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ÓÄÊ 616.65

Áèî ìàðê¸ðû â ðàí íåé äèà ãíî ñ òè êå
 ðà êà ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû

Âà ñè ëü åâ À.Î.1, Øè ðÿ åâ À.À.1, Ãî âî ðîâ À.Â.1, Äå ìèí À.À.1, 
Îêè øåâ À.Â.1, Ñè äî ðåí êîâ À.Â.2, Ïóø êàðü Ä.Þ.1

1 Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå îá ðà çî âà òå ëü íîå ó÷ ðåæ äå íèå âû ñøå ãî îá ðà çî âà íèÿ
  «Ìî ñ êîâ ñêèé ãî ñó äàð ñò âåí íûé ìå äè êî-ñòî ìà òî ëî ãè ÷å ñêèé óíè âåð ñè òåò èìå íè À.È.Åâ äî êè ìî âà»
  Ìè íè ñòåð ñò âà çäðà âî îõ ðà íå íèÿ Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè. 127473, Ìî ñê âà, óë. Äå ëå ãàò ñêàÿ, ä. 20, ñòð. 1
2 Ãî ðîä ñêàÿ êëè íè ÷å ñêàÿ áî ëü íè öà èìå íè Ñ.È.Ñïà ñî êó êîö êî ãî Äå ïàð òà ìåí òà çäðà âî îõ ðà íå íèÿ ãî ðî äà Ìî ñê âû.
  127206, Ìî ñê âà, óë. Âó ÷å òè ÷à, ä. 21

Âû ñî êèå òåì ïû ðàç âè òèÿ ìå òî äîâ ëà áî ðà òîð íîé äèà ãíî ñ òè êè ïî çâî ëè ëè âíå äðèòü â êëè íè ÷å ñêóþ ïðàê -
òè êó ðàç ëè÷ íûå áèî ìàðê¸ðû ðà êà ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû, îä íà êî ïî-ïðåæ íå ìó îä íîé èç ñà ìûõ àê òó à ëü -
íûõ ïðîá ëåì îñòà åò ñÿ ñëîæ íîñòü âè çó à ëè çà öèè îïó õî ëå âûõ î÷à ãîâ. Êàê ñëåä ñò âèå, áèî ïñèÿ ïðåä ñòà òå ëü -
íîé æå ëå çû âû ïîë íÿ åò ñÿ ÷à ñ òî ëèøü íà îñíî âà íèè ïî âû øåí íî ãî óðîâ íÿ ïðî ñòàò-ñïå öè ôè ÷å ñêî ãî àí òè ãå íà 
è äàí íûõ ïà ëü öå âî ãî ðåê òà ëü íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ, ÷òî äà ëå êî íå âñå ãäà ïî çâî ëÿ åò äèô ôå ðåí öè ðî âàòü ñóñ -
ïè öè îç íûå ó÷à ñò êè, è çà áîð ìà òå ðè à ëà ïðî èç âî äèò ñÿ èç ñòàí äàð ò íûõ çîí. Ñó ùå ñò âó åò àëü òåð íà òè âà —
áèî ïñèÿ ïîä êîí ò ðî ëåì ÌÐÒ, îä íà êî ïðè ñó ùèå âðå ìåí íûå è ôè íàí ñî âûå çà òðà òû íà êëà äû âà þò ñó ùå ñò -
âåí íûå îãðà íè ÷å íèÿ íà øè ðî êîå èñ ïî ëü çî âà íèå äàí íîé ìå òî äè êè. Âíå äðå íèå íî âûõ áèî ìàðê¸ðîâ ïî çâî -
ëèò ñî çäàòü ïåð ñî íà ëè çè ðî âàí íûé ïîä õîä â äèà ãíî ñ òè êå, ëå ÷å íèè è ïðî ãíî çè ðî âà íèè òå ÷å íèÿ ðà êà ïðåä -
ñòà òå ëü íîé æå ëå çû ó êàæ äî ãî êîí ê ðåò íî ãî ïà öè åí òà.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ðàê ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû, äèà ãíî ñ òè êà, ñêðè íèíã, ñî âðå ìåí íûå ìå òî äû äèà ãíî ñ òè -
êè, ìå òî äû ðàí íåé äèà ãíî ñ òè êè, áèî ìàðê¸ðû.
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Biomarkers in early di ag no sis of pros tate can cer
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Fast de vel op ment of lab o ra tory di ag nos tic meth ods has al lowed in tro duc ing var i ous biomarkers for de tec tion
of pros tate can cer to clin i cal prac tice. How ever, dif fi cul ties in vi su al iza tion of tu mor foci re main one of the most ur -
gent prob lems. As a re sult, pros tatic bi opsy is of ten per formed only on a ba sis of el e vated lev els of pros -
tate-specific an ti gen and data of rec tal ex am i na tion. These tests do not al ways al low to dif fer en ti ate sus pi cious ar -
eas, and the ma te rial is taken from stan dard zones. An ex ist ing al ter na tive is MRI-guided bi opsy, but the re lated
time and fi nan cial costs im pose sig nif i cant lim i ta tions on ex ten sive use of this tech nique. Im ple men ta tion of new
biomarkers will cre ate an in di vid u al ized ap proach to di ag nos tics, treat ment and prog no sis of pros tate can cer for
each pa tient.
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Ââå äå íèå

Íà ìå òèâ øà ÿ ñÿ ïî ëî æè òå ëü íàÿ òåí äåí öèÿ ïî ñíè æå -
íèþ ñìåð ò íî ñòè îò ðà êà ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû (ÐÏÆ) — 
ïðè ìåð íî íà 1—1,5% â ãîä [1] — îáú ÿñ íÿ åò ñÿ ïðî ãðåñ ñîì
êàê â èçó ÷å íèè, ïðî ôè ëàê òè êå, ëå ÷å íèè, òàê è â âû ÿâ ëå -
íèè ðà êà. Ñ ìî ìåí òà îò êðû òèÿ â 1987 ã. è ïî ñå ãîä íÿø íèé 
äåíü ïðî ñòàò-ñïå öè ôè ÷å ñêèé àí òè ãåí (ÏÑÀ) îñòà åò ñÿ ñà -
ìûì ÷à ñ òî èñ ïî ëü çó å ìûì ìàðê¸ðîì â äèà ãíî ñ òè êå, ñòà äè -
ðî âà íèè, à òàê æå â ïî ñëå î ïå ðà öè îí íîì ìî íè òî ðèí ãå ñî -
ñòî ÿ íèÿ ïà öè åí òîâ, ïå ðå íåñ øèõ îïå ðà òèâ íîå ëå ÷å íèå ïî
ïî âî äó ÐÏÆ. Îä íà êî ÏÑÀ íå ÿâ ëÿ åò ñÿ ñî âåð øåí íûì
ââè äó íà ëè ÷èÿ áî ëü øî ãî êî ëè ÷å ñò âà ëîæ íî îò ðè öà òå ëü -
íûõ ðå çó ëü òà òîâ, í å îï ðå äå ëåí íûõ ðà ìîê ðå ôå ðåí ò íûõ
çíà ÷å íèé è îò ñóò ñò âèÿ âîç ìîæ íî ñòè äî ñòî âåð íîé îöåí êè
ýô ôåê òèâ íî ñòè ïðî âå äåí íî ãî ëå ÷å íèÿ. Ïî âû øå íèå óðîâ -
íÿ ÏÑÀ ìî æåò ïðî èñ õî äèòü êàê ïðè íà ëè ÷èè ÐÏÆ, òàê è
ïðè äðó ãèõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íè ÿõ, òà êèõ, êàê äîá ðî -
êà ÷å ñò âåí íàÿ ãè ïåð ï ëà çèÿ ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû
(ÄÃÏÆ), îñòðàÿ çà äåð æ êà ìî ÷è, à òàê æå ïî ñëå ðÿ äà ðàç -
ëè÷ íûõ ìà íè ïó ëÿ öèé è îïå ðà òèâ íûõ âìå øà òåëüñòâ [2].

Ïðî ãðåññ â ìî ëå êó ëÿð íîé áèî ëî ãèè, ãå íå òè êå è íà íî -
òåõ íî ëî ãè ÿõ ïî çâî ëèë âíå äðèòü â êëè íè ÷å ñêóþ ïðàê òè êó
íî âûå ìàðê¸ðû ÐÏÆ, èç êî òî ðûõ íàè áî ëåå ïåð ñ ïåê òèâ -
íû ìè è èçó ÷åí íû ìè ÿâ ëÿ þò ñÿ -2ïðîÏ ÑÀ, ÐÑÀ3 è èí äåêñ
çäî ðî âüÿ ïðî ñòà òû (PHI). Íå ñìîò ðÿ íà ýòî, âî ïðî ñû ãè -
ïåð äè àã íî ñòè êè êëè íè ÷å ñêè íå çíà ÷è ìî ãî ÐÏÆ è ïîçä íå -
ãî âû ÿâ ëå íèÿ àã ðåñ ñèâ íûõ ôîðì ïî-ïðåæ íå ìó îñòà þò ñÿ
âàæ íîé ïðîá ëå ìîé îí êî ó ðî ëî ãèè [3, 4]. Ê êîí öó 2017 ã.
áû ëî ðàç ðà áî òà íî áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî áî ëåå òî÷ íûõ ìàð -
êå ðîâ, òà êèõ êàê 4Ê òåñò, òåñò TMPRSS2-ERG, SChLAP1,
Se lectMDx, Con firmMDx è ELAVL1 è äðó ãèå. Äàí íûå
ìàð êå ðû ìî ãóò áûòü àê òó à ëü íû ïðè îïðå äå ëå íèè íå îá õî -
äè ìî ñòè ïðî âå äå íèÿ ïåð âè÷ íîé èëè ïî âòîð íîé áèî ïñèè
ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû, à òàê æå ïðè âû ÿâ ëå íèè ìå òà ñòà -
çè ðî âà íèÿ è áèî õè ìè ÷å ñêî ãî ðå öè äè âà ÐÏÆ. Ðÿä áèî -
ìàð êå ðîâ, âû äå ëåí íûõ èç êðî âè, ìî ÷è, ýÿêó ëÿ òà èëè òêà -
íè ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû, ìî ãóò áûòü ïî ëåç íû â ïðè íÿ -
òèè ðå øå íèÿ îò íî ñè òå ëü íî öå ëå ñî îá ðàç íî ñòè áèî ïñèè,
ñíè æå íèè ÷à ñ òî òû íå íóæ íûõ áèî ïñèé è âû ÿâ ëå íèè êëè -
íè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ãî ðà êà. Â äàí íîé ñòà òüå ïðè âî äèò ñÿ
îïè ñà íèå áèî ìàðê¸ðîâ ÐÏÆ, ðîëü êî òî ðûõ â äèà ãíî ñ òè êå 
çà áî ëå âà íèÿ áû ëà ïîä òâåð æ äå íà ïðî âåä¸ííû ìè êëè íè ÷å -
ñêè ìè èñ ñëå äî âà íè ÿ ìè. Îò äå ëü íûé ðàç äåë ñòà òüè ïî ñâÿ -
ùåí íî âåé øèì ãå íîì íûì ìàðê¸ðàì ÐÏÆ. ×à ñ òè÷ íî ìà -
òå ðè à ëîì äàí íî ãî ðàç äå ëà ïî ñëó æèë ïðî øåä øèé â êîí öå
ÿí âà ðÿ 2018 ã. â Àì ñòåð äà ìå (Ãîë ëàí äèÿ) î÷å ðåä íîé êîí ã -
ðåññ ESOU (Euro pe an So ci e ty of On co lo gi cal Uro lo gy).

Ãå íå òè ÷å ñêèé áèî ìàðê¸ð ðà êà ïðî ñòà òû ÐÑÀ3
 è òåñò Pro gen sa

Îä íèì èç ïåð ñ ïåê òèâ íûõ ìå òî äîâ ðàí íåé íå èí âà çèâ -
íîé äèà ãíî ñ òè êè ÐÏÆ ÿâ ëÿ þò ñÿ òåñò-ñè ñ òå ìû, îñíî âàí -
íûå íà êî ëè ÷å ñò âåí íîì àíà ëè çå ÐÍÊ-ïðî äóê òà ãå íà
PCA3, ãè ïå ðýê ñ ï ðåñ ñèÿ êî òî ðî ãî íà áëþ äà åò ñÿ ïðè ìà ëèã -
íè çà öèè òêà íè ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû. Â íå ïî ðà æåí íûõ
êëåò êàõ ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû è êëåò êàõ äîá ðî êà ÷å ñò -
âåí íîé ãè ïåð ï ëà çèè ãåí PCA3 ïðè ñóò ñò âó åò â ìè íè ìà ëü -
íûõ êî ëè ÷å ñò âàõ. ÐÍÊ-ïðî äóêò ãå íà PCA3 ìî æåò ïðè ñóò -
ñò âî âàòü â ìî ÷å è ýÿêó ëÿ òå, ÷òî ïðå äó ñìàò ðè âà åò èñ ïî ëü -
çî âà íèå äàí íûõ áèî ëî ãè ÷å ñêèõ æèä êî ñòåé äëÿ íå èí âà çèâ -
íîé äèà ãíî ñ òè êè ÐÏÆ [5]. Òåñò Pro gen sa îò ðà æà åò óðî -

âåíü PCA3, îá íà ðó æåí íî ãî â îá ðàç öàõ ìî ÷è ïà öè åí òà ïî -
ñëå ïà ëü öå âî ãî ðåê òà ëü íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ (ÏÐÈ). Ïî êà -
çà íè åì äëÿ âçÿ òèÿ àíà ëè çà PCA3 ÿâ ëÿ åò ñÿ íà ëè ÷èå â àíà -
ìíå çå ìóæ ÷è íû (ñòàð øå 50 ëåò) îä íîé èëè áî ëåå áèî ïñèè
ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû ñ îò ðè öà òå ëü íûì ðå çó ëü òà òîì è
ñî õðà íÿ þ ùèì ñÿ ïî äî çðå íè åì íà ÐÏÆ. Çíà ÷å íèå PCA3
íè æå 25 ñâè äå òå ëü ñò âó åò î ìå íü øåé âå ðî ÿò íî ñòè îá íà ðó -
æå íèÿ ÐÏÆ ïðè ïî ñëå äó þ ùåé ïî âòîð íîé áèî ïñèè ïðî -
ñòà òû.

