рН раствора и др.

При исследовании зависимости сорбции меди
от размера зерен угля найдено (см. табл. 2), что
для высоких исходных концентрациях меди
фракционный состав угля практически не влияет
на количество поглощенной меди. Из менее кон-
центрированных растворов сорбция меди на мел-
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Рис. 5. Изотермы сорбции (А, мг/г) конго красного (а) и витамина В12 (б) углем КАУ в К-, Mg-, Zn-форме (1)
и композитом КС-2 (2). Навеска сорбента — 0,1 г; объем сорбируемого раствора — 25 мл, Ср — равновесная

концентрация (мг/л), Т = 20 °С.

Рис. 4. Изотермы сорбции (А, мг/г) метиленового голубого (а) и оранжевого желтого (б) углем КАУ в К-, Mg-,
Zn-форме (1) и композитом КС-2 (2) Навеска сорбента — 0,1 г; объем сорбируемого раствора — 25 мл, Ср —

равновесная концентрация (мг/л), Т = 20 °С.



козерненых фракциях выше, чем на более круп-
ных частицах (см. табл. 2, образцы № 4 и № 12).

Оказалось, что относительно низкие значе-
ния рН раствора влияют на сорбцию меди
и только в случае разведенных растворов. В вы-
сококонцентрированных растворах величина рН
практически не влияет на сорбционное погло-
щение меди.

Были получены образцы с разными формами
связывания меди, для чего проводили ее сорб-
цию как из концентрированного (образцы
№ 1–3), так и из относительно разведенного рас-
твора CuCl2 (образцы № 4–7). При этом предпо-
лагалось, что большая часть водорастворимой
меди переходит в поры в состоянии, близком
к эталону — 3Cu(OH)2 CuCl2 • H2O.

В некоторых случаях для увеличения сорбции
меди образцы (№ 5, 6) обрабатывали раствором
NaOH либо аммиака. После сорбции проводили
вымывание избыточного количества меди дис-
тиллированной водой.

Проведенные сравнительные исследования
бактерицидного действия полученных препара-
тов показали (табл. 3), что некоторые образцы
имеют более высокую эффективность действия
по сравнению с эталоном и с углем, не обрабо-
танным раствором CuCl2 (см. табл. 3, образец
№ 5). Это, например, медьсодержащие образцы
угля КАУ (№ 2–4) и композиты на основе ДО —
КС-3 и КС-4. Так как эти препараты были полу-
чены из концентрированных растворов (5 н рас-
твор CuCl2) и содержали, по данным С.В.Пахов-
чишина и соавт. [16], значительные количества
водорастворимой меди, то можно полагать, что
антибактериальные свойства таких образцов,
скорее всего, и связаны со способностью меди
переходить в раствор. Сорбенты же типа КС-3
и КС-4 могут быть перспективны для сельского
хозяйства при защите растений (томаты, карто-
фель) от фитобактерий.

Проведенные исследования показали, что
композиты на основе ДО и активного угля можно
использовать в качестве сорбентов (энтеросор-
бентов) с улучшенными по сравнению с исходны-
ми составляющими свойствами для эффективно-
го удаления из организма органических токсинов,
вредных и ядовитых металлов, а также при анти-
микробной защите растений от фитобактерий.

После проведения необходимых медицин-
ских испытаний планируется использование по-
лученных композитов при лечении кожных за-

болеваний, воспалительных процессов в суста-
вах, при радикулите и проч.

ВЫВОДЫ

1. Синтезированы композиционные сорбен-
ты (КС) разного состава на основе ранее иссле-
дованных донных отложений (ДО) и специально
модифицированного жизненно важными катио-
нами металлов угля из фруктовой косточки.

2. Изучены структурно-сорбционные свойст-
ва исходных компонентов и полученных на их
основе композиционных сорбентов. Определе-
ны их удельная поверхность (Sуд ~
450–670 м2/г), общий объем сорбционных пор
по бензолу (Ws ~ 0,2 см3/г), найдены изотермы
сорбции веществ-маркеров и азота при 77 К;
на их основе рассчитаны величины объемов ми-
кропор исследуемых сорбентов (Vми ~
0,11 см3/г), их поверхности (Sми ~ 5–110 см3/г).
Установлено улучшение показателей пористой
структуры разработанных КС по сравнению
с обычными донными отложениями.

3. Получен ряд сорбируемости ионов тяжелых
металлов (Pb2+, Fe3+, Ni2+, Cd2+) на одном из син-
тезированных композиционных сорбентов. Уста-
новлено, что глинистая компонента фактически
не изменяет природу сорбции изученных ионов,
характерную для обычных окисленных углерод-
ных сорбентов. Сделано предположение о возмо-
жности снижения концентрации указанных ионов
в организме с помощью комбинированных мате-
риалов на углеродной и неорганической основе.

4. Проведено тестирование синтезированных
композиционных сорбентов КС (в сравнении
с модифицированным углем) по отношению
к органическим красителям с различной молеку-
лярной массой. Найдено, что величина сорбции
органических загрязнителей определяется пори-
стой структурой сорбента и размерами самого
сорбата (его молекулярная масса) и является од-
ного и того же порядка, что и для активирован-
ных углеродных поглотителей.

5. Сравнительные исследования антимикроб-
ной активности медьсодержащих углей КАУ и их
композитов с донными отложениями показали
более высокую эффективность изученных ком-
позиционных сорбентов КС по сравнению с эта-
лоном и возможность применения последних
при защите сельскохозяйственных растений
(овощей) от фитобактерий.
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ВВЕДЕНИЕ

Инфекционные осложнения в послеопераци-
онном периоде до настоящего времени являются
одним из факторов, оказывающим негативное
влияние на результаты хирургического лечения
желчнокаменной болезни у больных пожилого
и старческого возраста. Несомненная актуаль-
ность этой проблемы в билиарной хирургии обу-
словлена высокой частотой заболеваемости
желчнокаменной болезнью и числа послеопера-
ционных инфекционных осложнений в структу-
ре госпитальной инфекции. Это связанно как
с исходным скомпрометированным иммунным
статусом, высокой частотой сопутствующих за-
болеваний, бактериобилии, так и с хирургичес-
кой агрессией, повышенным риском нозокоми-
альной инфекции у этой категории больных. Ха-
рактерная для данной возрастной категории па-
циентов исходная иммунодепрессия усугубляет-
ся в послеоперационном периоде за счет влия-
ния оперативного вмешательства, лекарствен-
ной терапии, обострения сопутствующих хрони-
ческих заболеваний [1]. Заболеваемость желчно-
каменной болезнью составляет 10–15% среди
всех заболеваний органов брюшной полости,
а у больных старше 70 лет — 33–50%. Послеопе-
рационные инфекционные осложнения при
операциях на желчном пузыре и протоках около
5–20% [2, 3].

Высокая частота возникновения послеопера-
ционных инфекций представляет серьезную
проблему для антибиотикопрофилактики. Стан-
дартное внутривенное введение антибиотика во

время операции позволяет снизить частоту пос-
леоперационной инфекции с 15% до 9% [4–6].

Основными патогенами инфекционных ослож-
нений холецистэктомии являются кишечные па-
лочки, клебсиеллы, энтерококки, реже встречают-
ся другие грамотрицательные бактерии, стрепто-
кокки, стафилококки и иногда анаэробы и клост-
ридии. Для антибиотикопрофилактики чаще ис-
пользуют цефалоспорины [5, 7, 8]. Применяемые
в настоящее время подходы к антибактериальной
профилактике у больных старше 60 лет, не всегда
эффективны [9]. Недостаточная эффективность
антибиотикопрофилактики может являться след-
ствием неясности патофизиологических механиз-
мов адаптационного иммуногенеза после опера-
ции, отсутствием действенных способов коррек-
ции нарушенных звеньев гомеостаза [10, 11].

В связи с этим разработка оптимальной мето-
дики экстракорпоральной антибиотикопрофила-
ктики с использованием плазмафереза у больных
пожилого и старческого возраста является акту-
альной и перспективной для улучшения общих
результатов хирургического лечения хроническо-
го холецистита [12–14]. В доступной литературе
нами не найдено данных, посвященных проведе-
нию антибиотикопрофилактики методом ЭКФТ
с использованием взвеси клеток аутокрови полу-
ченных при плазмаферезе. Также следует отме-
тить отсутствие данных об особенностях влияния
экстракорпоральной антибиотикопрофилактики
на функциональное состояние клеточного и гу-
морального иммунитета, течение послеопераци-
онного периода, экономическую эффективность
лечения у больных старше 61 года.
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Было изучено исходное состояние и послеоперационная динамика показателей клеточного, гу-
морального и фагоцитарного звеньев иммунитета. Выявлена характерная особенность клеточ-
ного звена иммунитета в послеоперационном периоде — дефицит на 3–4-е сутки зрелых Т-лим-
фоцитов, Т-хелперов и снижение фагоцитарной активности нейтрофилов как одна из причин
формирования иммунодепрессии. Установлена эффективность применения экстракорпораль-
ного введения антибиотика на взвеси клеток аутокрови полученной при плазмаферезе в качест-
ве метода профилактики послеоперационных инфекционных раневых и бронхолегочных осло-
жнений плановой холецистэктомии проведённой открытым способом у больных пожилого
и старческого возраста. Их частота возникновения снизилась с 10% до 4,4%.



Целью настоящей работы явилась оптимиза-
ция антибиотикопрофилактики инфекционных
осложнений после холецистэктомии у больных
пожилого и старческого возраста.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Обследовано 83 больных, в возрасте от 61 до
75 лет, оперированных в отделении хирургии № 2
МУЗ «Республиканская клиническая больница
им. Н.А.Семашко» г. Улан-Удэ в 2002–2006 гг.
Распределение пациентов по возрасту, большин-
ству клинических и лабораторных показателей
отличалось от нормального, что потребовало
применения непараметрических методов стати-
стического анализа (рис. 1).

Критериями отбора в исследование были: со-
гласие больного, возраст старше 61 года, плано-

вая холецистэктомия «открытым» способом, ин-
декс риска инфекционных осложнений в облас-
ти операции по NNIS (1997) два и более, в тече-
ние недели до операции больным не назначались
антибиотики, отсутствие противопоказаний
к проведению дискретного плазмафереза.

Исключение больных из исследования прово-
дили в следующих случаях: отказ больного; инт-
раоперационная реконструкция желчевыводя-
щих путей, в том числе их дренирование; не вы-
полнение протокола клинического и лаборатор-
ного обследования.

Для оценки эффективности антибиотикопро-
филактики больным до операции, на 3–4-е,
7–8-е сутки после операции проводилось комп-
лексное обследование, включающее в себя оцен-
ку: степени органных дисфункций по шкалам
SOFA и SAPS II, состояния послеоперационной
раны, уровня эндогенной интоксикации, пока-
зателей иммунограммы.

Методика экстракорпорального введения ан-
тибиотика:

Премедикация. Для профилактики гипотензии
больным внутривенно переливали 200–250 мл
0,9% раствора натрия хлорида.

Эксфузия. Забор 350–400 мл крови (7% ОЦК)
в пластиковый контейнер со стабилизатором
«Гемакон 500/300» (АО «Синтез», Россия).

Обработка. Контейнер с кровью центрифуги-
ровали со скоростью 2000 об/мин в течение 15
минут на аппарате «РС-6». Плазмоэкстрактором
отделяли плазму крови от клеточной массы, по-
сле чего в клеточную массу вводили 1 грамм це-
фотаксима разведенного в 50 мл изотонического
раствора натрия хлорида и 2 мл 1% раствора
АТФ. Смесь инкубировали при комнатной тем-
пературе 20 минут, периодически встряхивая.