Â òî âðå ìÿ êàê ìíî ãî ÷èñ ëåí íûå èñ ñëå äî âà íèÿ ïî êà -
çû âà þò, ÷òî PCA3 ñ áî ëü øåé òî÷ íî ñòüþ ïî çâî ëÿ åò âû ÿâ -
ëÿòü ÐÏÆ ïðè ïî âòîð íîé áèî ïñèè ïî ñðàâ íå íèþ ñ îÏ ÑÀ
è%ñâÏÑÀ [6, 7], íå êî òî ðûå àâ òî ðû ïîä ÷åð êè âà þò ýô ôåê -
òèâ íîñòü PCA3 â äèà ãíî ñ òè êå êëè íè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ãî ðà êà 
ïðè ïåð âè÷ íîé áèî ïñèè [8, 9]. Ïðî âå äÿ èñ ñëå äî âà íèå
ñ ó÷à ñ òè åì 859 ìóæ ÷èí, J. Wei ñ ñî àâ òî ðà ìè ñî îá ùè ëè,
÷òî ïðè çíà ÷å íèè PCA3 íè æå èëè ðàâ íîì 20 ó ïà öè åí òîâ
ñ ïåð âè÷ íîé íå ãà òèâ íîé áèî ïñèåé ìîæ íî èç áå æàòü äî
46% ïî âòîð íûõ áèî ïñèé ïðè ïðî öåí òå ïðî ïó ùåí íûõ ñëó -
÷à åâ êëè íè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ãî ÐÏÆ íå áî ëåå 3%. Îä íà êî
ïðè èñ ïî ëü çî âà íèè òî ãî æå ïî ðî ãà PCA3 áó äåò ïðî ïó ùå -
íî äî 13% êëè íè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ãî ðà êà ïðè ïåð âè÷ íîé
áèî ïñèè [10].

Áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî PCA3 íå îò ðà æà åò óõóä øå íèÿ îá -
ùå ãî ñî ñòî ÿ íèÿ èëè íà ëè ÷èÿ îñëîæ íå íèé ó ïà öè åí òîâ,
íà õî äÿ ùèõ ñÿ ïîä àê òèâ íûì íà áëþ äå íè åì èëè ïå ðå íåñ -
øèõ ðà äè êà ëü íóþ ïðî ñòà òýê òî ìèþ (ÐÏÝ) [11, 12]. Ðå çó ëü -
òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ F. Po rpig lia è ñî àâ òî ðîâ [13] â íå êî òî -
ðîé ñòå ïå íè îãðà íè ÷è âà þò äèà ãíî ñ òè ÷å ñêóþ öåí íîñòü
PCA3. Âû ïîë íèâ 120 ïà öè åí òàì, ïîä õî äÿ ùèì ïîä àê òèâ -
íîå íà áëþ äå íèå, ÐÏÝ, àâ òî ðû ïðè øëè ê âû âî äó, ÷òî ïðå -
äî ïå ðà öè îí íîå ÌÐÒ è îïðå äå ëå íèå PHI èìå ëè áî ëåå âû -
ñî êóþ äèà ãíî ñ òè ÷å ñêóþ öåí íîñòü â âû ÿâ ëå íèè êëè íè ÷å -
ñêè çíà ÷è ìî ãî ðà êà ïî ñðàâ íå íèþ ñ PCA3. Òàê æå óñòà íîâ -
ëå íî, ÷òî PHI ïðå âîñ õî äèò PCA3 â ïðî ãíî çè ðî âà íèè êëè -
íè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ãî ÐÏÆ, îá íà ðó æåí íî ãî â ïî ñëå äó þ ùåì 
ïðè áèî ïñèè è ÐÏÝ [14, 15]. Îïè ñàí íûå ïðè ìå ðû ïðå äî -
ïðå äå ëÿ þò ïðè ìå íå íèå PCA3 â ñî ÷å òà íèè ñ äðó ãè ìè ìàð -
êå ðà ìè ÐÏÆ è ìå òî äà ìè äèà ãíî ñ òè êè. Òàê, íà ïðè ìåð,
ñî ÷å òàí íîå èñ ïî ëü çî âà íèå PCA3 è ìóëü òè ïà ðà ìåò ðè ÷å -
ñêîé ÌÐÒ (ìïÌÐÒ), ïî ìíå íèþ M. Fen s ter ma ker è ñî àâ -
òî ðîâ [16], çíà ÷è òå ëü íî óâå ëè ÷è âà åò ÷à ñ òî òó âû ÿâ ëå íèÿ
êëè íè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ãî ÐÏÆ.

Íà îñíî âå PCA3 áû ëî ðàç ðà áî òà íî íå ñêî ëü êî íî ìî -
ãðàìì, âêëþ ÷àÿ PCPTRC (Pro sta te Can cer Pre ven ti on Tri al
Risk Cal cu la tor). Ïî ìíå íèþ H. Da ni è S. Lo eb [17], èñ ïî -
ëü çî âà íèå ïî äîá íîé íî ìî ãðàì ìû ïî çâî ëèò èç áå æàòü äî
55% íå íóæ íûõ áèî ïñèé ïðè äî ëå ïðî ïó ùåí íûõ êëè íè ÷å -
ñêè çíà ÷è ìûõ ñëó ÷à åâ ÐÏÆ, íå ïðå âû øà þ ùåé 2%.

Áèî õè ìè ÷å ñêèå è ãå íîì íûå ìàðê¸ðû
 ðà êà ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû

Öå ëå ñî îá ðàç íîñòü âíå äðå íèÿ â ïðî òî êî ëû ðàí íåé äèà -
ãíî ñ òè êè ÐÏÆ áèî õè ìè ÷å ñêèõ è ãå íîì íûõ ìàðê¸ðîâ îáó -
ñëîâ ëå íà ñî õðà íÿ þ ùèì ñÿ âû ñî êèì ïðî öåí òîì ãè ïåð äè -
àã íî ñòè êè çà áî ëå âà íèÿ. Ïî ìíå íèþ B. Dja van, ê ïåð ñ ïåê -
òèâ íûì ÄÍÊ-ìàðê¸ðàì, îò âå ÷à þ ùèì çà íà ñëåä ñò âåí íóþ
ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íîñòü ê ÐÏÆ, ìî æåò áûòü îò íåñ¸í ðÿä
ìó òè ðî âàí íûõ ãå íîâ — BRCA1, BRCA2, HOXB13 è
MSH2, à ñî ÷å òà íèå ÐÑÀ3 è îí êî ãå íà ERG ïðè âå ëî ê ðàç -
ðà áîò êå íî âî ãî ñî âðå ìåí íî ãî ÐÍÊ-ìàðê¸ðà — ìî ëå êó -
ëÿð íî ãî PCA3, ïî ëó ÷å íèå êî òî ðî ãî âîç ìîæ íî áåç ÏÐÈ.
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Ïî âû øå íèå ïî êà çà òå ëåé ìÐÍÊ (DLX1, HOXC6, KLK3)
èìå åò çíà ÷å íèå â ïðî ãíî çè ðî âà íèè ÐÏÆ (ñ ñóì ìîé áàë -
ëîâ ïî Ãëè ñî íó 7 è âû øå). Ó ïà öè åí òîâ ñ âû ñî êèì ðè ñ êîì 
ðàç âè òèÿ ÐÏÆ è îò ðè öà òå ëü íîé áèî ïñèåé â àíà ìíå çå
FDA áû ëà îäîá ðå íà êîì áè íà öèÿ PCA3 è TMPRSS2-ERG. 
Ýê çî ñîì íûé àíà ëèç êîì áè íà öèè äàí íûõ ìàðê¸ðîâ âêëþ -
÷åí â ðó êî âîä ñò âà NCCN (Na ti o nal Com p re hen si ve Can cer
Ne twork). Êëè íè ÷å ñêàÿ ýô ôåê òèâ íîñòü ïðåä ñòàâ ëåí íûõ
ìàðê¸ðîâ åùå íå îöå íå íà, îä íà êî óæå ñåé ÷àñ, ïî ìíå íèþ
àâ òî ðà, îïðå äå ëå íèå ñïå öè ôè÷ íî ñòè ÄÍÊ- è
ÐÍÊ-ìàðê¸ðîâ ïî çâî ëèò àê òèâ íåå âû ÿâ ëÿòü ïà öè åí òîâ
ñ âû ñî êèì ðè ñ êîì ðàç âè òèÿ ÐÏÆ, äèô ôå ðåí öè ðî âàòü
êëè íè ÷å ñêè çíà ÷è ìûé è êëè íè ÷å ñêè íå çíà ÷è ìûé ðàê,
÷òî, â ñâîþ î÷å ðåäü, óïðî ñ òèò è óñêî ðèò íà ÷à ëî ñâîå âðå -
ìåí íîé è ïðà âè ëü íî ïî äî áðàí íîé òå ðà ïèè [18]. Ïî èñê
íî âûõ áèî õè ìè ÷å ñêèõ ìàðê¸ðîâ ïî çâî ëèë âû äå ëèòü ãëè -
êîï ðî òå è íî âûé ïðî ñòàò-ñïå öè ôè ÷å ñêèé ìåì á ðàí íûé àí -
òè ãåí (PSMA), ÷òî ïðè âå ëî ê âíå äðå íèþ ñïå öè à ëü íûõ
PSMA-ðåíò ãå íîã ðà ôè ÷å ñêèõ óñòðîéñòâ ñ öå ëüþ âè çó à ëè -
çà öèè è âû ÿâ ëå íèÿ ïî ðà æåí íûõ ëèì ôà òè ÷å ñêèõ óç ëîâ,
â òîì ÷èñ ëå èí ò ðà î ïå ðà öè îí íî [19].

Ïðî ÏÑÀ è PHI

Ïðî ñòàò-ñïå öè ôè ÷å ñêèé àí òè ãåí îá ðà çó åò ñÿ èç íå àê -
òèâ íî ãî ïðåä øå ñò âåí íè êà, êî òî ðûé ñî äåð æèò îñíîâ íóþ
ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü èç 7 àìè íî êèñ ëîò, èç âå ñò íóþ êàê
[-7]ïðî ÏÑÀ. Àê òè âà öèÿ ïðî èñ õî äèò ïî ñðåä ñò âîì ðàñ ùåï -
ëå íèÿ åãî îñíîâ íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè 7 è áî ëåå àìè íî -
êèñ ëîò ñ ïî ìî ùüþ êàë ëè êðå è íîâ 2 è 4 ñ îá ðà çî âà íè åì
çðå ëîé ìî ëå êó ëû ÏÑÀ èç 237 àìè íî êèñ ëîò. ×à ñ òè÷ íîå
ðàñ ùåï ëå íèå ýòîé îñíîâ íîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ïðè âî -
äèò ê ïî ÿâ ëå íèþ ðàç ëè÷ íûõ èçî ôîðì ïðî ÏÑÀ â çà âè ñè -
ìî ñòè îò òî ãî, ñêî ëü êî àìè íî êèñ ëîò îñòà þò ñÿ ñâÿ çàí íû -
ìè ñ ìî ëå êó ëîé ÏÑÀ. ×à ùå âñå ãî ýòî [-4]ïðî ÏÑÀ,
[-5]ïðî ÏÑÀ è [-2]ïðî ÏÑÀ. Áû ëî îá íà ðó æå íî, ÷òî âà ðè -
àíò [-2]ïðî ÏÑÀ ÿâ ëÿ åò ñÿ íàè áî ëåå óñòîé ÷è âûì â ñû âî -
ðîò êå è ðàñ ïðî ñòðà íåí íûì ñðå äè èçî ôîðì ïðî ÏÑÀ [3, 4].