Реинфузия. После этого смесь реинфузирова-
ли с восполнением потери плазмы кристаллоид-
ными растворами (в соотношении 1:3).

Лабораторные методы исследования включа-
ли в себя определение количества эритроцитов,
лейкоцитов, гемоглобина, биохимических пока-

зателей аппаратами «КФК-3», «Sapphire» и «Ми-
нигем-540». Подсчет лейкоцитарного индекса
интоксикации (ЛИИ) проводили по формуле
Я.Я.Кальф-Калифа.

Состояние иммунного статуса оценивалось
у 72 больных по относительному (%) и абсолют-
ному (клеток/мл) количеству лимфоцитов,
Т-популяции (CD3+) и субпопуляций Т-хелпе-
ров (CD4+) и Т-супрессоров (CD8+), В-популя-
ции (CD22+) в непрямой реакции поверхност-
ной иммунофлуоресценции, моноклональными
антителами. Рассчитывали ИРИ – соотношение
CD4+/CD8+.

Уровень сывороточных иммуноглобулинов
классов A, M, G определяли методом радиаль-
ной иммунодиффузии по G.Mancini (1965).
Для оценки фагоцитарной активности нейтро-
филов (ФАН) использовали тест-культуру ста-
филококков. Уровень циркулирующих иммун-
ных комплексов (ЦИК) оценивали методом пер-
ципитации раствором полиэтиленгликоля в бу-
фере. Данные больных сравнивали с показателя-
ми возрастной нормы, используемыми в лабора-
тории РКБ им. Н.А.Семашко г. Улан-Удэ. Сте-
пень изменений показателей оценивали по клас-
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Рис. 1. Распределение наблюдаемых пациентов по возрасту.



сификации А.М.Земскова и соавт. (1994). Кли-
нически значимыми считали различия с нормой
более 33%. Микробиологическое исследование
мазков из ран, мокроты, интраоперационных
проб желчи проводили на основании приказа
№ 535 от 22.04.1985 МЗ СССР.

Анализ минимизации затрат (CMA) приме-
нялся для сравнения затрат на альтернативные
методы лечения и профилактики при условии
равенства достигаемого результата. Оценка сво-
дилась к выбору более дешевой альтернативы.

Анализ эффективности затрат (CEA) рассчиты-
вался по формуле: С1/Е1 =С2/Е2, где С1 и С2 —
затраты на 1 и 2 варианты антибиотикопрофила-
ктики; Е1 и Е2 — число больных без инфекцион-
ных осложнений.

Статистическая обработка результатов прове-
дена с помощью пакета программ Statistica 6.0 for
Windows. Проверку нормальности распределе-
ния полученных данных проводили с помощью
тестов Шапиро — Уилка и Лилиефорса. Значи-
мость различий показателей двух зависимых
групп определяли критерием Вилкоксона (pw),
в несвязанных группах критерием Манна-Уитни
(pu). В тексте данные представляли как медиану
и 25–75% границы интерквартильного отрезка.
Сравнение качественных показателей двух неза-
висимых групп по частоте изучаемого признака
использовали критерий Фишера. Различия зна-
чимы при р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

За 2002–2006 гг. в отделении плановой хирургии
РКБ выполнено 103 «открытых» холецистэктомии.
Осложнения развились в 13,6% (14 больных). Ин-
фекции раны и бронхолёгочные осложнения раз-
вились у девяти больных (64% всех осложнений).
Возраст 80 больных (77,7%) превышал 61 год.
В данной группе пациентов также чаще встреча-

лись инфекции раны у пяти больных (6,25%)
и бронхолёгочные осложнения у трех больных
(3,75%) что связанно, в том числе с недостаточной
эффективностью антибиотикопрофилактики и ча-
стыми сопутствующими заболеваниями.

Выполнено 75 заборов проб желчи во время
операции. Бактериобилия выявлена у 27 (36%)
случаях. Преобладала грамотрицательная мик-
рофлора — E. сoli (37%), Staphylococcus spp. (36%),
Klebsiella pneumoniae (18%), Proteus mirabilis (9%)
с чувствительностью к цефотаксиму (табл. 1).

Проведено проспективное рандомизирован-
ное обследование 83 больных, в возрасте от 61 до
75 лет, которым выполнена плановая холецистэ-
ктомия «открытым» способом. Для большинства
исследованных больных была характерна поли-
морбидность. В структуре сопутствующих забо-
леваний преобладали болезни желудочно-кише-
чного тракта (43%) и системы кровообращения
(27%). Это определило исходные изменения по-
казателей клеточного иммунитета (рис. 2).

У 48 больных (58%) имелся вторичный Т-кле-
точный иммунодефицит (ИД) супрессорного ти-
пу по относительному гиперхелперному варианту.
Абсолютное число зрелых Т-лимфоцитов на 42%,
а Т-супрессоров на 37% меньше показателей воз-
растной регионарной нормы. «Слепым методом»
по способу профилактического введения анти-
биотика больные разделены на три сопоставимые
по возрасту, сопутствующим заболеваниям, дру-
гим клиническим и лабораторным, в том числе
иммунологическим, показателям группы.

Больным I группы (n = 30) за 14–15 часов до
операции антибиотик вводили однократно после
инкубации с взвесью аутоклеток полученной при
использовании плазмафереза и индуктором про-
никновения препарата в клетки — АТФ.

Больным II группы (n = 25) в течение 5 суток
после операции антибиотик вводили внутримы-
шечно «в курсовой» дозе 20 г.
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Больным III группы (n = 28) антибиотик вво-
дился однократно внутривенно во время опера-
ции за 30 минут до разреза.

Во всех группах использовался цефотаксим
в разовой дозе 1 грамм.

Рандомизация проводилась с использованием
компьютерной программы генератора случай-
ных чисел (программа STATISTICA 6.0 for
Windows) и функция rnd (100).

Анализ клинических данных показал следую-
щее (табл. 2).

Выраженных органных дисфункций по шка-
лам SOFA и SAPS II и увеличения срока госпита-
лизации сверх норматива выявлено не было во
всех группах больных. Инфекционные осложне-
ния после операции развились только в группе ин-
траоперационного введения антибиотика. Таким
образом, антибиотикопрофилактика методом
внутривенного введения у больных данной воз-
растной группы была недостаточно эффективной.

Сравнительная динамика показателей имму-
нитета по абсолютному количеству лимфоцитов,
CD3+, CD4+-клеткам, фагоцитарной активности
нейтрофилов, уровню IgG представлялась очень
важной. Одним из основных прогностических
критериев является лимфопения, которая разви-
вается на 3–4-е сутки после операции и предвос-
хищает инфекционные осложнения 5–6-го дня.

Абсолютное количество лимфоцитов у боль-
ных I группы, до операции составило 1,71

(1,32–1,91)×109/л, во II группе — 1,58
(1,28–1,84)×109/л, а у больных III группы — 1,53
(0,875–1,745)×109/л и были ниже нормальных
значений. В I и III группе на 3–4-и сутки после
операции и в конце первой недели этого показа-
тель значимо не изменился. Выраженное умень-
шение абсолютного числа лимфоцитов
(в 1,5 раз) произошло на 3–4-е сутки послеопе-
рационного периода лишь во II группе — 1,04
(0,94–1,17)×109/л (pw< 0,001). Вероятно, это обу-
словлено влиянием операционного стресса, им-

муносупрессирующего действия курсовой дозы
антибактериального препарата и исходного со-
стояния иммунной системы.

На 7–8-е сутки в этой группе уровень лимфо-
цитов увеличился до 1,38 (1,16–1,73)×109/л.
У больных, получивших антибиотикопрофилак-
тику методом ЭКФТ на 3–4-е сутки после опера-
ции, при сравнении независимых групп лимфо-
пения оказалась менее выраженной.

Таким образом, на 3–4-е сутки, абсолютное
число лимфоцитов в группе ЭКФТ было значи-
тельно выше, чем во II и III группах (pu< 0,001
и pu< 0,05).

При анализе динамики общего пула лим-
фоцитов CD3+-клеток было отмечено, что в I
группе больных абсолютное число зрелых
Т-лимфоцитов до операции составило 0,72
(0,59–0,81)×109/л, что ниже нормального уров-
ня. В динамике на 3–4-е и 7–8-е сутки послеопе-
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Рис. 2. Исходные показатели клеточного иммунитета (×109/л).



рационного периода выраженных изменений не
отмечено.

Во II группе больных, абсолютное число зре-
лых Т-лимфоцитов исходно составило 0,61
(0,55–0,74)×109/л. На 3–4-е сутки послеопераци-
онного периода отмечено снижение этого показа-
теля на уровень более чем в два раза ниже нормы
до 0,53 (0,38–0,61)×109/л (pw< 0,001). На 7–8-е су-
тки после операции абсолютное число CD3+-кле-
ток восстановилось до 0,61 (0,46–0,87)×109/л.

В III группе больных исходно абсолютное чи-
сло зрелых Т-лимфоцитов составило 0,625
(0,395–0,87)×109/л. На 3–4-и и 7–8-е сутки пос-
ле операции практически не изменилось.

Выраженные изменения числа CD3+-клеток
найдены только во II группе больных и пик
уменьшения приходится на 3–4-е сутки после хо-
лецистэктомии. Сравнение независимых групп
показало, что абсолютное число CD3+-клеток
у больных после экстракорпорального введения
антибиотика на 3–4-е сутки после операции зна-
чительно (pu< 0,01) превосходило этот показатель
больных II группы.

Абсолютное число Т-хелперов исходно было
ниже нормы во всех группах больных. В I группе
до операции этот показатель составил 0,48
(0,37–0,61)×109/л. На 3–4-е и 7–8-е сутки прак-
тически не изменился. В III группе до операции
количество CD4+-клеток, равнялось 0,57
(0,295–0,715)×109/л. На 3–4е и 7–8-е сутки пос-
ле операции значимо не менялось.

Иная картина наблюдалась во II группе боль-
ных. До операции абсолютное число Т-хелперов
составило 0,48 (0,42–0,63)×109/л, на 3–4-е сутки
произошло уменьшение этого показателя в 1,2
раза до 0,4 (0,29–0,46)×109/л (pw< 0,01), а на
7–8-е сутки он вернулся к исходному уровню —
0,47 (0,33–0,46)×109/л.

Обращает на себя внимание то, что на 3–4-е
сутки количество CD4+-клеток значительно сни-
жается только во II группе, а в группе III на 7–8-е
сутки после операции восстановление происхо-
дит на уровень выше нормы. На 3–4-е сутки
только в I группе отмечено хоть и не значитель-
ное, но увеличение числа CD4+-клеток. Сравне-
ние этих клеток в независимых группах, в I груп-
пе на 3–4-е сутки делает этот показатель в 1,5 раз
более высоким (pu< 0,01), чем у больных II груп-
пы. Восстановление на 7–8-е сутки в 1,5 раз бо-
лее полно (pu< 0,05) проходит в группе III по
сравнению с показателем II группы. Уменьшение
количества Т-хелперов на 3–4-е сутки после опе-
рации на фоне исходного ИД по супрессорному
типу приводит к тотальному Т-клеточному дефи-
циту (хелперному и супрессорному) определяя
высокий риск инфекционных осложнений.

ФАН до операции превышала возрастную
норму во всех группах. В I группе больных она

составила 78 (67–83)%, на 3–4-е сутки после
операции произошла значимая ее активация до
89 (78–94)% (pw< 0,01), которая сохранилась и на
7–8-е сутки послеоперационного периода 86
(78–88)% (pw< 0,01).

Во II группе до операции ФАН равнялась 76
(74–80)%, на 3–4-е сутки этот показатель несколь-
ко снизился до 73 (70–77)%, но на 7–8-е сутки её
активность значительно возросла 82 (78–88)%
(pw< 0,05) на уровень, превышающий доопераци-
онный. Исходно у больных III группы активность
фагоцитоза составила 81 (75–83,5)%, на 3–4-е сут-
ки отмечено незначительное снижение до 74,5
(71–86)% и на 7–8-е сутки ее стимуляция — 84,5
(70,5–89)%. В I`группе, этот показатель уже на
3–4-е сутки значимо превышал исходный уровень.

Экстракорпоральное введение антибиотика
стимулирует ФАН. На 3–4-е сутки она в 1,2 раза
выше, чем во II группе (pu< 0,001) и III группе
(pu< 0,01) больных.

Под влиянием антигенов, IgG появляются
только через 5 суток и по активности их выра-
ботки судят об антигенной стимуляции гумо-
рального иммунитета в первые дни после опера-
ции. Исходно уровень IgG у больных всех групп
выше нормы. В I группе больных он равнялся
1200 (900–1400) мг/%, на 3–4-е и 7–8-е сутки от-
мечено значительное снижение (pw< 0,05). Во II
группе дооперационный уровень составил 1350
(980–1400)мг/% и на 3–4-е и 7–8-е сутки отме-
чено небольшое его уменьшение до 1230
(980–1400) мг/%, и 1300 (1000–1400) мг/%, что
соответствовало его уровню до операции.

У больных III группы, до операции уровень
IgG составил 1085 (950–1200) мг/% затем этот
показатель снизился: на 3–4-е сутки до 970
(900–1300) мг/% и на 7–8-е сутки до 980
(915–1200) мг/%. При сравнении несвязанных
групп выработка IgG у больных с внутримышеч-
ным введением препарата на 7–8-е сутки после
операции в 1,3 раза выше (pu< 0,05).

Высокая курсовая доза антибиотика стала
причиной статистически значимо более высоко-
го уровня антител в группе внутримышечного
введения. По уровню ЦИК, вместе с величиной
антигенной стимуляции определяется эффек-
тивность работы фагоцитарного звена иммуни-
тета. Количество ЦИК в I группе больных до
операции равнялось 84 (71–109) ед. опт. пл.,
на 3–4-е сутки выявлено их уменьшение до 76
(63–88) ед. опт. пл. (pw< 0,05). и на 7–8-е сутки
этот показатель стал равен 74 (62–106) ед.
опт. пл. Этот показатель во II и III группе суще-
ственных изменений не претерпел. Снижение
антигенной нагрузки при экстракорпоральном
введении антибиотика, подтверждается относи-
тельно низким уровнем ЦИК. У больных I груп-
пы при сравнении независимых групп на II эта-
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пе ЦИК меньше, чем во II и III группах
(pu< 0,05).

В I группе больных ЛИИ исходно равнялся
0,7 (0,45–0,77) усл. ед. На 3–4-е сутки отмечает-
ся его повышение в 1,3 раза до. (pw< 0,001) и на
7–8-е сутки увеличивается в 1,2 раза (pw< 0,05).
Во II группе, до операции ЛИИ был равен 0,66
(0,55–0,75) усл. ед. На 3–6е сутки этот показа-
тель повысился в 1,3 раза (pw< 0,01), а на 7–8-е
сутки его рост продолжился до 1,2 (0,86–1,96)
усл. ед. (pw< 0,001) У больных III группы до опе-
рации ЛИИ соответствовал 0,69 (0,54–1,37) усл.
ед. На 3–4-е сутки показатель достиг самого вы-
сокого в группах уровня 1,035 (0,79–2,575) усл.
ед. (pw< 0,05), а на 7–8-е сутки составил 0,99
(0,38–1,63) усл. ед.

Значимый рост уровня ЛИИ на II этапе ис-
следования во всех группах связан с обострением
хронических заболеваний на фоне послеопера-
ционной иммуносупресии и исходной полимор-
бидностью пациентов. В группе внутривенного
введения ЛИИ оставался в два раза выше нормы
и сопровождался развитием инфекционных ос-
ложнений. На основе исследований, в 2006 году
применен алгоритм антибиотикопрофилактики
(рис. 3).

Если до операции имелся дефицит абсолют-
ного числа зрелых Т-лимфоцитов и Т-хелперов,
то на 3–4 сутки прогнозировался тотальный
Т-клеточный ИД со значительным повышением
риска послеоперационных инфекций и в качест-

ве профилактики применялся экстракорпораль-
ный способ введения антибиотика. Если исход-
ного ИД не было – использовалась стандартная
схема внутривенного введения антибиотика во
время операции. Использование алгоритма поз-
волило снизить частоту послеоперационных ин-
фекционных осложнений на 5,6% (табл. 3).

Фармакоэкономический анализ использо-
ванных методов антибиотикопрофилактики по-
казал, что высокая курсовая доза антибиотика
определила и высокую стоимость проведения
внутримышечной антибиотикотерапии (1707,6
рублей). В стоимость внутривенной антибиоти-
копрофилактики вошла так же стоимость тера-
пии послеоперационных инфекционных ослож-
нений (529,7 рублей). В результате чего итого-
вые затраты на ее проведение превысили стои-
мость экстракорпорального введения антибио-
тика, равную 526,8 рублям. Цены приведены на
2005–2006 гг.

ВЫВОДЫ

1. У больных пожилого и старческого возрас-
та, страдающих хроническим холециститом в Ре-
спублике Бурятия выявлены нарушения имму-
нитета с развитием дефицита абсолютного числа
CD3+-, CD8+-клеток.

2. Схема традиционного внутримышечного
введения антибиотика позволяет эффективно
профилактировать послеоперационные инфек-
ционные осложнения, однако на 3–4-е сутки вве-
дения наблюдается углубление иммунодефицита
с уменьшением абсолютного и относительного
числа лимфоцитов и абсолютного числа CD3+-,
CD4+-, CD16+-, CD22+-клеток. При внутривен-
ном введении антибиотика во время операции уг-
лубления исходного иммунодефицита менее вы-
ражено, но отмечается рост лейкоцитарного ин-
декса интоксикации в 1,5 раза, а у 14,3% больных
развиваются раневые и бронхолегочные инфек-
ционные осложнения.

3. Применение экстракорпоральной антибио-
тикопрофилактики стимулирует иммунитет
и позволяет предотвратить развитие раневых
и бронхолегочных инфекционных осложнений.

4. Проведение антибиотикопрофилактики ме-
тодом экстракорпорального введения у больных
пожилого и старческого возраста при плановой
холецистэктомии показано при снижении абсо-
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Рис. 3. Антибиотикопрофилактика с учетом исходно-
го состояния Т-клеточного звена иммунитета.



лютного числа CD3+-клеток менее 0,72×109/л,
CD8+-клеток — 0,33×109/л. К противопоказаниям
для применения метода относятся аллергические
реакции на антибиотики или АТФ, нестабильная
гемодинамика и гемоконцентрация с Ht > 50%.

5. Использование экстракорпорального вве-
дения антибиотика в 3,5 раза уменьшает стои-
мость эффективной профилактики по сравне-
нию со схемой традиционного внутримышечно-
го введения препарата.
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ВВЕДЕНИЕ

Выявлению в моче малых количеств альбуми-
на, так называемой микроальбуминурии
(microalbuminuria, slight albuminuria, pauci-albu-
minuria), уделяется самое пристальное внима-
ние, поскольку ее обнаружение у больных с са-
харным диабетом является наиболее ранним
и достоверным признаком развития диабетичес-
кой нефропатии [1]. У больных с артериальной
гипертензией и сахарным диабетом распростра-
ненность микроальбуминурии колеблется в пре-
делах от 10 до 40%. У здоровых людей микроаль-
буминурию выявляют у 5–7% [2].

В проспективных и эпидемиологических ис-
следованиях было показано, что микроальбуми-
нурия является прогностическим фактором
смертности как больных с сахарным диабетом
или артериальной гипертензией, так и в общей
популяции [3].

Диабетическая нефропатия — первично хро-
нический процесс, собирательный термин,
включающий в себя, по сути, диабетический гло-
мерулосклероз и хронический пиелонефрит.

Поначалу имеет место гипертрофия и гипер-
фильтрация нефронов, затем микроальбумину-
рия при нормальной скорости фильтрации и, на-
конец, прогрессирующий гломерулосклероз с по-
степенным развитием хронической почечной не-
достаточности по гломерулярному типу (процесс
может сопровождаться нефротическим синдро-
мом или его элементами — макропротеинуричес-
кая стадия) [4].

Единственным надежным лабораторным
критерием, позволяющим с высокой степенью
достоверности выявить доклиническую стадию
диабетической нефропатии, является величина
экскреции альбумина с мочой [5].

Установлены значения, позволяющие разде-
лить так называемую нормоальбуминурию, мик-

роальбуминурию и клиническую протеинурию.
Микроальбуминурию определяют как экскре-
цию альбумина с мочой в пределах 30–299 мг за
сутки. Выведение с мочой больших количеств
альбумина указывает на так называемую клини-
ческую альбуминурию, соответствуя экскреции
белка более 300 мг/сут [6].

Патофизиологические механизмы, лежащие
в основе взаимосвязи между экскрецией альбу-
мина и сосудистыми осложнениями, до конца не
выяснены. Возможно, что альбуминурия харак-
теризует системную эндотелиальную дисфунк-
цию, предрасполагающую к развитию сосуди-
стых осложнений в будущем [7].

Необходимость определения концентрации
альбумина в моче чувствительными количест-
венными методами объясняется тем, что сам
факт обнаружения у пациента микроальбумину-
рии является ответственным клиническим за-
ключением и требует от врача проведения соот-
ветствующих терапевтических мероприятий.
Для больного он является весьма серьезным
травмирующим психику фактором. В связи
с этим, как ложноположительные, так и ложно-
отрицательные результаты для больного в рав-
ной степени нежелательны, поскольку влекут за
собой изменение тактики лечения и, в конечном
счете, существенно сказываются на прогнозе за-
болевания. Кроме того, осторожный подход к ус-
тановлению факта микроальбуминурии связан
с весьма высокой физиологической изменчиво-
стью данного показателя в течение суток у каж-
дого отдельного больного. Последнее особенно
важно учитывать это при сборе мочи за короткие
промежутки времени.

Все современные высокочувствительные
и специфичные методы определения альбумина
в моче основаны на иммунохимической реакции
между специфическими антителами к человече-
скому альбумину и альбумином.
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Проведено сравнение результатов определения концентрации альбумина в моче с помощью ге-
терогенного твердофазового одностадийного конкурентного рецепторного анализа и иммуно-
турбидиметрического метода. По своим аналитическим характеристикам метод гетерогенного
твердофазового одностадийного конкурентного рецепторного анализа обеспечивает получе-
ние сопоставимых c иммунотурбидиметрическим методом количественных результатов.



Используют четыре группы методов:
— радиоиммунный анализ (РИА);
— радиальную иммунодиффузию (РИД);
— иммуноферментный анализ (ИФА);
— иммунотурбидиметрию.
Выбор метода определяется опытом и техни-

ческим обеспечением лаборатории. Сравнение
этих методов показало, что все они обладают
сравнимой точностью, чувствительностью и ди-
апазоном концентраций [8]. Количественные
методы определения альбумина в моче обеспе-
чивают предел обнаружения — 20 мг/л. Отклоне-
ния укладываются в заданные аналитические
пределы, коэффициент вариации (КВ) — 15%
и часто — намного ниже. Как показали исследо-
вания, результаты большинства методов в целом
сопоставимы.

Выбор конкретного метода определяется
опытом, аналитическими и, в большей мере, фи-
нансовыми возможностями лаборатории. Ши-
рокому распространению количественных мето-
дов оценки выраженности альбуминурии, как
правило, препятствует высокая стоимость тест-
систем.