Â 2009 ã. D. Ma ka rov è ñî àâ òî ðû [20] ïî êà çà ëè, ÷òî
àíà ëèç êðî âè íà [-2]ïðî ÏÑÀ ïî çâî ëÿ åò îïðå äå ëèòü, ó êà -
êèõ ïà öè åí òîâ ìî æåò ðàç âè òü ñÿ àã ðåñ ñèâ íûé ÐÏÆ ïðè
àê òèâ íîì íà áëþ äå íèè, à ó êà êèõ ìîæ íî ïðî ãíî çè ðî âàòü
ïî ÿâ ëå íèå òàê íà çû âà å ìîé «íå áëà ãî ïðè ÿò íîé» êîí ò ðî ëü -
íîé áèî ïñèè (âû ÿâ ëå íèå ïðè êîí ò ðî ëü íîé áèî ïñèè àäå -
íî êàð öè íî ìû 7 è áî ëåå áàë ëîâ ïî Ãëè ñî íó, íà ëè ÷èå 3 è
áî ëåå ïî çè òèâ íûõ ñòîë áè êîâ èëè âû ÿâ ëå íèå ÐÏÆ â áî ëåå 
50% òêà íè ëþ áî ãî ñòîë áè êà). Íà îñíî âà íèè äàí íî ãî àíà -
ëè çà áûë ðàç ðà áî òàí èí äåêñ çäî ðî âüÿ ïðî ñòà òû — Pro sta te
He alth In dex (ÐHI), ìà òå ìà òè ÷å ñêàÿ ôîð ìó ëà êî òî ðî ãî ïî -
ñòðî å íà íà ðàç ëè÷ íûõ ñî îò íî øå íè ÿõ ñïå öè ôè ÷å ñêèõ áèî -
ìàð êå ðîâ (îÏ ÑÀ, ñâÏÑÀ è [-2]Ïðî ÏÑÀ). PHI ïðåä ñòàâ -
ëÿ åò ñÿ ïåð ñ ïåê òèâ íûì, íå èí âà çèâ íûì áèî ìàð êå ðîì, êî -
òî ðûé ìî æåò ïî âû ñèòü ÷à ñ òî òó îá íà ðó æå íèÿ ÐÏÆ è ïðå -
äî ñòà âèòü ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêóþ èí ôîð ìà öèþ îò íî ñè òå ëü íî
èìå þ ùå ãî ñÿ çà áî ëå âà íèÿ.

Ìíî ãî ÷èñ ëåí íûå èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âà ëè
âû ñî êóþ ýô ôåê òèâ íîñòü PHI ïî ñðàâ íå íèþ ñ îÏ ÑÀ è
ñâÏÑÀ [21—23]. W. Ca ta lo na è ñî àâ òî ðû [21] îïóá ëè êî âà -
ëè ðå çó ëü òà òû êðóï íî ãî ìóëü òè öåí ò ðî âî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ,
â êî òî ðîå áû ëî âêëþ ÷å íî 892 ïà öè åí òà, ïå ðå íåñ øèõ
òðàíñ ðåê òà ëü íóþ áèî ïñèþ ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû. Ó âñåõ 
ïà öè åí òîâ îò ñóò ñò âî âà ëè èç ìå íå íèÿ ïî äàí íûì ÏÐÈ, à
óðî âåíü îÏ ÑÀ áûë â èí òåð âà ëå 2—10 íã/ìë. Àâ òî ðû ñäå -
ëà ëè âû âî äû, ÷òî ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü è ñïå öè ôè÷ íîñòü PHI

(íà îñíî âà íèè ïëî ùà äè ROC-êðè âûõ) ïðå âû øà åò çíà ÷å -
íèÿ îÏ ÑÀ, ñâÏÑÀ, [-2]ïðî ÏÑÀ è%ñâÏÑÀ â äèà ãíî ñ òè êå
êëè íè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ãî ÐÏÆ, à òàê æå ñî ïðÿ æå íû ñ áî ëåå
âû ñî êèì áàë ëîì ïî øêà ëå Ãëè ñî íà. Ïî âû øå íèå ýêî íî -
ìè ÷å ñêîé ýô ôåê òèâ íî ñòè ñêðè íèí ãà ñ ïî ìî ùüþ PHI áû -
ëî ïîä òâåð æ äå íî â ìíî ãî öåí ò ðî âîì ïðî ñïåê òèâ íîì èñ -
ñëå äî âà íèè, â êî òî ðîå áû ëî âêëþ ÷å íî 658 ìóæ ÷èí ñ óðîâ -
íåì ÎÏÑÀ îò 4 äî 10 íã/ìë [22]. Â õî äå ðà áî òû áû ëî ïî -
êà çà íî, ÷òî ïðè ïî ðî ãî âîì çíà ÷å íèè PHI 28,6 äèà ãíîç
ÐÏÆ (ñóì ìà Ãëè ñî íà 3+4 è 4+3) áó äåò ïðî ïó ùåí ëèøü
â 4,8% è 1,2% ñëó ÷à åâ. Òåì íå ìå íåå, áî ëåå 30% ïà öè åí òîâ 
ñ ÄÃÏÆ ñìî ãóò èç áå æàòü ïî âòîð íîé áèî ïñèè ïðåä ñòà òå -
ëü íîé æå ëå çû, â òî âðå ìÿ êàê ïðè èñ ïî ëü çî âà íèè îÏ ÑÀ
êî ëè ÷å ñò âî äàí íûõ ïà öè åí òîâ íå ïðå âû øà åò 21,7%.

G. Lug hez za ni è ñî àâ òî ðû [24] ðàç ðà áî òà ëè íî ìî ãðàì -
ìó ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì òà êèõ êðè òå ðè åâ, êàê âîç ðàñò, îáú åì
ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû, ÏÐÈ, ïðåä øå ñò âó þ ùèå áèî ïñèè
â àíà ìíå çå è PHI. Ïî ìíå íèþ àâ òî ðîâ, èñ ïî ëü çî âà íèå
äàí íîé íî ìî ãðàì ìû ïðå âîñ õî äèò áà çî âîå èñ ñëå äî âà íèå
ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì òî ëü êî ëèøü îä íî ãî îÏ ÑÀ è ïî çâî ëÿ åò
ýô ôåê òèâ íåå ïðî ãíî çè ðî âàòü êëè íè ÷å ñêè çíà ÷è ìûé ðàê.
Âíå äðå íèå PHI â íî ìî ãðàì ìó ERSPCRC (Euro pe an Ran -
do mi zed Stu dy of Scre e ning for Pro sta te Can cer Risk Cal cu la -
tor) òàê æå óëó÷ øè ëî ïðî ãíî çè ðî âà íèå êëè íè ÷å ñêè çíà ÷è -
ìî ãî ÐÏÆ (AUC 0,78 ïðî òè â 0,72, p = 0,04) [25].

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ àíà ëèç PHI ïðå äî ñòàâ ëÿ åò ïðî ãíî -
ñ òè ÷å ñêóþ èí ôîð ìà öèþ êàê ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íûé ìå òîä äèà -
ãíî ñ òè êè è ñêðè íèí ãà. PHI ìî æåò áûòü ïî ëåç íûì êàê äëÿ
âêëþ ÷å íèÿ ïà öè åí òîâ â ãðóï ïó àê òèâ íî ãî íà áëþ äå íèÿ,
òàê è äëÿ îò ñëå æè âà íèÿ äè íà ìè êè çà áî ëå âà íèÿ è îïðå äå -
ëå íèÿ ïî êà çà íèé ê ïðî âå äå íèþ ïî âòîð íîé áèî ïñèè [3].

4Êsco re

4Ksco re îïðå äå ëÿ åò ñÿ ïî óðîâ íþ ÷å òû ðåõ êàë ëè êðå è -
íîâ â ñû âî ðîò êå êðî âè: îÏ ÑÀ, ñâÏÑÀ, èí òàê ò íî ãî ÏÑÀ è 
êàë ëè êðå è íà 2 â ñî ÷å òà íèè ñ êëè íè ÷å ñêîé èí ôîð ìà öèåé
(âîç ðàñò, äàí íûå ÏÐÈ, ðå çó ëü òàò áèî ïñèè). 4Ksco re ïî -
çâî ëÿ åò ïðî ãíî çè ðî âàòü ðèñê íà ëè ÷èÿ ó ïà öè åí òà àã ðåñ -
ñèâ íî ãî ÐÏÆ (ñóì ìà áàë ëîâ ïî øêà ëå Ãëè ñî íà 7 è áî ëåå)
[17].

D. Lin è ñî àâ òî ðà ìè [26] áû ëî ïðî âå äå íî ïðî ñïåê òèâ -
íîå ìóëü òè öåí ò ðî âîå èñ ñëå äî âà íèå (Ca na ry PASS), îñíîâ -
íîé öå ëüþ êî òî ðî ãî áû ëî ñðàâ íå íèå ýô ôåê òèâ íî ñòè
4Ksco re è ÏÑÀ â ïðî ãíî çè ðî âà íèè ÐÏÆ âû ñî êîé ñòå ïå íè 
çëî êà ÷å ñò âåí íî ñòè ó áî ëü íûõ, íà õî äÿ ùèõ ñÿ ïîä àê òèâ -
íûì íà áëþ äå íè åì. Îöåí êà êî íå÷ íî ãî ðå çó ëü òà òà ó÷è òû -
âà ëà ïî âû øå íèå ñóì ìàð íî ãî áàë ëà ïî øêà ëå Ãëè ñî íà (7 è
áî ëåå) ïî ñëå ïåð âè÷ íîé áèî ïñèè. Ïî ðå çó ëü òà òàì îá ñëå -
äî âà íèÿ 718 ïà öè åí òîâ áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî èñ ïî ëü çî âà íèå 
4Ksco re ïî çâî ëÿ åò ñ áî ëü øåé òî÷ íî ñòüþ ïðî ãíî çè ðî âàòü
ïî âû øå íèå èñ õîä íî ãî áàë ëà Ãëè ñî íà (AUC 0,78 ïðî òèâ
0,74) ïðè âòî ðîé áèî ïñèè. Ñðàâ íè òå ëü íàÿ ýô ôåê òèâ íîñòü 
â ïðî ãíî çè ðî âà íèè ïî âû øå íèè áàë ëà Ãëè ñî íà ïðè ïî ñëå -
äó þ ùèõ áèî ïñè ÿõ íå âû ÿ âè ëà ïðå è ìó ùåñòâ ïðî ãíî ñ òè ÷å -
ñêîé öåí íî ñòè 4Ksco re ïî ñðàâ íå íèþ ñ ÏÑÀ (AUC 0,75
ïðî òèâ 0,76).

Èí ôîð ìà òèâ íîñòü 4Ksco re â ïðî ãíî çè ðî âà íèè àã ðåñ -
ñèâ íî ãî ÐÏÆ áû ëà îöå íå íà S. Za ppa la è ñî àâ òî ðà ìè [27].
Ïðî ñïåê òèâ íîå èñ ñëå äî âà íèå áû ëî ïðî âå äå íî â 26 óðî ëî -
ãè ÷å ñêèõ îò äå ëå íè ÿõ ÑØÀ ñ âêëþ ÷å íè åì äàí íûõ 1012 ïà -
öè åí òîâ. 4Ksco re áûë ðàñ ñ÷è òàí äëÿ êàæ äî ãî ïà öè åí òà
ñ ó÷å òîì èëè áåç ó÷å òà äàí íûõ ÏÐÈ. Âëè ÿ íèå äàí íûõ
ÏÐÈ íà ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêóþ öåí íîñòü ìå òî äà áû ëî îöå íå íî
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ïðè ïî ìî ùè ïëî ùà äè ïîä êðè âîé (AUC-ROC); îöåí êà
êî íå÷ íî ãî ðå çó ëü òà òà âêëþ ÷à ëà âû ÿâ ëå íèå ÐÏÆ ñ ñóì ìîé 
áàë ëîâ ïî Ãëè ñî íó 7 è áî ëåå. Àã ðåñ ñèâ íûé ÐÏÆ áûë âû -
ÿâ ëåí ó 231 (23%) ïà öè åí òà, ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìîé ðàç -
íè öû ìåæ äó ìî äå ëÿ ìè 4Ksco re ñ ÏÐÈ è áåç ÏÐÈ íå áû ëî
îá íà ðó æå íî (AUC 0,821 ïðî òèâ 0,818).

Ñðàâ íè òå ëü íûé àíà ëèç ïî êà çàë, ÷òî ðå øå íèå ïî ïî âî -
äó áèî ïñèè ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû, ïðè íÿ òîå íà îñíî âà -
íèè äàí íûõ 4Ksco re, áû ëî àñ ñî öè è ðî âà íî ñ áî ëü øåé ýêî -
íî ìè ÷å ñêîé âû ãî äîé çà ñ÷åò óìå íü øå íèÿ êî ëè ÷å ñò âà «íå -
íóæ íûõ» áèî ïñèé ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé áî ëü íûõ, ïå -
ðå íåñ øèõ áèî ïñèþ íà îñíî âà íèè îä íî ãî ëèøü ÏÑÀ [28].