В настоящее время большинство аналитичес-
ких проблем определения концентрации альбу-
мина в моче решены. Предпочтение отдают им-
мунотурбидиметрии как методу выбора, по-
скольку после адаптации готовых наборов реак-
тивов к современным биохимическим анализа-
торам сам метод определения не представляет
особых сложностей. В связи с тем, что в данном
методе используются моноклональные антитела,
стоимость его достаточно высока. Этим объяс-
няется тот факт, что в рекомендациях АDА (Аме-
риканской диабетической ассоциации) и NKF
(Национального почечного фонда) для скри-
нинга микроальбуминурии предпочтение отда-
ется более простым и дешевым полуколичест-
венным методам определения альбумина в моче
с использованием технологии «сухой» химии [9].

Согласно этим рекомендациям у больных
с сахарным диабетом исследование экскреции
альбумина проводят в два этапа.

На первом этапе проводят полуколичествен-
ное определение концентрации альбумина в ут-
ренней порции мочи с помощью альбумин-спе-
цифичных тест-полосок [10]. При получении
положительного результата переходят к0 второ-
му этапу — количественному определению кон-
центрации альбумина в моче.

Трудоемкость процесса получения антител,
особенно моноклональных, их нестабильность
от партии к партии привели к попытке замены
антител на рекомбинантные рецепторные белки
[11]. Использование альбуминсвязывающего ре-
цепторного белка стрептококка человека группы
I(0), полученного в лаборатории генетики мик-

роорганизмов ИЭМ РАМН, позволило разрабо-
тать тест-систему для определения малых коли-
честв альбумина в моче [12].

Целью настоящего исследования является ап-
робация набора реактивов, производимого ком-
панией «Абрис+» для количественного определе-
ния концентрации альбумина в моче с помощью
метода гетерогенного твердофазового односта-
дийного конкурентного рецепторного анализа.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Проведено сравнительное изучение результа-
тов определения концентрации альбумина в 99
образцах мочи двумя методами:

а) иммунотурбидиметрическим — на анализа-
торе ADVIA 1650 фирмы «Bayer» с использовани-
ем реактивов и калибраторов этой же фирмы;

б) гетерогенного твердофазового одностадий-
ного конкурентного рецепторного анализа — на-
бором «Микроальбумин-РТФ» производства
фирмы «Абрис+».

В работе были использованы две серии набо-
ров «Микроальбумин-РТФ» производства фир-
мы «Абрис+». Определение проводили в строгом
соответствии с Инструкцией, содержащей опи-
сание набора реагентов, состава и принципа дей-
ствия реактивов, мер предосторожности, необ-
ходимых при работе с набором, условий хране-
ния и подробное описание методики работы
с набором.

В данном методе альбумин, содержащийся
в анализируемом образце мочи, конкурирует
с альбумином, меченым пероксидазой, за альбу-
миновый рецептор, иммобилизованный на внут-
ренней поверхности лунок стандартного 96-лу-
ночного полистиролового планшета. Выявление
образовавшегося комплекса альбумин — альбу-
мин-связывающий рецептор проводится с помо-
щью ферментативной реакции, в которой перок-
сидаза реагирует с перекисью водорода в присут-
ствии хромогена тетраметилбензидина. Интен-
сивность развивающейся в процессе реакции ок-
раски обратно пропорциональна концентрации
альбумина в исследуемом образце.

Измерение величины оптической плотности
проводили с использованием 96-луночного вер-
тикального фотометра Elx-800 BioTech, США.
Промывку лунок проводили с использованием
промывающего устройства ProWash («Biohit»,
Финляндия). Использовали полуавтоматические
одноканальные пипетки с переменным или фик-
сированным объемом со сменными наконечни-
ками («Biochit», Финляндия) и расходные мате-
риалы, необходимые для постановки иммуно-
ферментного анализа.

Поскольку контрольные материалы с аттесто-
ванными значениями для данного метода опре-
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деления содержания альбумина не производят-
ся, материалом испытания аналитических харак-
теристик набора реактивов «Микроальбумин-
РТФ» служили образцы мочи с добавлением ли-
офилизированного человеческого альбумина
(препарат фирмы «Serva» с известной концент-
рацией, двух уровней: «нормальный» и «патоло-
гический»). Подготовку реагентов для определе-
ния альбумина в моче проводили согласно при-
ложенной к наборам инструкции. Определение
концентрации альбумина в моче осуществляли
с использованием калибровочного графика в си-
стеме координат «logit — log».

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Среди аналитических характеристик любого
метода наибольшего внимания заслуживают та-
кие параметры, как воспроизводимость и пра-
вильность метода, а также сравнение результатов
с результатами других апробированных методов,
условно принятых в качестве референтного.

Воспроизводимость метода. Воспроизводи-
мость метода оценивали по величине КВ. Полу-
ченные результаты указывают на то, что набор ре-
агентов «Микроальбумин-РТФ» для определения
содержания альбумина в моче позволяет получать
надежные результаты как при внутрисерийном
(КВ — 7,1%), так и при межсерийном (КВ —
8,4%) определении концентрации альбумина.

Тест «на открытие» (метод добавок). Данный
параметр оценивали по процентному соотноше-
нию измеренной концентрации альбумина
в пробе, полученной при смешении равных объ-

емов контрольной мочи, и калибровочной про-
бы. Его величина составила 93–107%.

Оценка линейной зависимости. Линейная зави-
симость между величиной поглощения и кон-
центрацией альбумина составила от 10 до
100 мкг/мл.

Сравнение результатов с «референтным» мето-
дом. Сравнимость результатов оценивали по ве-
личине коэффициента корреляции. Величина
коэффициента корреляции (r), полученная при
сравнении результатов определения концентра-
ции альбумина в моче методом гетерогенного
твердофазового одностадийного конкурентного
рецепторного анализа и иммунотурбидиметри-
ческим методом составила 0,79, уравнение рег-
рессии — y = 0,89x+2,6 (рисунок).

Таким образом, полученные результаты ука-
зывают на то, что набор реагентов для определе-
ния содержания альбумина в моче «Микроальбу-
мин-РТФ» производства ООО «Абрис+» (Санкт-
Петербург) обладает высокими аналитическими
характеристиками, позволяющими получать
сравнимые результаты с иммунотурбидиметри-
ческим методом, и может использоваться для
определения концентрации альбумина в моче.

По нашему мнению, метод гетерогенного
твердофазового одностадийного конкурентного
рецепторного анализа для определения альбуми-
на в моче обладает рядом достоинств. К ним сле-
дует отнести:

— достаточную специфичность и чувстви-
тельность, сопоставимую с иммуноферментны-
ми и современными иммунотурбидиметричес-
кими тест-системами;
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Рисунок. Корреляционная зависимость между результатами определения концентрации альбумина в моче
методом гетерогенного твердофазового одностадийного конкурентного рецепторного анализа (КРА)

и иммунотурбидиметрическим методом (ИТМ).



— стабильность альбумин связывающего ре-
цепторного белка позволяет добиться высокой
межсерийной воспроизводимости;

— невысокую стоимость данной тест-системы
по сравнению с тест-системами, использующи-
ми моноклональные антитела, что позволяет
снизить затраты на обследование пациентов та-
ких групп риска, как сахарный диабет и артери-
альная гипертензия.

В связи с тем, что в рамках национального
проекта «Здоровье» в клинико-диагностические
лаборатории амбулаторного звена поставлен
комплект оборудования для проведения ИФА —
вертикальный фотометр, встряхивающее и про-
мывающее устройство — определение концент-
рации альбумина в моче с помощью метода гете-

рогенного твердофазового одностадийного кон-
курентного рецепторного анализа в формате
96-луночного планшетного варианта может
явиться доступной альтернативой иммунотурби-
диметрическому методу.

Таким образом, результаты проведенного ис-
следования, свидетельствуют о том, что тест-си-
стема, разработанная в институте эксперимен-
тальной медицины РАМН, и выпускаемой фир-
мой «Абрис+», имеет высокие аналитические ха-
рактеристики, а их невысокая стоимость позво-
ляет рекомендовать данный метод для широких
скрининговых исследований для выявления
ранних стадий диабетической нефропатии и дру-
гих форм патологии, при которых альбуминурия
является важным прогностическим критерием.
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ВВЕДЕНИЕ

Среди методов эфферентной терапии при тя-
желых формах интоксикации основной является
сорбционная терапия, позволяющая за короткое
время радикально извлечь из крови, лимфы, энте-
ральной среды токсичное вещество и тем самым
значительно улучшить прогноз заболевания [1–3].
Дальнейшее развитие эфферентных методов свя-
зано с созданием сорбентов, обладающих направ-
ленной сорбционной способностью по отноше-
нию к определенному веществу или токсину [4, 5].

Одним из возможных направлений подобных
исследований являются опыты с не размножаю-
щимися клетками микроорганизмов, иммобили-
зованными на сорбенте-матрице. Их использова-
ние может дать ряд преимуществ по сравнению,
как со свободными клетками, так и c иммобили-
зованными ферментами, так как позволяет иск-
лючить обязательный этап очистки ферментных
препаратов и преодолеть трудности, связанные
с нестабильностью ферментов.

Острая почечная недостаточность (ОПН) отно-
сится к одной из наиболее опасных и часто встре-
чающихся патологий. Тяжелое нарушение азоти-
стого обмена является одним из основных патоге-
нетических факторов, определяющих высокую ле-
тальность при этом заболевании. Фармакологиче-
ская коррекция этих нарушений остается важней-
шей задачей медицины и обусловливает необхо-
димость новых подходов к лечению. В ряде случа-
ев, особенно когда ОПН развивается на фоне дру-
гих хронических заболеваний, сопряженных с оте-
ками и гиповолемией, необходима острожность
при применении мочегонных средств и ультра-
фильтрации. В этих случаях представляет интерес
возможность использования энтеросорбции [6].

Углеродные сорбенты хорошо элиминируют
аммиак, однако большинство из них в недоста-
точной степени адсорбируют и выводят мочеви-

ну, что и ограничивает использование этого про-
стого метода. Способность уреазы гидролизовать
мочевину до аммиака и углекислого газа может
заметно повысить эффективность сорбции.

Экспериментальным путем нами установлено,
что некоторые микроорганизмы, такие как
Helicobacter рylori, Staphylococcus saprophyticus, об-
ладают высокой активностью уреазы. И это свой-
ство может быть использовано для придания се-
лективных свойств углеродным сорбентам.

Цель исследования: провести сравнительный
анализ эффективности использования клеток
различных микроорганизмов для модификации
углеродных сорбентов.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Исследования выполнены на 35 белых крысах
массой тела 160–180 г, разделенных на 5 групп.

1-я группа — интактная;
2-я группа — животные с глицероловой моде-

лью острой почечной /недостаточности, служив-
шие контролем для остальных групп.

3-я, 4-я и 5-я группы — животным после мо-
делирования ОПН проводили курс энтеросорб-
ции обычным или модифицированным сорбен-
тами: 3-я группа – базовым сорбентом-матри-
цей; 4-я группа – сорбентом, модифицирован-
ным клетками Staphylococcus saprophyticus (SS)
и 5-я группа – сорбентом, иммобилизованным
клетками Helicobacter pylori (HP).

В качестве базового сорбента использован
лигниновый сорбент марки АУ-Л.

Для иммоблизации использовали следующие
микроорганизмы: культуру НР (B-01), выделен-
ную из биоптата слизистой оболочки желудка
больного с язвенной болезнью двенадцатиперст-
ной кишки и культуру SS (N-06), изолированную
c кожи здорового человека, характеризующуюся
высокой уреазной активностью. Для инактива-
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сорбируемый и выводимый из организма. В частности, мочевина, благодаря повышенной уре-
азной активности, расщепляется до аммиака, так как это происходит в здоровом организме.