Ýô ôåê òèâ íîñòü 4Ksco re áû ëà îöå íå íà â ñðàâ íå íèè
ñ íå êî òî ðû ìè êà ëü êó ëÿ òî ðà ìè ðè ñ êà ÐÏÆ, òà êè ìè êàê
PCPTRC 2.0 (Pro sta te Can cer Pre ven ti on Tri al Risk Cal cu la -
tor) è ERSPC-RC 4 (Euro pe an Re se arch Scre e ning Pro sta te
Can cer Risk Cal cu la tor 4) [29]. Â èñ ñëå äî âà íèå áûë âêëþ -
÷åí 51 ïà öè åíò, ïå ðå íåñ øèé áèî ïñèþ ïðåä ñòà òå ëü íîé æå -
ëå çû (ìè íè ìóì 10 òî ÷åê) ñ ïî ñëå äó þ ùåé îöåí êîé áèî ïòà -
òîâ ÷å òû ðü ìÿ íå çà âè ñè ìû ìè ìîð ôî ëî ãà ìè. Ó 22 (43%)
ïà öè åí òîâ ïðè ïà òî ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêîì èñ ñëå äî âà íèè áûë
âû ÿâ ëåí ÐÏÆ, èç íèõ ó 5 (23%) — âû ñî êîé ñòå ïå íè çëî -
êà ÷å ñò âåí íî ñòè. Âå ðî ÿò íîñòü îá íà ðó æå íèÿ ÐÏÆ çíà ÷è -
òåëü íî ðàç ëè ÷à ëàñü ìåæ äó 4Ksco re, PCPTRC 2.0 è
ERSPC-RC 4 (p = 0,022).

Â ïðî ñïåê òèâ íîå ðàí äî ìè çè ðî âàí íîå èñ ñëå äî âà íèå
Pro tecT (Pro sta te Tes ting for Can cer and Tre at ment) [30] áû -
ëî âêëþ ÷å íî 6129 ïà öè åí òîâ ñ óðîâ íåì îÏ ÑÀ 3 íã/ìë è
âûøå, ïå ðå íåñ øèõ áèî ïñèþ ïðî ñòà òû. Â õî äå ïðî âå äåí -
íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ àâ òî ðû ïðè øëè ê âû âî äó, ÷òî èñ ïî ëü -
çî âà íèå 4Ksco re ïî çâî ëÿ åò ïðî ãíî çè ðî âàòü ÐÏÆ âû ñî êîé
ñòå ïå íè çëî êà ÷å ñò âåí íî ñòè (AUC 4Ksco re 0,820,%ñâÏÑÀ
0,799 è îÏ ÑÀ 0,738, p<0,001). Èñ ïî ëü çóÿ ïî ðî ãî âîå çíà -
÷å íèå 4Ksco re, ðàâ íîå 6%, âîç ìîæ íî èç áå æàòü äî 43%
«íå íóæ íûõ» áèî ïñèé, ïðè ïðî ïó ñ êå òî ëü êî 11% ñëó ÷à åâ
ÐÏÆ âû ñî êîé ñòå ïå íè çëî êà ÷å ñò âåí íî ñòè.

TMPRSS2-ERG (T2:ERG)

TMPRSS2 ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé àí ä ðî ãå íî çà âè ñè ìûé
ãåí è ÿâ ëÿ åò ñÿ ñïå öè ôè÷ íûì äëÿ ÐÏÆ. Â áî ëü øîì êî ëè -
÷å ñò âå ãåí îïðå äå ëÿ åò ñÿ â ìî ÷å ïî ñëå ÏÐÈ, à òàê æå â îá -
ðàç öàõ òêà íè ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû ïî ñëå áèî ïñèè è
ÐÏÝ. Â ìóëü òè öåí ò ðî âîì èñ ñëå äî âà íèè, âêëþ ÷àâ øåì
äàí íûå 1312 ìóæ ÷èí, T2:ERG ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âàë áî ëü -
øóþ äèà ãíî ñ òè ÷å ñêóþ òî÷ íîñòü, ÷åì îÏ ÑÀ. Ñàì ïî ñå áå
ýòîò ìå òîä ìà ëî èí ôîð ìà òè âåí, íî â ñî ÷å òà íèè ñ ÏÑÀ (10 
íã/ìë è âûøå) è PCA3 Ò2:ERG â íå ñêî ëü êî ðàç óâå ëè ÷è -
âà åò âå ðî ÿò íîñòü âû ÿâ ëå íèÿ ÐÏÆ [31, 32].

Äî ñòóï íûé äëÿ êëè íè ÷å ñêî ãî ïðè ìå íå íèÿ òåñò MiPS
(Mi-Pro sta te Sco re) áûë ðàç ðà áî òàí äëÿ ïðî ãíî çè ðî âà íèÿ
ðè ñ êà ðàç âè òèÿ ÐÏÆ. Äàí íûé òåñò âêëþ ÷à åò â ñå áÿ äàí -
íûå îá ùå ãî ÏÑÀ ñû âî ðîò êè êðî âè, PCA3 è
ÒMPRSS2-ERG. Â 2016 ã. S. Tom lins è ñî àâ òî ðû [33] ïðî -
âå ëè ñðàâ íè òå ëü íóþ îöåí êó ýô ôåê òèâ íî ñòè îò äå ëü íûõ
êîì ïî íåí òîâ, âõî äÿ ùèõ â ñî ñòàâ òå ñ òà MiPS, è PCPTRC
â ïðî ãíî çè ðî âà íèè ðè ñ êà ðàç âè òèÿ ÐÏÆ. Â èñ ñëå äî âà íèå
áû ëî âêëþ ÷å íî 1244 ïà öè åí òà, ó êî òî ðûõ àíà ëèç ìî ÷è
áûë ñî áðàí ïî ñëå ÏÐÈ. Áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî òåñò MiPS
â çíà ÷è òå ëü íîé ñòå ïå íè ïðå âîñ õî äèò îÏ ÑÀ è PCA3 (AUC
0,747, ð<0,001), îÏ ÑÀ è T2:ERG (AUC 0,729, ð<0,01), à
òàê æå îÏ ÑÀ (AUC 0,651, ð<0,001) â êà ÷å ñò âå åäèí ñò âåí -
íî ãî ìàðê¸ðà ÐÏÆ. Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå áû ëè ðàâ íî öåí -
íû ó ïà öè åí òîâ ñ ïåð âè÷ íîé è ïî âòîð íîé áèî ïñèåé. Êîì -

áè íà öèÿ MiPS-PCPTRC ïî çâî ëÿ åò èç áå æàòü äî 47% «íå -
íóæ íûõ» áèî ïñèé ïðè ïðî ïó ùåí íûõ 1,0 — 2,3% ñëó ÷à åâ
ÐÏÆ.

MiPS ÿâ ëÿ åò ñÿ ìíî ãî îáå ùà þ ùèì è ïåð ñ ïåê òèâ íûì
òå ñ òîì äëÿ ñêðè íèí ãà ÐÏÆ, òåì íå ìå íåå, äëÿ îêîí ÷à -
òåëü íî ãî âíå äðå íèÿ äàí íî ãî òå ñ òà â êëè íè ÷å ñêóþ ïðàê òè -
êó íå îá õî äè ìî ïðî âå äå íèå ñðàâ íè òå ëü íûõ èñ ñëå äî âà íèé
ñ äðó ãè ìè áèî ìàð êå ðà ìè, òà êè ìè, êàê PHI è 4Ksco re.

Se lectMDx

Se lectMDx — ýòî åùå îäèí êîì ìåð ÷å ñêè äî ñòóï íûé
òåñò, îñíî âàí íûé íà àíà ëè çå äâóõ ãå íîâ ìî ÷è (HOXC6 è
DLX1), èñ ïî ëü çó å ìûé äëÿ âû ÿâ ëå íèÿ ÐÏÆ âû ñî êîé ñòå -
ïå íè çëî êà ÷å ñò âåí íî ñòè (ñóì ìà Ãëè ñî íà 7 è áî ëåå). Ñó -
ùå ñò âó þ ùèå ðå êî ìåí äà öèè ïî äðà çó ìå âà þò åãî ïðè ìå íå -
íèå ó ïà öè åí òîâ, êî òî ðûì ïî êà çà íà áèî ïñèÿ ïðî ñòà òû
èëè êî òî ðûå ðà íåå èìå ëè îò ðè öà òå ëü íûå áèî ïñèè, íå -
ñìîò ðÿ íà ôàê òî ðû ðè ñ êà ÐÏÆ (èç ìå íå íèÿ ïðî ñòà òû ïî
äàí íûì ÏÐÈ, íà ñëåä ñò âåí íûé ôàê òîð èëè âû ñî êèé óðî -
âåíü îÏ ÑÀ). Äàí íûé òåñò áûë ðàç ðà áî òàí L. Van Ne ste è
ñî àâ òî ðà ìè [34] è â ïî ñëå äó þ ùåì îöå íåí â êî ãîð òå èç 386
ïà öè åí òîâ. Àâ òî ðà ìè áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî äî 42% áèî ïñèé
ìîæ íî áû ëî áû èç áå æàòü, ïðè ýòîì áû ëî áû ïðî ïó ùå íî
2% ñëó ÷à åâ ÐÏÆ ñ ñóì ìîé áàë ëîâ ïî øêà ëå Ãëè ñî íà 7 è
áî ëåå.

Con firmMDx

Con firmMDx ÿâ ëÿ åò ñÿ òêà íå âûì áèî ìàðê¸ðîì, â îñíî -
âå êî òî ðî ãî ëå æèò îöåí êà òð¸õ áèî ìàðê¸ðîâ, àñ ñî öè è ðî -
âàí íûõ ñ ÐÏÆ — GSTP1, APC è RASSF1. Äàí íûé ìàðê¸ð 
ïî çâî ëÿ åò âû ÿ âèòü êëè íè ÷å ñêè çíà ÷è ìûé ÐÏÆ ó ïà öè åí -
òîâ ñ îò ðè öà òå ëü íîé áèî ïñèåé. Èìå þ ùè å ñÿ äàí íûå ñâè -
äå òå ëü ñò âó þò î òîì, ÷òî ïî óðîâ íþ Con firmMDx âîç ìîæ -
íî ïðî ãíî çè ðî âàòü ðèñê îá íà ðó æå íèÿ ÐÏÆ ïðè ïî âòîð -
íîé áèî ïñèè ñ âå ðî ÿò íî ñòüþ äî 90% [17].

Â îò ëè ÷èå îò äðó ãèõ êîì ìåð ÷å ñêè äî ñòóï íûõ ìàð êå -
ðîâ, ñî äåð æà íèå êî òî ðûõ îöå íè âà þò â îïó õî ëå âîé òêà íè
äëÿ ïðè íÿ òèÿ ðå øå íèÿ î íå îá õî äè ìî ñòè ëå ÷å íèÿ, Con -
firmMDx ÿâ ëÿ åò ñÿ åäèí ñò âåí íûì ìàð êå ðîì, ñ ïî ìî ùüþ
êî òî ðî ãî ìîæ íî ïðî ãíî çè ðî âàòü âå ðî ÿò íîñòü ÐÏÆ, èñ -
ñëå äóÿ ïðè ýòîì äîá ðî êà ÷å ñò âåí íóþ òêàíü. Â ðå êî ìåí äà -
öè ÿõ NCCN (Na ti o nal Com p re hen si ve Can cer Ne twork)
Con firmMDx îáî çíà ÷åí êàê äî ïîë íè òå ëü íûé ìå òîä, ïî -
çâî ëÿ þ ùèé ïðè íÿòü ðå øå íèå î öå ëå ñî îá ðàç íî ñòè ïî âòîð -
íîé áèî ïñèè. Òåì íå ìå íåå, íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü îò ñóò -
ñò âó þò èñ ñëå äî âà íèÿ, ñðàâ íè âà þ ùèå Con firmMDx
ñ ìïÌÐÒ ñ ïî çè öèé ýêî íî ìè ÷å ñêîé âû ãî äû [17, 35].

Ýô ôåê òèâ íîñòü Con firmMDx â ïðî ãíî çè ðî âà íèè
ÐÏÆ áû ëà ïîä òâåð æ äå íà â èñ ñëå äî âà íèè MATLOC (Âå -
ëè êîá ðè òà íèÿ — Áå ëü ãèÿ), âêëþ ÷àâ øåì 483 ïà öè åí òà
ñ îò ðè öà òå ëü íû ìè ðå çó ëü òà òà ìè áèî ïñèè â àíà ìíå çå [36].
Îò ðè öà òå ëü íàÿ ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêàÿ öåí íîñòü ñî ñòà âè ëà 90%. 
Â ðà áî òå [35] îò ðè öà òå ëü íàÿ ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêàÿ öåí íîñòü
Con firmMDx ñî ñòà âè ëà 88%; àâ òî ðû òàê æå ñî îá ùè ëè î
2,5-êðàò íîì óâå ëè ÷å íèè ðè ñ êà âû ÿâ ëå íèÿ ÐÏÆ ó ïà öè åí -
òîâ (n = 320) ïðè ïî âòîð íîé áèî ïñèè.

ELAVL1 è äðó ãèå ìàð êå ðû

ELAVL1 ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé ÐÍÊ-ñâÿ çû âà þ ùèé áå -
ëîê, ïðî äó öè ðó å ìûé â ðàç ëè÷ íûõ òêà íÿõ, â òîì ÷èñ ëå
ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çå, è ÿâ ëÿ þ ùèé ñÿ íå çà âè ñè ìûì ïðî -
ãíî ñ òè ÷å ñêèì áèî ìàð êå ðîì ó áî ëü íûõ ÐÏÆ, ïî êà çà òå ëåì 
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íå áëà ãî ïðè ÿò íî ãî ôå íî òè ïà îïó õî ëè ëè áî ðàí íå ãî ðå öè -
äè âà ÐÏÆ ïî ñëå ïðî âå äåí íî ãî ëå ÷å íèÿ [37].