ции микроорганизмов в их суспензию добавляли
тимол в конечной концентрации 0,01%, который
подавлял жизнеспособность бактерий, не оказы-
вая влияния на их уреазную активность.

Иммобилизацию клеток микроорганизмов на
сорбенте-носителе выполняли следующим обра-

зом: суспензию микробных клеток (HP или SS)
(25 млрд. микробных тел/мл) в изотоническом
растворе натрия хлорида, смешивали с сорбен-
том, промытым изотоническим раствором натрия
хлорида и высушенным при комнатной темпера-
туре. Встряхивали на мешалке в течение 6 часов
при температуре 25 °С, затем многократно про-
мывали дистиллированной водой и 0,06 М рас-
твором фосфатного буфера (рН 6,8) и удаляли не
адсорбировавшиеся микробные клетки.

ОПН моделировали внутримышечным введе-
нием 50% раствора глицерина из расчета 10 мл
на 1 кг массы тела животного [7–9]. Соответст-
вующий сорбент животные получали ежедневно
per os в течение 7 суток 1 раз в день в дозе 0,5 г на
100 г массы тела. После завершения терапии
производили забор крови для лабораторных ис-
следований. Определяли содержание мочевины,
креатинина и аммиака.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Введение глицерина вызывало токсическое по-
ражение почек. У всех животных отмечалась азо-
темия, характеризующаяся статистически значи-
мым увеличением содержания в крови мочевины,
быстрым увеличением содержания сывороточно-
го креатинина, повышением концентрации амми-
ака. Нарастание креатинемии параллельно повы-
шению концентрации мочевины в крови происхо-

дит, как правило, при снижении клубочковой
фильтрации и свидетельствует о развитии реналь-
ной острой почечной недостаточности (таблица).

Основной предпосылкой для применения эн-
теросорбции при острой почечной недостаточно-
сти является то обстоятельство, что при использо-

вании этого метода возрастает роль желудочно-ки-
шечного тракта в элиминации уремических токси-
нов. Проведенные исследования выявили, что
значительное снижение азотемии наблюдалось
у всех животных, прошедших курс энтеросорбци-
онной детоксикации, независимо от типа исполь-
зованного сорбента. Однако степень выраженно-
сти позитивных изменений была различной.

После проведения терапии базовым сорбен-
том отмечалось значительное, более чем в 3,6
раза, уменьшение содержания в крови аммиака,
концентрация которого снизилась в 2,3 раза да-
же по сравнению с интактной величиной. Это
является подтверждением хорошей сорбцион-
ной способности углеродных сорбентов к этому
метаболиту. Однако концентрация креатинина
и мочевины в сыворотке крови, хотя и снизилась
по сравнению с ОПН-группой в 2,5 раза и в 1,75
раза, соответственно, но оставалась достоверно
выше, чем у интактных животных.

При использовании сорбента, модифициро-
ванного клетками Staphylococcus saprophyticus,
положительная динамика была более выражена:
концентрация креатинина снизилась до уровня
физиологической нормы. Однако содержание
мочевины, несмотря на достоверное уменьше-
ние концентрации относительно контрольной
группы, оставалось повышенным. Различия ме-
жду соответствующим показателем с животными
3-й группы были не достоверными.
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Добиться желаемого результата позволило нам
проведение энтеросорбции сорбентом, иммобили-
зованным клетками Helicobacter pylori. У этой груп-
пы животных снижение концентрации метаболи-
тов носило достоверно выраженный характер,
и после завершения курса терапии отмечалась пол-
ная нормализация всех изученных показателей.

Известно, что все углеродные сорбенты хоро-
шо адсорбируют аммиак. Это мы наблюдали
и в наших опытах, когда после курса энтеросорб-
ции базовым сорбентом содержание его было зна-
чительно ниже нормы. Однако любое отклонение
от нормы, независимо от того в какую сторону
происходит сдвиг, не служит доказательством по-
зитивности происходящего процесса, а лишь ука-
зывает на разбалансировку метаболических реак-
ций. А в сочетании с низкой элиминацией моче-
вины и креатинина, можно с уверенностью ска-
зать о недостаточной эффективности этих сор-
бентов при данной патологии, что и ограничивает
применение метода в клинической практике.

Модификация сорбента клетками микроорга-
низма «придает ему» дополнительные свойства:
за счет иммобилизованного с клетками микроор-
ганизма фермента уреазы позволяет ему, наряду
с процессом сорбции, расщеплять мочевину до
конечных продуктов, имитируя физиологический
процесс, протекающий в здоровом организме.
Полученный же в результате этой реакции амми-
ак адсорбируется на поверхности сорбента. Сопо-
ставление динамики изменения уровня мочеви-
ны и аммиака в крови опытных животных под-
тверждает правильность этого предположения.

Модифицированный сорбент, так же как и сор-
бент-матрица, элиминирует лишь незначительную
часть мочевины. Оставшаяся ее часть посредством
высвобождающейся уреазы подвергается дальней-
шим превращениям, в результате которых образует-

ся аммиак. Именно этим обусловлена более высокая
остаточная концентрация аммиака после использо-
вания опытного сорбента по сравнению с сорбен-
том-матрицей. Но поскольку уровень аммиака пос-
ле проведения энтеросорбции базисным сорбентом
значительно ниже нормы, а после применения мо-
дифицированного сорбента приближен к ней, то это
следует рассматривать не как негативный фактор, а,
напротив, как позитивный аспект, так как делает его
использование более физиологичным ввиду восста-
новления гомеостатического равновесия в организ-
ме и нормализации азотистого обмена.

Обобщая полученные данные, можно сделать
вывод, что модификация углеродного сорбента
иммобилизацией клеток микроорганизмов на его
поверхности не оказывает влияния на его сорбци-
онные свойства. Во всех случаях адсорбция мета-
болитов на его поверхности происходит в равной
степени и по одним и тем же принципам. Однако
у модифицированного сорбента появляются но-
вые свойства, позволяющие ему превращать пло-
хо адсорбирующийся метаболит в вещество, легко
связывающееся с сорбентом, и в последующем
элиминировать его из организма.

ВЫВОДЫ

1. Неразмножающиеся клетки микроорганиз-
мов, обладающих высокой уреазной активностью,
в том числе, Helicobacter pylori и Staphylococcus
saprophyticus, могут быть использованы для моди-
фикации углеродных энтеросорбентов.

2. Модификация углеродных сорбентов путем
иммобилизации клеток микроорганизма повы-
шает их селективность в отношении дериватов
азотистого обмена и позволяет их использовать
для борьбы с азотемией при острой почечной не-
достаточности.
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ВВЕДЕНИЕ

Хорошо известно, что сахарный диабет при-
водит к повреждению сосудистой стенки,
при этом восстановление поврежденного эндо-
телия микрососудов резко нарушается. Ведущий
фактор этого нарушения точно не известен.
Большое значение в снижении регенеративных
свойств эндотелия придается иммунокомплекс-
ному механизму повреждения базальной мемб-
раны сосудов, перицитов и гладкомышечных
клеток [1–4]. Иммунные комплексы могут оса-
ждаться на базальной мембране микрососудов,
связывать фракции комплемента с образовани-
ем мембраноатакующих комплексов. Аутоим-
мунное повреждение базальной мембраны при-
водит к хемотаксису лимфоцитов, макрофагов,
полиморфноядерных лейкоцитов, гладкомы-
шечных клеток, эти клетки вырабатывают ши-
рокий спектр цитокинов и адгезивных молекул,
которые способны повреждать клеточные мемб-
раны, а также стимулировать синтез новых ме-
диаторов [5].

Принимая во внимание роль гуморального
и клеточного иммунитета в патогенезе микроан-
гиопатии при сахарном диабете I типа, представ-
ляется необходимым изучить показатели актив-
ности полиморфноядерных лейкоцитов, систе-
мы комплемента и содержание циркулирующих
иммунных комплексов в крови, а также их влия-
ние на состояние сосудистой стенки при сахар-
ном диабете. Так как сахарный диабет нередко
осложняется активацией очагов инфекции и да-
же септическими состояниями, то оценка функ-
циональной активности фагоцитов и системы
комплемента может позволить более корректно
обосновать целесообразность применения эф-
ферентной терапии у этой группы больных.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В исследовании принимали участие 48 детей
с инсулинзависимым сахарным диабетом (ИЗСД):

— группа 1 (n = 14) — дети с впервые выявлен-
ным сахарным диабетом (СД);

— группа 2 (n = 22) — пациенты с длительно-
стью заболевания до 5 лет;

— группа 3 (n = 12) — пациенты, у которых диаг-
ностирована диабетическая микроангиопатия
(ДМИАП) (диабетическая нефропатия у четверых
сочетающаяся с диабетической ретинопатией).

Группу контроля (группа 4, n = 49) составили
клинически здоровые дети.

Взятие крови у каждого ребенка производи-
лось однократно как часть диагностического об-
следования, с согласия пациента и его родите-
лей: у детей 1–3-й групп (n = 38) перед выпиской
из стационара при достижении компенсации
или субкомпенсации (n = 10) сахарного диабета
по показателям суточной гликемии, гликозили-
рованного гемоглобина, липопротеидов, холе-
стерина и тестов на кетонурию.

Мы исследовали параметры гуморального им-
мунитета на основании уровней циркулирующих
иммунных комплексов, общей активности комп-
лемента, а также оценивали бактерицидную ак-
тивность фагоцитов. Уровень циркулирующих
иммунных комплексов определяли фотоколори-
метрическим методом c использованием 0,025%
уксусной кислоты, бактерицидную активность
фагоцитов — с помощью НСТ-теста (тест с нитро-
синим тетразолием), систему комплемента иссле-
довали по ее общей гемолитической активности.

Результаты эксперимента представлены в таб-
лице.

У всех детей с инсулинзависимым сахарным
диабетом (1–3-я группы) наблюдалось повыше-
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ние уровня циркулирующих иммунных комплек-
сов по сравнению с контрольными показателями:

— у детей с впервые выявленным инсулинза-
висимым сахарным диабетом (ИЗСД) концент-
рация иммунных комплексов превышала конт-
рольные значения на 40%;

— в группе без ДМИАП — на 24%;
— при наличии ДМИАП — на 60%;
При сравнении результатов исследования ме-

жду опытными группами, было обнаружено дос-
товерно повышенное содержание циркулирую-
щих иммунных комплексов в группе с ДМИАП
по сравнению со значениями ЦИК в группе без
микроангиопатий (рис. 1).

При определении общей гемолитической ак-
тивности (ОГА) системы комплемента было вы-

явлено усиление ОГА при СД у детей, однако до-
стоверное повышение ОГА обнаружено в группе
детей с впервые выявленным СД и в группе
с ДМИАП (см. таблицу, рис. 2). Общая гемоли-
тическая активность комплемента в обеих груп-
пах превышала контрольные значения в среднем

на 30%. Сравнение полученных данных в опыт-
ных группах не выявило достоверных различий
(см. таблицу).

Повышенное содержание циркулирующих
иммунных комплексов в крови детей больных
инсулинзависимым сахарным диабетом свиде-
тельствует о нарушении элиминации циркулиру-
ющих иммунных комплексов, что, по-видимому,
связанно с дефектом фагоцитарной системы, яв-
ляющейся основным механизмом деградации
и элиминации иммунных комплексов.
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Рис. 1. Содержание циркулирующих иммунных ком-
плексов в крови детей больных инсулинзависимым
сахарным диабетом и контрольной группы (по оси

абсцисс обследованные группы больных, по оси ор-
динат содержание циркулирующих иммунных комп-

лексов в % к контрольным значениям).