Ïðî âå äåí íûå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûå èñ ñëå äî âà íèÿ in vit -
ro íà êó ëü òó ðå êëå òîê ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû ïî çâî ëè ëè
îò êðûòü íî âûå áèî ìàð êå ðû ÐÏÆ. Äî êà çà íà ðîëü ðÿ äà
áåë êîâ ÷å ëî âå ÷å ñêî ãî îð ãà íèç ìà, òà êèõ, êàê CD151,
DIAPH3, Runx2 è ìíî ãèõ äðó ãèõ â ðàí íåé äèà ãíî ñ òè êå
ÐÏÆ, îïðå äå ëå íèè ïî êà çà íèé ê ïðî âå äå íèþ ïî âòîð íîé
áèî ïñèè è ðè ñ êà ðàç âè òèÿ àã ðåñ ñèâ íî ãî ÐÏÆ [38].

Àê òèâ íîå ðàç âè òèå ïðî òå î ìè êè â ñî âî êóï íî ñòè ñ ëà -
áî ðà òîð íîé äèà ãíî ñ òè êîé ïðè âå ëî ê îá íà ðó æå íèþ áî ëåå
200 ïî òåí öè à ëü íûõ áèî ìàð êå ðîâ ÐÏÆ. Êàæ äûé ìàð êåð
ÐÏÆ èëè òåñò, ñî çäà âà å ìûé íà îñíî âå óæå èìå þ ùèõ ñÿ
ìàð êå ðîâ, ìî æåò áûòü êëàñ ñè ôè öè ðî âàí â ãðóï ïó äèà ãíî -
ñ òè ÷å ñêèõ (ñêðè íèí ãî âûõ) ìàð êå ðîâ, ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêèõ
èëè ãðóï ïó ìàð êå ðîâ ñòðà òè ôè êà öèè.

Çà êëþ ÷å íèå

Íå ñìîò ðÿ íà âû ñî êèå òåì ïû ðàç âè òèÿ ìå òî äîâ ëà áî ðà -
òîð íîé äèà ãíî ñ òè êè ÐÏÆ, ïî-ïðåæ íå ìó îä íîé èç ñà ìûõ
àê òó à ëü íûõ ïðîá ëåì ïðè âû ÿâ ëå íèè ðà êà îñòà åò ñÿ ñëîæ -
íîñòü âè çó à ëè çà öèè îïó õî ëå âûõ î÷à ãîâ. Êàê ñëåä ñò âèå,
áèî ïñèÿ ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû âû ïîë íÿ åò ñÿ ÷à ñ òî ëèøü
íà îñíî âà íèè ïî âû øåí íî ãî óðîâ íÿ ÏÑÀ è äàí íûõ ïà ëü -
öå âî ãî ðåê òà ëü íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ, ÷òî äà ëå êî íå âñå ãäà
ïî çâî ëÿ åò ÷¸òêî äèô ôå ðåí öè ðî âàòü ñóñ ïè öè îç íûå ó÷à ñò -
êè, è çà áîð ìà òå ðè à ëà ïðî èç âî äèò ñÿ èç ñòàí äàð ò íûõ çîí.
Ñó ùå ñò âó åò àëü òåð íà òè âà — áèî ïñèÿ ïîä êîí ò ðî ëåì ÌÐÒ, 
îä íà êî ïðè ñó ùèå âðå ìåí íûå è ôè íàí ñî âûå çà òðà òû íà -
êëà äû âà þò ñó ùå ñò âåí íûå îãðà íè ÷å íèÿ íà øè ðî êîå èñ ïî -
ëü çî âà íèå äàí íîé ìå òî äè êè.

Âíå äðå íèå íî âûõ áèî ìàð êå ðîâ ïî çâî ëÿ åò ñî çäàòü ïåð -
ñî íà ëè çè ðî âàí íûé ïîä õîä â äèà ãíî ñ òè êå, ëå ÷å íèè è ïðî -
ãíî çè ðî âà íèè òå ÷å íèÿ ÐÏÆ ó êàæ äî ãî êîí ê ðåò íî ãî ïà öè -
åí òà. Â ñâÿ çè ñ îò ñóò ñò âè åì ñòàí äàð òè çè ðî âàí íûõ àë ãî -
ðèò ìîâ èñ ïî ëü çî âà íèÿ, íå îá õî äè ìîé àï ïà ðà òó ðû è ñïå -
öè à ëè ñòîâ, íå êî òî ðûå èç ïå ðå ÷èñ ëåí íûõ â äàí íîé ñòà òüå
ìå òî äîâ ðàí íåé äèà ãíî ñ òè êè ÐÏÆ îñòà þò ñÿ íå äî ñòóï íû -
ìè â øè ðî êîé ïðàê òè êå. Îñòà ëü íûå, íå ñìîò ðÿ íà âû ñî -
êóþ ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêóþ öåí íîñòü, çà ÷à ñ òóþ èìå þò ìà ëóþ
÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü è ñïå öè ôè÷ íîñòü. Ïðî âå äå íèå ìóëü òè -
öåí ò ðî âûõ êëè íè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé, íà ïðàâ ëåí íûõ íà
îöåí êó àê òó à ëü íî ñòè è ïåð ñ ïåê òèâ ïî âñå ìå ñò íî ãî âíå äðå -
íèÿ â êëè íè ÷å ñêóþ ïðàê òè êó, ïî çâî ëèò îïðå äå ëèòü ìåñ òî
íî âûõ ìå òî äîâ äèà ãíî ñ òè êè ÐÏÆ â ðÿ äó «çî ëî òî ãî ñòàí -
äàð òà» íà ðÿ äó ñ îïðå äå ëå íè åì óðîâ íÿ ÏÑÀ è áèî ïñèåé
ïðåä ñòà òå ëü íîé æå ëå çû ïîä êîí ò ðî ëåì ÒÐÓÇÈ.
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Ìî äå ëè ðàç âè òèÿ êà ëü öèé-îê ñà ëàò íî ãî
 è êà ëü öèé-ôîñ ôàò íî ãî óðî ëè òè à çà

â óñëî âè ÿõ ýê ñ ïå ðè ìåí òà
Ìà ñà ëü öåâ À.Ê., Áî ðî äó ëèí Â.Á.

Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå îá ðà çî âà òå ëü íîå ó÷ ðåæ äå íèå âû ñøå ãî îá ðà çî âà íèÿ 
«Ñà ðà òîâ ñêèé ãî ñó äàð ñò âåí íûé ìå äè öèí ñêèé óíè âåð ñè òåò èìå íè Â.È.Ðà çó ìîâ ñêî ãî» 
Ìè íè ñòåð ñò âà çäðà âî îõ ðà íå íèÿ Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè. 410012, Ñà ðà òîâ, óë. Áî ëü øàÿ Êà çà ÷üÿ, ä. 112

Ìî ÷å êà ìåí íàÿ áî ëåçíü çà íè ìà åò îä íî èç âå äó ùèõ ìåñò â ñòðóê òó ðå óðî ëî ãè ÷å ñêèõ çà áî ëå âà íèé, ÷òî ïî çâî -
ëÿ åò îò íå ñ òè äàí íîå çà áî ëå âà íèå ê ðàç ðÿ äó ñî öè à ëü íî çíà ÷è ìûõ çà áî ëå âà íèé. Ïðè÷¸ì íà äî ëþ êàì íåé, ïðåä -
ñòàâ ëåí íûõ îê ñà ëà òà ìè êà ëü öèÿ, ïðè õî äèò ñÿ 72%, äî ëÿ ôîñ ôà òîâ êà ëü öèÿ ñî ñòàâ ëÿ åò 14,7% îò îá ùå ãî êî ëè -
÷å ñò âà êàì íåé ïî ÷åê. Öå ëüþ íà ñòî ÿ ùåé ðà áî òû ÿâ ëÿ åò ñÿ èñ ñëå äî âà íèå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ ìî äå ëåé ìî ÷å êà -
ìåí íîé áî ëåç íè äëÿ âû ÿâ ëå íèÿ ñõîä ñò âà è ðàç ëè ÷èÿ ïî äîá íûõ ïðî öåñ ñîâ, ïðî òå êà þ ùèõ ó ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ
æè âîò íûõ è â îð ãà íèç ìå ÷å ëî âå êà. Â äàí íîé îá çîð íîé ñòà òüå ðàñ ñìàò ðè âà þò ñÿ ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèå ìî äå ëè
ðàç âè òèÿ ìî ÷å êà ìåí íîé áî ëåç íè ïðè ââå äå íèè îê ñà ëà òà, ýòè ëåí ã ëè êî ëÿ, ãèä ðî êñèï ðî ëè íà è ãëè êî ëå âîé êèñ -
ëî òû. Ðàñ ñìàò ðè âà þò ñÿ ìî äå ëè ôîð ìè ðî âà íèÿ êà ëü öè å âî ãî ïî ÷å÷ íî ãî êàì íÿ â çà âè ñè ìî ñòè îò íà ëè ÷èÿ íåô -
ðî êà ëü öè íî çà, íåô ðî ëè òè à çà èëè íà ëè ÷èÿ îä íî âðå ìåí íî ýòèõ äâóõ ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé ó ãðû çó íîâ.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ìî ÷å êà ìåí íàÿ áî ëåçíü, ôîñ ôà òû, îê ñà ëà òû, ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûå ìî äå ëè ìî ÷å êà ìåí -
íîé áî ëåç íè.
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Models for de vel op ment of cal cium-oxalate and cal cium-phosphate urolithiasis 
in ex per i men tal con di tions
Masaltsev A.K., Borodulin V.B.

V.I.Razumovsky Saratov State Med i cal Uni ver sity, Bolshaya Kazachjya Str. 112, Saratov 410012, Rus sian Fed er a tion

Urolithiasis takes one of lead ing places among uro log i cal dis eases, which al lows at trib ut ing this dis ease to the
cat e gory of so cially sig nif i cant dis eases. Cal cium oxa lates ac count for 72% and cal cium phos phates — 14.7% of
all kid ney stones. The aim of this study was to eval u ate ex per i men tal mod els of urolithiasis to iden tify sim i lar i ties
and dif fer ences in sim i lar pro cesses oc cur ring in ex per i men tal an i mals and hu mans. In this re view, we fo cused on
pathophysiological mod els for de vel op ment of urolithiasis us ing ad min is tra tion of ox a late, eth yl ene gly col,
hydroxyproline, and glycolic acid. We ad dressed mod el ing the for ma tion of kid ney cal cium stones in ro dents de -
pend ing on the pres ence of nephrocalcinosis, nephrolithiasis or both.
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Ââå äå íèå

Ìî ÷å êà ìåí íàÿ áî ëåçíü (ÌÊÁ) çà íè ìà åò îä íî èç âå äó ùèõ 

ìåñò â ñòðóê òó ðå óðî ëî ãè ÷å ñêèõ çà áî ëå âà íèé â ìè ðå — 8% îò

îá ùåé ïî ïó ëÿ öèè ëþ äåé [1], ÷òî ïî çâî ëÿ åò îò íå ñ òè äàí íîå

çà áî ëå âà íèå ê ðàç ðÿ äó ñî öè à ëü íî çíà ÷è ìûõ çà áî ëå âà íèé.

Íå îá õî äè ìî îò ìå òèòü, ÷òî íà äî ëþ êàì íåé, ïðåä ñòàâ ëåí íûõ

îê ñà ëà òà ìè êà ëü öèÿ, ïðè õî äèò ñÿ 72%, äî ëÿ ôîñ ôà òîâ êà ëü -

öèÿ ñî ñòàâ ëÿ åò 14,7% îò îá ùå ãî êî ëè ÷å ñò âà êàì íåé ïî ÷åê [2].

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ñó ùå ñò âó þò ðàç ëè÷ íûå òî÷ êè çðå -
íèÿ íà ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèå ìå õà íèç ìû ðàç âè òèÿ êàì íåé
â ïî ÷å÷ íîé ïà ðåí õè ìå. Ðÿä àâ òî ðîâ äå ëà åò àê öåíò íà ñó -
ùå ñò âåí íóþ ðîëü ëè çî öè ìà è ëàê òî ôåð ðè íà, êî òî ðûå îá -
íà ðó æè âà þò ñÿ â îð ãà íè ÷å ñêîì ìàò ðèê ñå êàì íåé ïîä æå ëó -
äî÷ íîé æå ëå çû, ïðî ñòà òû è ïî ÷åê [3] è ìî ãóò ïðè íè ìàòü
àê òèâ íîå ó÷à ñ òèå â ôîð ìè ðî âà íèè è êðè ñ òàë ëè çà öèè ìî -
íî ãèä ðà òîâ îê ñà ëà òà. Äðó ãèå àâ òî ðû âû ñêà çû âà þò ïðåä -
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ïî ëî æå íèå îá ó÷à ñ òèè ìè íå ðàë-îð ãà íè ÷å ñêèõ íà íî ÷à -
ñòèö, êî òî ðûå ôîð ìè ðó þò ñÿ â ïî ÷å÷ íûõ êà íà ëü öàõ è ìî -
ãóò âû ñòó ïàòü â êà ÷å ñò âå öåí ò ðîâ êðè ñ òàë ëè çà öèè â ïðî -
öåñ ñå ôîð ìè ðî âà íèÿ êàì íåé [4]. Íå êî òî ðû ìè àâ òî ðà ìè
ðàñ ñìàò ðè âàë ñÿ èí äåêñ îò íî ñè òå ëü íîé ïå ðå íà ñû ùåí íî -
ñòè ìî ÷è, îò ðà æà þ ùèé íå êî òî ðûé âîç ìîæ íûé ïî òåí öè àë 
ê êà ëü öèé-îê ñà ëàò íî ìó ëè òî ãå íå çó [5].