Рис. 2. Общая гемолитическая активность компле-
мента в крови детей, больных инсулинзависимым са-

харным диабетом, и контрольной группы (по оси
абсцисс обследованные группы больных, по оси

ординат общая активность комплемента в %).



Для оценки функциональной активности фа-
гоцитов был использован метод бессубстратного
восстановления нитросинего тетразолия — НСТ-
тест (NBT-тест), основанный на способности фа-
гоцитов утилизировать кислород с образованием
высокореактогенных свободных радикалов.

В результате исследований было установлено,
что у детей контрольной группы только 4–8%
нейтрофилов способны восстанавливать НСТ.
У детей с впервые выявленным инсулинзависи-
мым сахарным диабетом результаты базального
НСТ-теста не отличались от контрольных пока-
зателей. В группе детей с сахарным диабетом без
ДМИАП и в группе с ДМИАП значения спон-
танного варианта реакции по данным теста вос-
становления нитросинего тетразолия превыша-
ли контрольные показатели, что свидетельствует
о значительном усилении внутриклеточного ме-
таболизма нейтрофильных лейкоцитов (см. таб-
лицу, рис. 3).

С увеличением длительности и тяжести тече-
ния сахарного диабета показатели спонтанного
теста повышаются: в группе без микроангиопа-
тий бактерицидность в 1,5 выше, чем в контроле,
в группе с микроангиопатией – в 2,5 (см. рис. 3).
Сравнение данных спонтанного НСТ-теста
в опытных группах выявило их достоверные раз-
личия (см. таблицу).

Вместе с тем, средние значения показателей
стимулированного зимозаном НСТ-теста у детей
больных сахарных диабетом были ниже соответ-

ствующего контрольного параметра, что отража-
ло снижение внутриклеточного резерва фагоци-
тов в случае длительного течения заболевания
и развития сосудистых осложнений. С увеличе-
нием длительности течения и тяжести сахарного
диабета показатели стимулированного теста
снижаются: в группе без микроангиопатий бак-
терицидность на 40%, в группе с микроангиопа-
тией — на 55% ниже, чем в контроле (см. табли-
цу, рис. 4). Только у детей с впервые выявленным
сахарным диабетом были отмечены повышен-

ные значения стимулированного НСТ-теста
(95±3%, при контрольном значении 75±4,3%).

Разность между стимулированной и базальной
активностью, характеризующая низкий «резерв»
функциональной активности, была наименьшей
при развитии микроангиопатий. Это согласуется
с имевшей место нейтропенией у 40% больных
этой группы. Более выраженное нарушение спо-
собности фагоцитов к полноценному ответу
в НСТ-тесте на фоне нейтропении у данной
группы больных мы связываем с более высоким
уровнем циркулирующих иммунных комплек-
сов, способным активировать нейтрофилы с ос-
вобождением эластазы [6], повреждать клетки,
стимулировать апоптоз нейтрофилов [7, 8].

Полученные нами данные о нарушении как
базальной, так и стимулированной продукции
кислородных радикалов в НСТ-тесте, подтвер-
дили представление о низкой фагоцитарной
способности нейтрофилов при развитии сосуди-
стых изменений у детей [9].

Нарушению фагоцитарной функции поли-
морфноядерных лейкоцитов при сахарном диабе-
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Рис. 3. Показатели базального НСТ-теста у детей
больных инсулинзависимым сахарным диабетом

и контрольной группы (по оси абсцисс обследован-
ные группы больных, по оси ординат значения ба-

зального НСТ-теста в % к контрольным значениям).

Рис. 4. Показатели стимулированного НСТ-теста
у детей больных инсулинзависимым сахарным диабе-
том и контрольной группы. По оси абсцисс обследо-

ванные группы больных, по оси ординат значения
стимулированного НСТ-теста в % к контрольным

значениям.



те может способствовать гипергликемия и гипер-
кетонемия. При высоком содержании глюкозы
в крови нейтрофилы приобретают сферическую
форму и в значительной мере теряют способность
образовывать псевдоподии. В результате умень-
шается возможность контакта фагоцита с одно-
именно заряженными клетками, снижаются адге-
зивные и эмиграционные свойства гранулоцитов.

Кроме того, полученные экспериментальные
данные ряда ученых позволяют заключить, что
полиморфноядерные лейкоциты, образующиеся
при инсулиновой недостаточности, имеют мно-
гочисленные нарушения метаболизма, которые
в связи с чувствительностью к инсулину зрелых
нейтрофилов может исправить лишь замена пула
метаболически дефектных клеток новыми, мета-
болически полноценными полиморфноядерны-
ми лейкоцитами, образованными уже в условиях
нормализовавшейся концентрации или рецеп-
ции инсулина.

В основе снижения активности нейтрофилов
при сахарном диабете, как было отмечено ранее,
лежит нарушение адгезивных свойств и угнете-
ние хемотаксиса. Что касается реакции опсони-
зации, которая протекает на фоне активации
комплемента, то при данном заболевании она,
по-видимому, также нарушается. В пользу этого
предположения говорит тот факт, что гемолити-
ческая активность комплемента сыворотки кро-
ви больных была повышена.

Проведенные исследования показали, что
у больных с сахарным диабетом хроническая ги-
пергликемия является основной причиной нару-
шений иммунного статуса, в частности, фагоци-
тарного звена иммунной защиты, что предопре-
деляет прогноз развития микроангиопатии. На-
рушения фагоцитоза у больных с сахарным диа-
бетом сохраняются при достижении компенса-
ции углеводного обмена.

Высокие концентрации циркулирующих им-
мунных комплексов, нарастание активности ком-
племента при дефиците фагоцитарного звена у де-
тей с сахарным диабетом до развития ДМИАП,
по нашему мнению, свидетельствуют об их повре-
ждающем действии при нарушенной элиминации
иммунных комплексов системой фагоцитов. Па-
тогенный эффект высоких концентраций цирку-
лирующих иммунных комплексов, возможно,
также ответственен за освобождение ферментов
полиморфноядерных фагоцитов и повреждение
сосудистой стенки. С другой стороны, именно вы-
сокий уровень циркулирующих иммунных комп-
лексов, на наш взгляд, может быть одним из меха-
низмов активации коагуляционного звена гемо-
стаза при сахарном диабете.

Таким образом, иммунологический дисбаланс
характеризовался: нарастанием концентрации
ЦИК, усилением кислородзависимого метаболиз-
ма нейтрофильных лейкоцитов с уменьшением их
внутриклеточного бактерицидного потенциала.
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Явно выраженная биологическая активность
морской флоры связана с рядом особенностей их
биохимии, которая по всей вероятности сложи-
лась из необходимости выжить в среде, столь не-
обычной для растительной жизни, какой являет-
ся морская вода. С этой точки зрения одним из
самых интересных морских многолетних цветко-
вых растений является Zostera marina, произра-
стающая в прибрежных прогреваемых солнцем
водах нескольких морей, в том числе и омываю-
щих нашу страну. Пектин, добываемый из этого
растения, называется зостерин. С химической
точки зрения зостерин является полисахаридом
пектиновой природы.

Как и в пектинах из наземных растений мак-
ромолекулы полисахарида «Зостерин-Ультра»
состоят из галактуроновой кислоты, продукта
окисления моносахарида галактозы. Однако
пектин из морского растения Zostera marina име-
ет отличительные черты, определяющие его
свойства как эффективного энтеросорбента.

В отличие от линейных биополимеров, к ко-
торым относятся пектины из яблок, свеклы, ци-
трусовых, и т. д., имеющих слабую способность
удерживать катионы тяжелых металлов и радио-
нуклиды, макромолекула зостерина имеет сов-
сем другой вид. Это разветвленная пространст-
венная структура, похожая, на пучок спутанных
ниток, весь состоящий из ячеек разного размера
между главными линейными цепями и их боко-
выми ответвлениями. Такое строение зостерина
является фундаментальной основой его высоких
сорбционных качеств.

Зостерин имеет малую степень метоксилиро-
вания по кислотным группам галактуроновой
кислоты по сравнению с другими растительны-
ми пектинами, а поэтому прочнее удерживает
положительно заряженные инородные токсич-
ные тела, присутствующие в кровяном русле.

Кроме того, в среди моносахаридов зостери-
на, включенных в цепи полисахаридов, обнару-
жен в значительных количествах (40–50%) ред-

чайший моносахарид апиоза. Его значение в эф-
ферентной терапии с участием препарата «Зосте-
рин-Ультра» чрезвычайна, так как пектин, попа-
дая перорально в организм человека, оказывает-
ся устойчивым к воздействию ферментов в желу-
дочно-кишечном тракте.

Еще одна из физиологических особенность
препарата, содержащего пектин из Zostera mari-
na — быстрота положительного воздействия на
организм. Это вызвано способностью проник-
новения в кровяное русло, по крайней мере, ни-
зкомолекулярных (в пределах до 1–30 кД) фрак-
ций зостерина.

Применение природных сорбентов в борьбе
с эндотоксикозами быстро развивается [1, 2]. Если
в середине ХХ века на первых этапах это были уг-
леродные сорбенты и их модифицированные ана-
логи [3], то затем их количество стало расти [4–6].
Подавляющее число сорбентов сейчас получают
из растительного сырья [7], а точнее из оболочек
растительных клеток (сорбенты на основе целлю-
лозы) или из стромы растений (пектиновые сор-
бенты). Результаты эфферентной терапии с уча-
стием сорбентов первого типа — это полифепан,
лигносорб [8] и микроцел [9, 10] — постоянно об-
суждаются на страницах журнала [11, 12].

Сорбенты из растительных пектинов, хотя
и имеют более длинную историю применения,
но не в области медицины, а в пищевой промыш-
ленности, как для очистки продуктов переработ-
ки, так и как ингредиенты готовых изделий. Инте-
ресно, что для производства желейных кондитер-
ских изделий различного ассортимента расход пе-
ктина колеблется от 8 кг для цитрусового до 26 кг
для свекловичного пектина на 1 тонну готовой
продукции. Главными поставщиками раститель-
ных пектинов остаются овощи и фрукты (в про-
мышленном масштабе пектины получают из яб-
лок, свеклы, кожуры лимонов). С химической то-
чки зрения все они относятся полисахаридам, ос-
тов которых состоит из цепей полигалактуроновой
кислоты (отсюда второе название гликаны) [2, 13].
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На рис. 1 представлена структура фрагмента
цепи пектинов (а) и для сравнения вид макромо-
лекулы целлюлозы (б), где n — количество звень-
ев, то есть степень полимеризации.

Величины n для обоих сорбентов близки
и массы лежат в интервале 2000–30 000 Д. Счита-
ется, что для проявления физиологической ак-
тивности, как правило, необходимо, чтобы сред-
нечисловая молекулярная масса полисахарида
превышала 10–15 кД, и он обладал способностью
образовывать высокомолекулярные агрегаты [14].

Сходство структур тоже очевидно, однако,
целлюлоза обладает более жестким остовом, ха-
рактерным для кристаллических веществ [10].

Эффективность сорбентов на основе пекти-
нов сейчас признана во многих клиниках и нако-
пленный опыт их применения в эфферентной
терапии показывает, что их возможности рас-
крыты далеко не полностью [7, 12, 15].

Основное направление исследований — это
изучение сорбционных свойств пектинов из раз-
ных растительных источников, установление их
структуры и связанной с ней «силы» сорбента.

В 1998 году Ю.С.Оводов опубликовал обзор
[14], в котором представил успехи ученых США,
Японии и других стран в этой области. Немалый
вклад внесли работы самого Ю.С.Оводова
[14–21].

Ю.С.Оводов и его сотрудники показали, что,
во-первых, пектины принадлежат к числу наи-
более сложных по структуре объектов природно-
го происхождения, а, во-вторых, именно эта

особенность наделяет их высокой адсорбцион-
ной способностью.