Ïî âû øå íèå êîí öåí ò ðà öèè êà ëü öèÿ â êðî âè è â ìî ÷å
ñâÿ çû âà þò ñ íà ðó øå íè åì ñèí òå çà è ìå òà áî ëèç ìà âè òà ìè -
íà D3 [6]. Â ñâîþ î÷å ðåäü, ãè ïåð êà ëü öè ó ðèÿ ìî æåò ïðè âî -
äèòü ê ðàç âè òèþ ãè ïåð ôîñ ôà òó ðèè è ñïî ñîá ñò âî âàòü îò ëî -
æå íèþ êàì íåé-ôîñ ôà òîâ â ïî ÷å÷ íûõ ëî õàí êàõ [7].

Â ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ íà ìû øàõ áû ëî
óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ýòè ëåí ã ëè êîëü, îñî áåí íî â ïðè ñóò ñò âèè
õëî ðè äà àì ìî íèÿ, îêà çû âà åò íåô ðî òîê ñè ÷å ñêîå äåé ñò âèå
è âû çû âà åò ïî âðåæ äå íèå ïî ÷å÷ íûõ êà íà ëü öåâ ðàç ëè÷ íîé
ñòå ïå íè òÿ æå ñòè, êî òî ðîå âïî ñëåä ñò âèè ñïî ñîá ñò âó åò îá -
ðà çî âà íèþ ïî ÷å÷ íûõ êàì íåé. Ãèä ðî êñèï ðî ëèí ÿâ ëÿ åò ñÿ
ïðå êóð ñî ðîì ýòè ëåí ã ëè êî ëÿ è íà ðó øå íèå îá ìå íà ýòîé
âàæ íîé àìè íî êèñ ëî òû, âõî äÿ ùåé â ñî ñòàâ êîë ëà ãå íà, òàê -
æå ìî æåò ïðè âî äèòü ê ðàç âè òèþ ìî ÷å êà ìåí íîé áî ëåç íè
[8—12].

Îä íèì èç îñíîâ íûõ ãå íå òè ÷å ñêèõ ìàð êå ðîâ óðî ëè òè à -
çà â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ðàñ ñìàò ðè âà þò ãåí ôåð ìåí òà ãèä ðî -
êñè ëà çû-24 öè òî õðî ìà CYP24A1, êî òî ðûé ìå òà áî ëè çè ðó -
åò âè òà ìèí D [13].

Äëÿ ïðî ôè ëàê òè êè è ëå ÷å íèÿ ìî ÷å êà ìåí íîé áî ëåç íè
â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ èñ ïî ëü çó þò òà êèå ïðå ïà ðà òû, êàê îñ -
òåî ïîí òèí, áî ãà òûé àìè íî êèñ ëî òîé àñ ïàð òà òîì, è öèò ðàò, 
îäèí èç êëþ ÷å âûõ ìå òà áî ëè òîâ öèê ëà òðè êàð áî íî âûõ
êèñ ëîò [14].

Â òî æå âðåìÿ, âû ÿñ íå íèå ìî ëå êó ëÿð íûõ ïðî öåñ ñîâ,
ëå æà ùèõ â îñíî âå ôîð ìè ðî âà íèÿ êàì íåé â ïî÷ êàõ, à òàê -
æå âû ÿâ ëå íèå ìî ëå êó ëÿð íûõ áèî ìàð êå ðîâ, êî òî ðûå ìîã -
ëè áû îò ðà æàòü ïðî öåñ ñû ôîð ìè ðî âà íèÿ êàì íåé ðàç íî ãî
ñî ñòà âà è ñòðóê òó ðû, íà ðÿ äó ñ ïî èñ êîì íà äåæ íûõ èí ñò ðó -
ìåí òà ëü íûõ ìå òî äîâ èñ ñëå äî âà íèÿ ñî ñòà âà è ñòðóê òó ðû
ïî ÷å÷ íûõ êàì íåé, äëÿ áî ëåå ãëó áî êî ãî ïî íè ìà íèÿ ïà òî -
ãå íå òè ÷å ñêèõ ìå õà íèç ìîâ èõ ôîð ìè ðî âà íèÿ, ÿâ ëÿ åò ñÿ àê -
òó à ëü íîé òå ìîé èñ ñëå äî âà íèÿ äëÿ ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ôè çèî -
ëî ãèè.

Ìî ÷å êà ìåí íàÿ áî ëåçíü — çà áî ëå âà íèå ìíî ãî ôàê òîð -
íîå, è, â îñíîâ íîì, ñ÷è òà åò ñÿ ñâÿ çàí íûì ñ ôàê òî ðà ìè
îêðó æà þ ùåé ñðå äû è äè å òîé [1, 2]. Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî
ñðå äè êðè ñ òàë ëîâ îê ñà ëà òà êà ëü öèÿ êðè ñ òàë ëè ÷å ñêàÿ ôîð -
ìà ìî íî ãèä ðà òà îê ñà ëà òà êà ëü öèÿ çà âè ñèò îò êîí öåí ò ðà -
öèè â ìî ÷å îê ñà ëà òà, òîã äà êàê êðè ñ òàë ëè ÷å ñêàÿ ôîð ìà
äè ãèä ðà òà îê ñà ëà òà êà ëü öèÿ â îñíîâ íîì îïðå äå ëÿ åò ñÿ
êîí öåí ò ðà öèåé â ìî ÷å êà ëü öèÿ. Ñî ëè êà ëü öèÿ â âè äå ìè -
íå ðà ëè çî âàí íûõ îò ëî æå íèé ìî ãóò áûòü ðàñ ïî ëî æå íû
â ïî ÷å÷ íûõ ÷àø êàõ è ëî õàí êå, à òàê æå â ìå äóë ëÿð íûõ ñî -
áè ðà òå ëü íûõ ïðî òî êàõ [15]. Òà êèì îá ðà çîì, óâå ëè ÷å íèå
êîí öåí ò ðà öèè êà ëü öèÿ â ìî ÷å, õî òÿ è ÿâ ëÿ åò ñÿ íå îá õî äè -
ìûì óñëî âè åì, íå îáú ÿñ íÿ åò ìíî ãî îá ðà çèÿ ëî êà ëè çà öèè
êà ëü öè å âûõ êàì íåé â ïî÷ êàõ [16].

Áû ëî ðàç ðà áî òà íî íå ñêî ëü êî ìî äå ëåé íà æè âîò íûõ
äëÿ èñ ñëå äî âà íèÿ ìå õà íèç ìà ôîð ìè ðî âà íèÿ îê ñà ëà òà êà -
ëü öèÿ ïðè ìî ÷å êà ìåí íîé áî ëåç íè ó ãðû çó íîâ è ñâè íåé
[17]. Áî ëü øèí ñò âî èñ ñëå äî âà íèé áû ëî ïðî âå äå íî íà ãðû -
çó íàõ èç-çà ïðî ñòî òû ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íî ãî ìà òå ðè à ëà, õî -
òÿ ìî äå ëè ðî âà íèå ìî ÷å êà ìåí íîé áî ëåç íè ó äàí íûõ æè -
âîò íûõ ïðè âî äèò â îñíîâ íîì ê ðàç âè òèþ íåô ðî êà ëü öè íî -
çà, à íå íåô ðî ëè òè à çà. Óäè âè òå ëü íî, íî î÷åíü ìà ëî èñ ñëå -

äî âà íèé áû ëî ïðî âå äå íî íà òðàíñ ãåí íûõ ìû øàõ äëÿ èçó -
÷å íèÿ ðàí íèõ ìå õà íèç ìîâ ôîð ìè ðî âà íèÿ êàì íåé â ïî ÷å÷ -
íîé ïà ðåí õè ìå.

Ðàñ ñìîò ðèì ìî äå ëè ôîð ìè ðî âà íèÿ êà ëü öè å âî ãî ïî -
÷å÷ íî ãî êàì íÿ â çà âè ñè ìî ñòè îò íà ëè ÷èÿ íåô ðî êà ëü öè íî -
çà, íåô ðî ëè òè à çà èëè íà ëè ÷èÿ îä íî âðå ìåí íî ýòèõ äâóõ
ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé ó ãðû çó íîâ.

Ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèå ìî äå ëè ðàç âè òèÿ 
ìî ÷å êà ìåí íîé áî ëåç íè
 ïðè ââå äå íèè îê ñà ëà òà

Ââå äå íèå îê ñà ëà òà êà ëèÿ (1,5 ìîëü/ë) ïîä êîæ íî-îñìî -
òè ÷å ñêèì ìè íè-íà ñî ñîì èí äó öè ðó åò íåô ðî êà ëü öè íîç
ó ñàì öîâ êðûñ [18, 19]. Ãè ïå ðîê ñà ëó ðèÿ îá íà ðó æè âà åò ñÿ
â ïåð âûé äåíü, â òî âðå ìÿ êàê âíóò ðè ïî ÷å÷ íûå îò ëî æå íèÿ 
äâó ëó ÷åï ðå ëîì ëÿ þ ùèõ êðè ñ òàë ëîâ ïðè ñóò ñò âó þò â îñíîâ -
íîì â êà íà ëü öàõ íà 14-é äåíü áåç ñèì ï òî ìîâ ïî ÷å÷ íîé íå -
äî ñòà òî÷ íî ñòè. Èí òå ðåñ íî, ÷òî ìîð ôî ëî ãèÿ ïî ÷åê ÿâ ëÿ åò -
ñÿ íîð ìà ëü íîé, õî òÿ ïðè ñóò ñò âó þò ëî êà ëè çî âàí íûå îá ëà -
ñ òè âîñ ïà ëå íèÿ. Â íå êî òî ðûõ î÷à ãî âûõ òî÷ êàõ ïðè ñóò ñò -
âó þò òðóá ÷à òûå îá ëîì êè ðàç ðó øåí íûõ êà íà ëü öåâ ñ âà êó î -
ëè çà öèåé öè òî ïëàç ìû, òàê æå îá íà ðó æè âà åò ñÿ íå çíà ÷è -
òåëü íîå êî ëè ÷å ñò âî ðå ãå íå ðè ðó þ ùèõ êà íà ëü öåâ. Âî âðå ìÿ 
àä ñîð á öèè êðè ñ òàë ëîâ â ïî ÷å÷ íîé ïà ðåí õè ìå çíà ÷è òå ëü -
íî óâå ëè ÷è âà åò ñÿ êîí öåí ò ðà öèÿ òà êèõ áåë êîâ, êàê îñ òåî -
ïîí òèí (OPN), ôàê òîð íå êðî çà îïó õî ëè (TNF) è áåë êà
ïî ÷å÷ íûõ ïî âðåæ äå íèé (KIM), ÷òî óêà çû âà åò íà ñäâèã ãî -
ìå îñòà çà îá ìåí íûõ ïðî öåñ ñîâ â ïî ÷å÷ íîé ïà ðåí õè ìå
â ñòî ðî íó âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ÿâ ëå íèé [18].

Òàê æå ó ñàì öîâ êðûñ îä íà èíú åê öèÿ ðàñ òâî ðà îê ñà ëà òà 
íà òðèÿ (7 ìã/100 ã âå ñà òå ëà) âû çû âà åò ãè ïå ðîê ñà ëó ðèþ è
ôîð ìè ðî âà íèå êðè ñ òàë ëîâ ÑàÎ2 â êà íà ëü öàõ [20]. Êðè ñ -
òàë ëû ÑàÎ2 àã ðå ãè ðó þò â òðóá ÷à òîì ïðî ñâå òå, ÷òî ïðè âî -
äèò ê çà êó ïîð êå è ðàñ øè ðå íèþ ïðî ñâå òà, ñ íå êðî çîì
òðóá ÷à òûõ êëå òîê [20].

Ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèå ìî äå ëè ðàç âè òèÿ
 ìî ÷å êà ìåí íîé áî ëåç íè ïðè ó÷à ñ òèè 

ýòè ëåí ã ëè êî ëÿ, ãèä ðî êñèï ðî ëè íà è ãëè êî ëå âîé êèñ ëî òû

Ââå äå íèå ýòè ëåí ã ëè êî ëÿ (ÝÃ) ÿâ ëÿ åò ñÿ õî ðî øî èç âå -
ñò íîé ìî äå ëüþ íåô ðî êà ëü öè íî çà: ÝÃ ìå òà áî ëè çè ðó åò ñÿ
â ãëè êî ëÿò, ãëè îê ñè ëàò è îê ñà ëàò, ÷òî ïðè âî äèò ê ïî ÿâ ëå -
íèþ êðè ñ òàë ëîâ ÑÎÌ êàê â ìî ÷å, òàê è â ïî÷ êàõ [21].
Ó êðûñ, ïî ëó ÷à þ ùèõ ïè òü å âóþ âî äó ñ äî áàâ êîé ÝÃ
(0,75 îá. %/Îá.), ðàç âè âà åò ñÿ ãè ïå ðîê ñà ëó ðèÿ è ãè ïåð -
êàëü öè ó ðèÿ ÷å ðåç îäèí äåíü ïî ñëå èíè öè à öèè [22].

Òàê æå èí äó öè ðó åò ñÿ ïî ÿâ ëå íèå íå êî òî ðûõ ìàê ðî ìî -
ëå êóë, òà êèõ êàê OPN, áè êó íèí èëè áå ëîê Tamm-Hor s fall
(TH), êî òî ðûå ìî ãóò èí ãè áè ðî âàòü èëè ñïî ñîá ñò âî âàòü
êà ëü öè ôè êà öèè [23]. Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî ìå òà áî ëè òû
ãëè êî ëÿ òà è ãëè îê ñè ëà òà, ïî-âè äè ìî ìó, èç ìå íÿ þò íîð -
ìàëü íûé êà íà ëü öå âûé ýïè òå ëèé, ñ ïî ñëå äó þ ùåé êðè ñ òàë -
ëè çà öèåé ñî ëåé [22]. ÝÃ ìî äåëü â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ èñ -
ïîëü çó åò ñÿ äëÿ èçó ÷å íèÿ ìî ëå êóë ñâÿ çû âà íèÿ êðè ñ òàë ëîâ, 
êëè ðåí ñà è ðå ëå âàí ò íî ñòè íå ñêî ëü êèõ ìàê ðî ìî ëå êó ëÿð -
íûõ èí ãè áè òî ðîâ, òà êèõ, êàê OPN [22, 24, 25].

Ãèä ðî êñèï ðî ëèí (HyP) ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðåä øå ñò âåí íè -
êîì îê ñà ëà òà. Â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ óñëî âè ÿõ HyP ñíà ÷à -
ëà ìå òà áî ëè çè ðó åò ñÿ â ìè òî õîí ä ðè ÿõ â ãëè îê ñè ëàò è
äà ëåå ìå òà áî ëè çè ðó åò ñÿ äî ãëè öè íà ñ ïî ìî ùüþ àëà -
íèí ã ëè îê ñè ëà òà àìè íîò ðàí ñ ôå ðà çû (AGT) èëè äî ãëè -
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êî ëÿ òà ñ ïî ìî ùüþ ãëè êî ëÿò-ðå äóê òà çû. Íà êî íåö, ãëè -
êî ëÿò îêèñ ëÿ åò ñÿ äî îê ñà ëà òà ëàê òàò äå ãèä ðî ãå íà çîé
(ËÄÃ) [26, 27].

Îá ðà ùà åò íà ñå áÿ âíè ìà íèå, ÷òî ïî ñëå 28-äíåâ íûõ äî -
áà âîê ó âñåõ êðûñ ðàç âè âà þò ñÿ îò ëî æå íèÿ CaO2 êàê â ìîç -
ãî âûõ, òàê è â êîð êî âûõ êà íà ëü öàõ, ñ íå êî òî ðû ìè áëÿø -
êà ìè è êàì íÿ ìè â ñî ñî÷ êàõ [28]. Â ýòîé ìî äå ëè îò ëî æå -
íèÿ êðè ñ òàë ëîâ îò ìå ÷à þò ñÿ ïðè çíà êè âîñ ïà ëå íèÿ è ïî -
âðåæ äå íèÿ ïî ÷å÷ íûõ êà íà ëü öåâ; OPN òàê æå îá íà ðó æè âà -
åò ñÿ â êà íà ëü öàõ, îêðó æà þ ùèõ êðè ñ òàë ëû. Ãè ïåð êà ëü öè ó -
ðèÿ íå ÿâ ëÿ åò ñÿ îáÿ çà òå ëü íîé äëÿ ïî ÷å÷ íûõ îò ëî æå íèé
CaO2.

Âíóò ðè áðþ øèí íîå ââå äå íèå ãèä ðî êñèï ðî ëè íà ó êðûñ
(2,5 ã/êã) ïðè âî äèò ê ìàñ ñèâ íî ìó îò ëî æå íèþ îê ñà ëà òà êà -
ëü öèÿ â ïî ÷å÷ íîé ïà ðåí õè ìå â òå ÷å íèå 24 ÷à ñîâ ñ ðàç âè -
òè åì îñò ðîé ïî ÷å÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè, óâå ëè ÷å íè åì
îáú å ìà è ìàñ ñû ïî ÷åê, âîñ ïà ëå íè åì è îòå êà ìè [29].

Ó ìû øåé ïðè ââå äå íèè ãèä ðî êñèï ðî ëè íà îá íà ðó æè âà -
åò ñÿ áå ëîê Tamm-Hor s fall, êî òî ðûé ñèí òå çè ðó åò ñÿ ïî ÷å÷ -
íû ìè êà íà ëü öà ìè è âû äå ëÿ åò ñÿ ñ ìî ÷îé. [30, 31]. TH ñ÷è -
òà åò ñÿ èí ãè áè òî ðîì íåô ðî ëè òè à çà, äåé ñò âó þ ùèì ïðî òèâ
ðî ñ òà è àã ðå ãà öèè êðè ñ òàë ëîâ [1]. Äåé ñò âè òå ëü íî, ìû øè
â âîç ðà ñ òå îò 2 äî 4 ìå ñÿ öåâ èìå þò êðè ñ òàë ëè ÷å ñêèå îò ëî -
æå íèÿ, ðàñ ïî ëî æåí íûå â ìå äóë ëÿð íûõ ñî áè ðà þ ùèõ ïðî -
òî êàõ [32]. Äî ïîë íè òå ëü íàÿ îá ðà áîò êà âè òà ìè íà ìè D è
EG (1% â ïè òü å âîé âî äå) â òå ÷å íèå îä íî ãî ìå ñÿ öà ïðè âî -
äèò ê óâå ëè ÷å íèþ îò ëî æå íèé êðè ñ òàë ëîâ, îñî áåí íî â âîñ -
õî äÿ ùåì îò äå ëå ïåò ëè Ãåí ëå, ãäå TH îáû÷ íî ýê ñ ï ðåñ ñè -
ðó åò ñÿ. Ýòà ìî äåëü äå ìîí ñò ðè ðó åò ôè çèî ëî ãè ÷å ñêóþ çíà -
÷è ìîñòü áåë êà TH â ïðî ôè ëàê òè êå íåô ðî êà ëü öè íî çà. Íå -
êî òî ðûå èñ ñëå äî âà íèÿ ïî êà çû âà þò, ÷òî ïðè ñóò ñò âèå
Ca2+-ñâÿ çû âà þ ùèõ äî ìå íîâ è îò ðè öà òå ëü íî çà ðÿ æåí íûõ
ñè à ëè ëè ðî âàí íûõ îñòàò êîâ îáú ÿñ íÿ åò ñâîé ñò âî èí ãè áè -
ðî âà íèÿ TH-êðè ñ òàë ëîâ [33].

Ìû øè, íî êà óò íûå ïî ãå íàì áåë êîâ êî-òðàíñ ïîð òå ðîâ
íàò ðèé/íå îð ãà íè ÷å ñêèé ôîñ ôàò (Na/P), ðàñ ïî ëî æåí íûõ
â ïðî êñè ìà ëü íûõ êà íà ëü öàõ, êî òî ðûå îïî ñðå äó þò
60—70% ïî âòîð íîé àá ñîð á öèè íå îð ãà íè ÷å ñêî ãî ôîñ ôà òà
[34] è èã ðà þò ãëàâ íóþ ðîëü â ïîä äåð æà íèè åãî ãî ìå îñòà çà, 
ãè ïî ôîñ ôà òå ìè÷ íû èç-çà óòå÷ êè íå îð ãà íè ÷å ñêî ãî ôîñ ôà -
òà ÷å ðåç ïî ÷å÷ íûå êà íà ëü öû, êî òî ðàÿ, â ñâîþ î÷å ðåäü,
óâå ëè ÷è âà åò ñèí òåç êà ëü öèò ðè î ëà, ïðè âî äÿ ê âîç íèê íî âå -
íèþ ãè ïåð êà ëü öè ó ðèè [35].

Ïåð âè÷ íàÿ ãè ïå ðîê ñà ëó ðèÿ ó ìû øåé ÿâ ëÿ åò ñÿ ìî íî -
ãåí íûì çà áî ëå âà íè åì, â ðå çó ëü òà òå äå ôè öè òà ôåð ìåí -
òîâ ïå ÷å íè. Â ïåð âè÷ íîé ãè ïå ðîê ñà ëó ðèè 1-ãî òè ïà îá -
íà ðó æè âà åò ñÿ íå äî ñòà òî÷ íîñòü àëà íèí-ãëè îê ñè -
ëàò-àìè íîò ðàí ñ ôå ðà çû, êî òî ðàÿ êà òà ëè çè ðó åò ïðå âðà -
ùå íèå ãëè îê ñè ëà òà â ãëè öèí â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ óñëî -
âè ÿõ. Â ãè ïå ðîê ñà ëó ðèè 2-ãî òè ïà äâà ôåð ìåí òà ÿâ ëÿ þò -
ñÿ äèñ ôóí ê öè î íà ëü íû ìè (ãëè îê ñè ëàò-ðå äóê òà çà è ãèä -
ðî êñè ïè ðó âàò-ðå äóê òà çà), êî òî ðûå îáû÷ íî êà òà ëè çè ðó -
þò âîñ ñòà íîâ ëå íèå ãëè îê ñè ëà òà äî ãëè êî ëÿ òà è ãèä ðî -
êñè ïè ðó âà òà äî D-ãëè öå ðà òà [26]. Ñëå äî âà òå ëü íî, ïî âû -
øà åò ñÿ ñî äåð æà íèå ãëè îê ñè ëà òà, êî òî ðûé â êî íå÷ íîì
èòî ãå îêèñ ëÿ åò ñÿ äî îê ñà ëà òà [36] è îò âåò ñò âå íåí çà ìàñ -
ñèâ íóþ ãè ïå ðîê ñà ëó ðèþ, âå äó ùóþ ê íåô ðî êà ëü öè íî çó
ó ÷å ëî âå êà. Ó ìû øåé ñ äå ôè öè òîì ãëè îê ñè ëàò ðå äóê òà -
çû (GR), ãèä ðî êñè ïè ðó âàò ðå äóê òà çû (GRHPR), àëà íèí -
ã ëè îê ñè ëàò àìè íîò ðàí ñ ôå ðà çû (AGT KO), èëè íî êà ó òè -
ðî âàí íûõ ïî äàí íûì ãå íàì, ðàç âè âà åò ñÿ íå äî ñòà òî÷ íàÿ
óòè ëè çà öèÿ ãëè îê ñè ëà òà [36], ïðè ÷åì íåô ðî êà ëü öè íîç
âñòðå ÷à åò ñÿ òî ëü êî ó 25% ìû øåé, íî êà ó òè ðî âàí íûõ ïî

ãå íó, îò âå ÷à þ ùå ìó çà ñèí òåç è àê òèâ íîñòü ôåð ìåí òà
ãèä ðî êñè ïè ðó âàò ðå äóê òà çû (GRHPR). Îä íà êî ïî ñëå
ââå äå íèÿ HyÐ (1% â ðà öèî íå) â òå ÷å íèå îä íî ãî ìå ñÿ öà
ó âñåõ ìû øåé, íî êà óò íûõ ïî ãå íó GRHPR ðàç âèë ñÿ òÿ -
æå ëûé íåô ðî êà ëü öè íîç, â òî âðåìÿ êàê ó ìû øåé, íî êà -
óò íûõ ïî ãå íó àëà íèí ã ëè îê ñè ëàò àìè íîò ðàí ñ ôå ðà çû
(AGT KO), íåô ðî êà ëü öè íîç ðàç âèë ñÿ òî ëü êî ó 20% îñî -
áåé.