К настоящему моменту можно считать устано-
вленным, что в структуре макромолекул органи-
ческих пектинов существуют два вида полимер-
ных цепей галактуроновой кислоты: линейная,
названная галактуронаном, и разветвленная,
имеющая более сложный состав [14, 22]. Линей-
ные участки цепи состоят из большого числа мо-
лекул галактуроновой кислоты, объединенных
в длинные цепи путем отщепления от двух моле-
кул кислоты одной молекулы воды. Отдельные
участки галактуронана различной длины время
от времени включают один или два остатка моно-
сахарида рамнозы (1,2-L-рамнопиранозы), обра-
зуя, соответственно рамногалактуран.

Таким образом, подавляющее большинство
пектинов относится к группе рамногалактурона-
нов, где есть сравнительно простая по структуре
линейная область, которая является остовом ма-
кромолекулы, и более сложные, разветвленные
фрагменты, присоединенные к ней и имеющие
в своем составе другие моносахара. Иногда,
но не всегда, разветвленная область пектина то-
же представлена одним или несколькими блока-
ми рамногалактуронана. Такова структура остова
пектина из пижмы обыкновенной [17] и смолев-
ки обыкновенной [18].

В процессе вегетации, когда идет биосинтез
пектиновых веществ, образуется макромолекула
пектина, в которой линейная и разветвленные
области связаны между собой еще и ковалентны-
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Рис. 1. Структура цепи пектинов (а) и макромолекулы целлюлозы (б).



ми связями, образующими пространственную
решетку [18, 22]. По-видимому, пространствен-
ная конфигурация для пептидов из разных расти-
тельных объектов имеет индивидуальный прису-
щий только данному пептиду характер. Именно
поэтому сорбционные возможности различных
пектинов, далеко не одинаковы. Этот вывод ва-
жен при обсуждении особенностей пектинов из
морских трав, к которым относится и зостерин.

Самым интересным, интенсивно изучаемым
и нашедшим разнообразные применения пекти-
ном из морской флоры оказался полисахарид из
морского многолетнего цветкового растения
Zostera marina. Впервые он был выделен в 1940
году русским ученым В.И.Мирошниковым, ко-
торый назвал его зостерином [23].

Zostera marina относится к семейству Zoste-
raceae, которое насчитывает 12 видов. Zostera
marina и Zostera asiatica — типичные, наиболее
распространенные морские подводные культу-
ры, растут в прогреваемых прибрежных водах
морей северного, и южного полушарий,
но Zostera marina обнаружена только в морях се-
верного полушария.

Зостера заселяет прогреваемые солнцем или-
сто-песчаные литорали (литораль — прибреж-
ный участок морского дна, высыхающий при от-
ливе). Она имеет разветвленную корневую сис-
тему, образует подводные луга, иногда с очень
высоким травостоем — до 100 см. Растения цве-
тут и опыляются под водой, потому что потоки
воды переносят пыльцу. К осени созревают семе-
на. Наиболее полно онтогенез зостеры морской
представлен В.Н.Веховым [24].

Получаемый из зостеры пектин представляет
собой полимер галактуроновой кислоты, то есть
он тоже относится к группе рамногалактурона-
нов. Присутствуют в нем и другие сахара: араби-
ноза, рамноза, рибоза, галактоза, манноза. Есть
в зостерине и еще один моносахарид, о котором
мы поговорим позже. Соотношение сахаров
в некоторых пределах не постоянно и зависит от
природных условий, в которых развивались рас-
тения, и от технологических параметров процес-
са получения пектина.

У пектина из зостеры обнаружены особенно-
сти, которые отличают его от гликанов наземных
растений, и вследствие этого он имеет некоторые
присущие только ему исключительные качества.

В результате ряда исследований [22] стало яс-
но, что зостерин имеет более сложную конструк-
цию, чем пектины наземных растений. Хотя он,
как и другие пектины, имеет линейный остов из
рамногалактурана, и разветвленную область, од-
нако, последняя представляет собою значитель-
но более сложную конфигурацию. К ней присо-
единен еще один «блок» — ксилогалактуронан
(цепи, состоящие из колец галактуроновой кис-

лоты и моносахара ксилозы). Ксилогалактураны
были обнаружены ранее в пектинах некоторых
наземных растений (например, в пыльце горной
сосны [25]). Однако в зостерине этот фрагмент
имеет дополнительные разветвления, увеличи-
вающие объем макромолекул.

Вот как описаны детали этой структуры:
«В результате макромолекула зостерана отлича-
ется значительной сложностью и состоит из не-
скольких структурных блоков. Наряду с линей-
ной областью галактуронана и рамногалактуро-
нана, разветвленная область зостерана представ-
лена ксилогалактуронаном, в котором боковые
углеводные цепи построены из ряда 1,3-связан-
ных остатков D-ксилопиранозы. Некоторые из
этих цепей имеют точки разветвления, которы-
ми являются остатки ксилозы, замещенные в 3-
и 4-положениях» [22].

Такой характер структуры зостерина является
фундаментальной основой его высоких сорбци-
онных качеств. В этом и заключается первая осо-
бенность пектина зостерин.

Его макромолекула, по-видимому, представля-
ет собою рыхлую трехмерную «путанку» полисаха-
ридных цепей. В таком клубке («путанке») катио-
ны тяжелых металлов и любые другие органичес-
кие объекты, ответственные за эндотоксикоз, свя-
зываются одновременно с несколькими звеньями
макромолекулы. Среди разнообразных по размеру
«ячеек» всегда найдутся и такие, в которые токси-
ны будут входить и удерживаться прочно.

Вторая особенность зостерина заключается
в том, что в нем очень мало (не более 5% от обще-
го числа гидроксильных остатков) метильных
групп, которые в пектинах наземных растений
этерифицируют значительную часть карбоксилов.
Степень метоксилирования зостерина не превы-
шает 5% (степень метоксилирования, например,
яблочного пектина составляет 70–80%). Это при-
водит к тому, что зостерин связывает кислотными
группами галактуроновых колец и водородными
связями значительно больше, чем другие пекти-
ны, катионов тяжелых металлов, радионуклидов
и токсинов, несущих положительный заряд.

Известно, что неметоксилированные остатки
галактуроновой кислоты в пектинах образуют
с помощью ионов кальция и магния межмолеку-
лярные мостики, обусловленные ионными и во-
дородными связями между карбоксильными и ги-
дроксильными группами, что приводит к форми-
рованию еще одной сетчатой структуры и сопро-
вождается резким увеличением молекулярной
массы образующихся агрегатов, ростом их гидро-
фильности и способности удерживать большие
количества внутримолекулярной воды. Действуя,
как молекулярные сита, подобные структуры
и обеспечивают водно-солевой режим растения
в водной среде. Кроме того, эти же структуры мо-
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гут оказывать существенное влияние на физиоло-
гическую активность зостерана [22].

Третья особенность связана с наличием в зос-
терине уникального моносахарида АПИОЗЫ.
Это одна из пентоз. В ней столько же атомов уг-
лерода, кислорода и водорода, как и в молекуле
распространенного моносахарида рибозы:
С5Н10О5. Обе пентозы есть в зостерине, причем
в виде D-формы.

Для наглядности приведем простые структур-
ные формулы сахаров (рис. 2).

Эти похожие молекулы-изомеры совершенно
различны, с точки зрения биохимии. Апиоза —
редчайший вид сахара. В природе среди сахаров
разветвление углеродной цепи и замена водоро-
да на «лишнюю» СН2ОН(метокси)-группу на-
блюдается крайне редко. Апиозу называют «не-
правильным» моносахаридом. Она не обнаруже-
на пока в значительных количествах ни в одном
из пектинов наземных растений.

В зостерине апиоза присоединена к полисаха-
ридным звеньям галактуроновой кислоты. Пос-
ле обработки пектиназой фрагмент был выделен
и получил название — апиогалактуронан [26].
В зостерине его обнаружено удивительно мно-
го — на апиогалактуронан приходится примерно
четверть макромолекулы, причем апиозы в нем
больше, чем галактуроновой кислоты (соотно-
шение приблизительно 5 : 4) [14] (рис. 3).

Апиогалактуронан оказался необычайно ус-
тойчивым к действию пектиназ, а, следовательно,
обладает большей стабильностью в кишечном тра-

кте, чем другие пектины. Таким образом, у токси-
нов, удерживаемых «путанкой», больше шансов
пройти желудочно-кишечный тракт и «покинуть»
организм естественным путем. Стало понятно, от-
куда берется хорошо известная поморам устойчи-

вость морских трав к процессам гниения и разло-
жения в морской воде и после выброса их на берег.

Физиологическая активность зостерина, кото-
рый в настоящее время широко применяется в ка-
честве лечебной пищевой добавки, хорошо изуче-
на. Это, прежде всего, иммуномодулирующая ак-
тивность, противоязвенное и антидотное дейст-
вия. Иммуномодулирующая активность зостери-
на связана не со всей структурой макромолекулы
пектина, а именно с присутствием в ней апиога-
лактуронана. Яблочный пектин, который на 95%

представляет собой галактуронан, не оказывал
в опытах иммуностимулирующего действия [22].

Приходится признать, что природа в виде зо-
стерина подарила уникальный сорбент для очи-
стки организма. В Санкт-Петербурге уже в тече-
ние 10 лет налажен промышленный выпуск зос-
терина из Zostera marina [27].

Препарат «Зостерин-Ультра» прошел апроба-
цию во многих лечебных учреждениях, среди ко-
торых: Санкт-Петербургская государственная пе-
диатрическая академия, Санкт-Петербургский
НИИЭМ им. Пастера, Детский городской пульмо-
нологический центр, больница им. С.П.Боткина,
Санкт-Петербургская военно-медицинская акаде-
мия им. С.М.Кирова, клиника вирусных гепатитов
НИИ детских инфекций Санкт-Петербурга,
ЦМСЧ № 122, МСЧ № 24, НИИ гриппа РАМН.

Препарат с успехом применяется для лечения
заболеваний желудочно-кишечного тракта и пе-
чени, язвенной болезни, гепатитов А, В, С, грип-
па (профилактика и лечение) и многих других.

«Зостерин-Ультра» сертифицирован и имеет
медаль им. Мечникова «За практический вклад
в укрепление здоровья нации».

Опубликован ряд результатов использования
зостерина в эфферентной терапии [28–30].
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Рис. 2. Формула рибозы (а) и апиозы (б).

Рис. 3. Фрагмент молекулы зостерина.



В заключение, нельзя не сказать о том, что за-
мечательное растение зостера прославилось не
только среди медиков, биологов и физиологов,
но и в истории развития растительного мира.
Палеонтологи присвоили ее имя одной из древ-
нейших многоклеточных зеленых водорослей —

зостерофиллум [31]. Примерно 300–400 млн. лет
назад она приспособилась жить в воде древнего
моря, не имела листьев и размножалась спорами.
Именно от растений такого вида пошли мохо-
видные и сосудистые собратья, которые вышли
из воды и заселили голые пространства суши.
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ВВЕДЕНИЕ

Одним из важнейших показателем реологиче-
ских свойств крови является обратимая агрега-
ция эритроцитов (ОАЭ). Усиление агрегации
форменных элементов крови при ряде патологи-
ческих состояний и обусловленные этим нару-
шения в системе микроциркуляции определяют
актуальность вопроса о фармакологической ре-
гуляции ОАЭ. В настоящее время поиск препа-
ратов, влияющих на агрегацию эритроцитов
и реологические свойства крови, затруднен и ве-
дется недостаточно интенсивно. Поэтому мы
предположили возможность исследования влия-
ния гумата натрия очищенного на свертывае-
мость крови и агрегацию эритроцитов.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В качестве объекта использовали гумат на-
трия очищенный (ГНО), полученный из низин-
ного древесно-травяного торфа (месторождения
«Темное») Томской области [1].

Определение обратимой агрегации эритроци-
тов проводилось в Научно-исследовательском
институте биологии и биофизики Томского гос-
университета с помощью вибрационного фото-
метрического способа определения показателей
обратимой агрегации эритроцитов в микрообъе-
мах крови [2].

Принцип действия прибора основан на
свойстве крови изменять оптическую плот-
ность в зависимости от степени агрегации эри-
троцитов, усиление или ослабление которой
может быть вызвано исследуемыми вещества-
ми. Измеряя интенсивность света, проходяще-
го через исследуемую пробу крови, с одновре-
менной регистрацией величины механического
воздействия, разрушающего агрегаты, опреде-
ляются показатели обратимой агрегации эрит-
роцитов (ОАЭ).

В исследуемую пробу крови, обработанную
антикоагулянтом гепарином (50 ЕД на 1 мл кро-
ви), объёмом 0,045 мл добавляли 0,005 мл иссле-
дуемого вещества, перемешивали, помещали

в герметичную камеру и воздействовали механи-
ческими колебаниями с частотой 13 кГц и амп-
литудой от 0,1 до 1,0 мкм, создаваемыми пьезоэ-
лементом (напряжение питания пьезоэлемента
от 20 до 200 В) и достаточными для полной деза-
грегации крови. Изменение оптической плотно-
сти исследуемой пробы крови, обусловленные
изменениями агрегационного состояния эрит-
роцитов, преобразовывали в электрический сиг-
нал фотоэлементом, усиливали усилителем и ре-
гистрировали на бумажной ленте самописцем.

Степень дезагрегации контролировалась
в процессе перемешивания с помощью фотомет-
рии и микроскопирования. При включении ме-
шалки происходила дезагрегация эритроцитов,
что проявлялось в виде резкого возрастания фо-
тометрического сигнала в первоначальный мо-
мент времени, с дальнейшей его стабилизацией
в течение 5–30 секунд. После достижения пол-
ной дезагрегации, соответствующей максималь-
ной оптической плотности исследуемой пробы
крови, отключали питание пьезоэлемента и ре-
гистрировали скорость спонтанной агрегации
эритроцитов (рисунок).

I — зависимость оптической прозрачности
крови от времени в процессе дезагрегации и спон-
танной агрегации эритроцитов; II — зависимость
напряжения питания вибратора от времени.
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Показана возможность использования гумата натрия очищенного в качестве кровеостанавли-
вающего средства на основе данных, полученных при определении показателей обратимой аг-
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Рисунок. Схема, поясняющая принцип определения
показателей обратимой агрегации эритроцитов

(пояснения в тексте).



Uo — минимальное напряжение, подаваемое
на пьезоэлемент, при котором начинается разру-
шение агрегатов эритроцитов (повышение опти-
ческой плотности); оно характеризует мини-
мальную механическую прочность агрегатов
эритроцитов (В).

Ud — минимальное напряжение питания пье-
зоэлемента, начиная с которого дальнейшее воз-
растание разрушающих усилий не приводит
к увеличению оптической плотности (агрегаты
разрушены до отдельных эритроцитов). Этот по-
казатель характеризует максимальную механиче-
скую прочность агрегатов эритроцитов (В).

Скорость спонтанной агрегации эритроцитов
определяли как величину, обратную полуперио-
ду агрегации — t — времени в течение которого
амплитуда фотометрического сигнала (А) изме-
няется на 50%.

Величина А является показателем, характеризу-
ющим количество эритроцитов, участвующих
в процессе обратимой агрегации эритроцитов (мм).

На основании измеренных значений показа-
телей ОАЭ расчетным путем определяли индекс
агрегации — Jа = Ud/t, характеризующий соот-
ношение агрегационных и дезагрегационных
процессов и интегральный коэффициент агрега-
ции — К= UoUd A/t.

В качестве препаратов сравнения, влияющих
на ОАЭ, использовали декстран (молекулярная
масса 15 000) и трентал. Последний добавляли
к пробам крови in vitro в конечной концентра-
ции 4 мг/мл, конечная концентрация декстрана

в крови составляла 50 мг/мл. Интервал между
добавлением препарата и измерением исследуе-
мых показателей был не менее 15–20 мин.

Показатель обратимой агрегации эритроци-
тов, является одним из факторов в формирова-
нии реологических свойств крови, а, следова-
тельно, и его влияние на ранозаживляющие
процессы. Значительное усиление процессов
образования агрегатов при ряде патологических
состояний и обусловленные этим нарушения
в системе микроциркуляции, определяют акту-
альность вопроса о фармакологической регуля-
ции ОАЭ.

В настоящее время поиск препаратов, целена-
правленно влияющих на агрегацию эритроцитов
и реологические свойства крови, затруднен и ве-
дется недостаточно интенсивно. Поэтому мы
предположили возможность исследования гума-
та натрия на свертываемость крови и агрегацию
эритроцитов.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Измеряя интенсивность света, проходящего
через исследуемую пробу крови, с одновремен-
ной регистрацией величины механического воз-
действия, разрушающего агрегаты, определяли
показатели обратимой агрегации эритроцитов
относительно препаратов сравнения трентала
и декстрана (табл. 1–4).

Из данных, представленных в таблицах, вид-
но, что гумат натрия, очищенный на фоне пре-
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паратов сравнения (декстран и трентал) значи-
тельно увеличивает свертываемость крови и аг-
регацию эритроцитов, то есть обладает кровоос-
танавливающим действием. Причем наблюдает-
ся увеличение агрегации эритроцитов при более
высоких концентрациях (коэффициент агрега-
ции К для 0,001% раствора ГНО составил 207,4;

для 0,01% раствора ГНО — 220,39; для 0,1% рас-
твора ГНО — 232,02).

Таким образом, гумат натрия очищенный
можно отнести к средствам, повышающим свер-
тываемость крови, а кровоостанавливающий
эффект можно использовать как дополнитель-
ный для лечения кровоточащих ран.
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25–28 апреля 2007 г. в Барселоне прошел меж-
дународный конгресс, посвященный проблемам
предиабета и метаболического синдрома. В работе
конгресса приняли участие около 3 тысяч исследо-
вателей из более чем 90 стран. Работа конгресса
проходила в четырех холлах конгресс-центра.

В первый день работы конгресса проходили
пленарные заседания по темам:

1. «Абдоминальное ожирение, метаболичес-
кий синдром и глобальный кардиометаболичес-
кий риск».

2. «Центральная нервная система, эндокрин-
ные и кардиоваскулярные взаимоотношения
в предиабете».

3. «Вхождение в новую эру диабета и предуп-
реждение сердечно-сосудистых заболеваний».

Необходимость внедрения метаболического
синдрома в клиническую практику обусловлена
высоким риском развития сердечно-сосудистых
осложнений, связанных с атеросклерозом: ин-
фарктом миокарда, инсультом и сахарным диа-
бетом 2-го типа, что приводит к ранней инвали-
дизации и росту фатальных и не фатальных осло-
жнений у трудоспособного населения.

Диагностика метаболического синдрома по-
могает выявить пациентов с повышенным долго-
срочным риском сердечно-сосудистых заболева-
ний, лиц с высоким риском развития сахарного
диабета и ишемического инсульта. Исследова-
ния свидетельствуют и о наличии реципрокной
взаимосвязи психосоциальных факторов риска
и метаболическом синдроме.

Во второй день проходили следующие заседа-
ния:

1. «Введение в тему — дефиниции и эпиде-
миология».

2. «Метаболический синдром — тайны и ми-
фы».

3. «Глобальный риск и значение его для пре-
диабета и метаболического синдрома».

4. «Старение и метаболический синдром, пре-
диабет и диабет».

5. «Митохондриальные механизмы и метабо-
лический синдром, предиабет и сахарный диа-
бет».

6. «Роль печени в инсулинорезистентности
и метаболическом синдроме».

7. «Церебральная манифестация метаболичес-
кого синдрома».

8. «Неотложная метаболическая терапия».

9. «Эпидемиология и скрининг».
10. «Можем мы задержать прогрессирование

заболевания у пациентов с гипергликемией? До-
казательства и клинические исследования».

Критерии IDF менее чувствительны, чем кри-
терии АТР III при оценке коронарных событий
у пациентов с метаболическим синдромом. Риск
развития сахарного диабета особенно велик при
сочетании 4 из возможных 5 компонентов мета-
болического синдрома. Компоненты метаболи-
ческого синдрома тесно связаны с функциональ-
ным состоянием органов пищеварения, так изме-
нения в печени у больных с метаболическим син-
дромом способствуют развитию воспалитель-
но-некротических изменений в ней вследствие
накопления свободных жирных кислот, что при-
водит к несоответствию синтеза и секреции триг-
лицеридов, стимулирующих воспалительные ре-
акции и при прогрессировании — к фиброзу.

Метаболическая терапия, подразумевающая
метаболические, сосудистые, органопротектив-
ные эффекты актуальна для пациентов с метабо-
лическим синдромом.

Третий день:
1. «Гипергликемия и болезни сердца».
2. «Уменьшение риска и предупреждение

кардиоваскулярных заболеваний».
3. «Клеточные механизмы и метаболический

синдром, предиабет и сахарный диабет».
4. «Абдоминальное ожирение».
5. «Адипокины и факторы воспаления».
6. «Васкулярные эффекты гипогликемичес-

кой терапии».
7. «Метаболический синдром и миокард»
8. «Уменьшают ли кардиоваскулярные забо-

левания прицельное лечение индивидуальных
компонентов метаболического синдрома?».

Сахарный диабет рассматривается как неин-
фекционная эпидемия мирового масштаба,
с имеющейся тенденцией к дальнейшему увели-
чению. Коррекция постпрандиальной гипергли-
кемии приобретает большую актуальность.

Коррекция компонентов метаболического
синдрома с помощью медикаментозной терапии
с применением препаратов с различными меха-
низмами действия, наряду с основным действи-
ем, снижает уровень других его компонентов,
а индивидуально каждый из них способствует
снижению риска развития сердечно-сосудистых
осложнений на 30%.
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И «МЕТАБОЛИЧЕСКОМУ СИНДРОМУ»

Сеидова Г.Б.

ХРОНИКА



Абдоминальное ожирение играет важную
роль в регуляции уровней маркеров воспаления.
С-РБ представляет независимый предиктор сер-
дечно-сосудистых событий и инсулинорези-
стентности с прогностической ценностью.

Четвертый день:
1. «Гипогликемическая терапия предупрежда-

ет сердечно-сосудистые заболевания?».
2. «Предиабет, метаболический синдром у мо-

лодых».
3. «Сердце и сосуды».
4. «Механизм заболевания: инсулинорези-

стентность и предиабет».
5. «Сотрудничество в профилактике».

Модификация образа жизни неоспорима
в плане снижения риска развития сердечно-со-
судистых событий. Она подразумевает физи-
ческие нагрузки умеренной интенсивности
в сочетании с редукцией энергетической цен-
ности (калорийности) диеты, с дифференциро-
ванным применением отдельных компонентов
диеты.

В пленарных сессиях выступали ведущие спе-
циалисты: Р.Zimmet, K.G.M.Albert, P.Lefebvrе,
H.C.Gerstein, A.Ceriello, R.A.DeFronzo, J.-P.Des-
pres, M.Hnefeld, J.E.Shaw, M.Brownlee, M.Stum-
voll, S.M.Grundy, K.Malmberg, S.Soderberg, A.Ka-
rasik, A.Melander, P.Segal и др.
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