Ãè ïåð êà ëü öè ó ðèÿ ïðè ñóò ñò âó åò ó ìíî ãèõ ïà öè åí òîâ
ñ ïî ÷å÷ íû ìè êàì íÿ ìè (40%) è ÷à ñ òî ñ÷è òà åò ñÿ èäè î ïà -
òè ÷å ñêîé. Ãè ïåð êà ëü öè ó ðèÿ ïðè âî äèò ê ïå ðå ñû ùå íèþ
ìî ÷è ñî ëÿ ìè Ñà2+ è òà êèì îá ðà çîì óâå ëè ÷è âà åò ôàê òî -
ðû ðè ñ êà ðàç âè òèÿ êà ëü öè å âî ãî êàì íÿ [1, 37]. Ãå íå òè ÷å -
ñêè ãè ïåð êà ëü öè ó ðè ÷å ñêèå êàì íå îá ðà çó þ ùèå êðû ñû
(GHS) èìå þò ýê ñê ðå öèþ êà ëü öèÿ ñ ìî ÷îé â 8—10 ðàç
âû øå íîð ìà ëü íûõ çíà ÷å íèé. Bus hin s ky D.A. ñ ñî àâ òî ðà -
ìè ïî êà çà ëè, ÷òî ãè ïåð êà ëü öè ó ðèÿ âîç íè êà åò ïî 3 ìå õà -
íèç ìàì: (1) óâå ëè ÷åí íîå âñà ñû âà íèå êà ëü öèÿ â êè øå÷ -
íè êå; (2) ñíè æå íèå êà ëü öè å âîé êà íà ëü öå âîé Ñà2+-ðå àá -
ñîð á öèè (çà âè ñè ìîé îò êà ëü öè å âî ãî ñåí ñî ðà); è (3) ïî -
âû øåí íàÿ ðå çîð á öèÿ êî ñ òè [37]. Äåé ñò âè òå ëü íî, ïî ñëå
18 íå äåëü æèç íè ó âñåõ êðûñ GHS ðàç âè âà þò ñÿ ïî ÷å÷ -
íûå êàì íè. Îá ðà ùà åò íà ñå áÿ âíè ìà íèå, ÷òî, êîã äà æè -
âîò íûõ êîð ìÿò ñòàí äàð ò íûì 1—2% êà ëü öè å âûì ïè òà -
íè åì, êàì íè â îñíîâ íîì, ñî ñòî ÿò èç àïà òè òà (CaH PO4),
ïî ñêî ëü êó ïå ðå íà ñû ùå íèå ìî ÷è CaH PO4 ðàç âè âà åò ñÿ
áû ñò ðåå, ÷åì ïå ðå íà ñû ùå íèå CaO2 [38]. È íà î áî ðîò,
äî ïîë íè òå ëü íàÿ äè å òè ÷å ñêàÿ äî áàâ êà HyP 5% âû çû âà åò
îá ðà çî âà íèå êàì íåé CaO2 [39] ñ êðè ñ òàë ëè ÷å ñêè ìè îò -
ëî æå íè ÿ ìè, ãëàâ íûì îá ðà çîì â êîí òàê òå ñ êëåò êà ìè
óðî òå ëèÿ. Èí òå ðåñ íî, ÷òî, ïî äîá íî òðóá ÷à òûì êëåò êàì,
îêðó æà þ ùèì êðè ñ òàë ëû, íå êî òî ðûå êëåò êè óðî òå ëèÿ,
êîí òàê òè ðó þ ùèå ñ êðè ñ òàë ëà ìè, äåé ñò âè òå ëü íî ïðî ëè -
ôå ðè ðó þò è òàê æå ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þò âû ñî êèå óðîâ íè OPN
[40]. Òà êèì îá ðà çîì, ýòà ìî äåëü î÷åíü áëèç êà ê ïî ÷å÷ -
íî êà ìåí íîé áî ëåç íè ÷å ëî âå êà, ïî ñêî ëü êó íå íà áëþ äà -
åò ñÿ íåô ðî êà ëü öè íîç, õî òÿ î÷åíü ðåä êèå è ðàñ ñå ÿí íûå
îò ëî æå íèÿ êðè ñ òàë ëîâ ìî ãóò áûòü îá íà ðó æå íû â ïî ÷å÷ -
íîé ïà ðåí õè ìå.

Â îò ëè ÷èå îò êðûñ, ó ìû øåé â îñíîâ íîì ðàç âè âà åò ñÿ
íåô ðî êà ëü öè íîç ïî ñëå ââå äå íèÿ HyÐ â ïè òü å âîé âî äå.

Ââå äå íèå ñàì öàì êðûñ ëè íèè Wis tar ãëè êî ëå âîé êèñ -
ëî òû â òå ÷å íèå 4 íå äåëü ïðè âî äèò ê ãè ïå ðîê ñà ëó ðèè è
òðóá ÷à òûì êðè ñ òàë ëàì CaO2 êàê âíóò ðè êî ðû, òàê è ìîç -
ãî âî ãî âå ùå ñò âà ïî÷ êè, íî òàê æå è â ïî ëî ñòÿõ ìà ëî ãî òà çà
[41].

Ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèå ìî äå ëè ðàç âè òèÿ 
ìî ÷å êà ìåí íîé áî ëåç íè

 ïðè äå ôè öè òå âè òà ìè íà Â6

Äå ôè öèò âè òà ìè íà B6 òàê æå ÿâ ëÿ åò ñÿ ôàê òî ðîì, ïðî -
âî öè ðó þ ùèì ðàç âè òèå êàì íåé â ïî÷ êàõ. Ôåð ìåíò ïå ÷å -
íè àëà íèí/ãëè îê ñè ëàò àìè íîò ðàí ñ ôå ðà çà, êî òî ðûé èã -
ðà åò êëþ ÷å âóþ ðîëü â ïðå âðà ùå íèè ãëè îê ñè ëà òà (ïðåä -
øå ñò âåí íè êà îê ñà ëà òà) â ãëè öèí, çà âè ñèò îò âè òà ìè íà
Â6. Òà êèì îá ðà çîì, äå ôè öèò âè òà ìè íà B6 âû çû âà åò åãî
äèñ ôóí ê öèþ [42]. Äåé ñò âè òå ëü íî, äå ôè öèò âè òà ìè íà B6
ïðè âî äèò ê ãè ïå ðîê ñà ëó ðèè è ãè ïî öèò ðà òó ðèè. Ýê ñê ðå -
öèÿ îê ñà ëà òà â ìî ÷å óâå ëè ÷è âà åò ñÿ â òå ÷å íèå 2 ÷à ñîâ ïî -
ñëå âíóò ðè âåí íî ãî ââå äå íèÿ ãèä ðî êñè ïè ðó âà òà ó êðûñ
ñ äå ôè öè òîì âè òà ìè íà B6. Ó ýòèõ êðûñ ïî ÿâ ëÿ þò ñÿ êàê
îê ñà ëàò íûå îò ëî æå íèÿ êà ëü öèÿ â êà íà ëü öàõ, áëÿø êè íà
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ñî ñî÷ êàõ, òàê è êàì íè â ïî ÷å÷ íûõ ëî õàí êàõ, è ìî ÷å âîì
ïó çû ðå [43, 44].

Ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèå ìî äå ëè ðàç âè òèÿ
 ìî ÷å êà ìåí íîé áî ëåç íè 

ïðè îïå ðà öè ÿõ íà òîí êîì êè øå÷ íè êå

Ðå çåê öèÿ òîí êîé êèø êè (IR) ó ëþ äåé ìî æåò ïðè âî -
äèòü ê ìàñ ñèâ íîé ãè ïå ðîê ñà ëó ðèè è íåô ðî ëè òè à çó èç-çà
ïî âû øåí íîé àá ñîð á öèè îê ñà ëà òà â êè øå÷ íè êå [45, 46].
Äåé ñò âè òå ëü íî, CaO2-íåô ðî ëè òè àç âîç íè êà åò ó 15—30%
ïà öè åí òîâ ïî ñëå õè ðóð ãè ÷å ñêî ãî øóí òè ðî âà íèÿ [47].
Êðî ìå òî ãî, ýòè ïà öè åí òû èìå þò òåí äåí öèþ ê õðî íè ÷å -
ñêîé äå ãèä ðà òà öèè èç-çà ïî òå ðè âî äû è ñî ëè ïðè äèà ðåå,
÷òî ïðè âî äèò ê óìå íü øå íèþ îáú å ìà ìî ÷è. Ó ýòèõ ïà öè åí -
òîâ òàê æå óìå íü øà åò ñÿ àá ñîð á öèÿ è, ñëå äî âà òå ëü íî, óìå -
íü øà åò ñÿ âû äå ëå íèå ìî ÷è, öèò ðà òà è ìàã íèÿ, êî òî ðûå
îáû÷ íî äåé ñò âó þò êàê èí ãè áè òî ðû êðè ñ òàë ëè çà öèè CaO2

[46].
Ðå çåê öèÿ êè øå÷ íè êà (äè ñ òà ëü íûå îò äå ëû ïîä âçäîø -

íîé êèø êè), ïðî âå äåí íàÿ íà ñàì öàõ êðûñ, êî òî ðûõ êîð -
ìè ëè èí äè âè äó à ëü íî íèç êî êà ëü öè å âîé è âû ñî êî îê ñà ëàò -
íîé äè å òîé (0,02% êà ëü öèÿ, 18% ëè ïè äà, 1% îê ñà ëà òà íà -
òðèÿ), âîñ ïðî èç âî äèò ãè ïå ðîê ñà ëó ðèþ, ãè ïî öèò ðà òó ðèþ è 
íåô ðî êà ëü öè íîç (íà 4-ì ìå ñÿ öå) [48]. Òà êèì îá ðà çîì, ýòà
ìî äåëü î÷åíü ïî õî æà íà ãè ïå ðîê ñà ëó ðèþ ó ïà öè åí òîâ
ñ íåô ðî êà ëü öè íî çîì è íåô ðî ëè òè à çîì.

Çà êëþ ÷å íèå

Ïðåä ñòàâ ëåí íûå ê ðàñ ñìîò ðå íèþ è àíà ëè çó ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà ëü íûå ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèå ìî äå ëè ìî ÷å êà ìåí -
íîé áî ëåç íè ó æè âîò íûõ äà þò äî ñòà òî÷ íî ÿñ íîå ïðåä -
ñòàâ ëå íèå î âîç ìîæ íûõ ìå õà íèç ìàõ ðàç âè òèÿ ìî ÷å êà -
ìåí íîé áî ëåç íè â ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ óñëî âè ÿõ. Ïî êà -
çà íû îò ëè ÷èÿ ìåæ äó ðàç âè òè åì êàì íåé â ïî÷ êàõ íà ôî -
íå íåô ðî êà ëü öè íî çà, íåô ðî ëè òè à çà èëè íà ëè ÷èÿ îä íî -
âðå ìåí íî ýòèõ äâóõ ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé ó ãðû çó -
íîâ.

Ðàñ ñìîò ðå íû ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèå ìî äå ëè ðàç âè òèÿ 
ìî ÷å êà ìåí íîé áî ëåç íè ïðè ââå äå íèè îê ñà ëà òà, ýòè ëåí -
ã ëè êî ëÿ, ãèä ðî êñèï ðî ëè íà è ãëè êî ëå âîé êèñ ëî òû. Ïî -
êà çà íà ðîëü èí äóê öèè íå êî òî ðûõ ìàê ðî ìî ëå êóë, òà êèõ,
êàê OPN, áè êó íèí èëè áå ëîê Tamm-Hor s fall (TH), êî òî -
ðûå ìî ãóò èí ãè áè ðî âàòü ïðî öåññ êàì íå îá ðà çî âà íèÿ
â ïî÷ êàõ èëè ñïî ñîá ñò âî âàòü êà ëü öè ôè êà öèè ïî ÷å÷ íîé
ïà ðåí õè ìû. Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî ìå òà áî ëè òû ãëè êî ëÿ -
òà è ãëè îê ñè ëà òà, ïî-âè äè ìî ìó, èç ìå íÿ þò íîð ìà ëü íûé
êà íà ëü öå âûé ýïè òå ëèé ñ åãî ïî ñëå äó þ ùåé êà ëü öè ôè êà -
öèåé. Âû ÿâ ëå íî çíà ÷å íèå ðÿ äà ôåð ìåí òîâ, îò âåò ñò âåí -
íûõ çà ïðå âðà ùå íèå ãëè îê ñè ëà òà â ãëè öèí, â ãëè êî ëÿò
èëè îê ñà ëàò, òà êèõ, êàê àëà íèí-ãëè îê ñè ëàò-àìè íîò ðàí -
ñ ôå ðà çû, êî òî ðàÿ êà òà ëè çè ðó åò ïðå âðà ùå íèå ãëè îê ñè -
ëà òà â ãëè öèí â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ óñëî âè ÿõ, ãëè îê ñè -
ëàò-ðå äóê òà çû è ãèä ðî êñè ïè ðó âàò-ðå äóê òà çû, êî òî ðûå
îáû÷ íî êà òà ëè çè ðó þò âîñ ñòà íîâ ëå íèå ãëè îê ñè ëà òà äî
ãëè êî ëÿ òà è ãèä ðî êñè ïè ðó âà òà äî D-ãëè öå ðà òà. Ðå çåê -
öèÿ êè øå÷ íè êà (äè ñ òà ëü íûå îò äå ëû ïîä âçäîø íîé êèø -
êè), ïðî âå äåí íàÿ íà ñàì öàõ êðûñ, âîñ ïðî èç âî äèò ãè ïå -
ðîê ñà ëó ðèþ, ãè ïî öèò ðà òó ðèþ è íåô ðî êà ëü öè íîç è, òà -
êèì îá ðà çîì, ýòà ìî äåëü î÷åíü ïî õî æà íà ãè ïå ðîê ñà ëó -
ðèþ ó ïà öè åí òîâ ñ íåô ðî êà ëü öè íî çîì è íåô ðî ëè òè à -
çîì.
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Ðàñ ïðî ñòðà íåí íîñòü ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ çà áî ëå âà íèé ñ ïðî ÿâ ëå íè ÿ ìè èøå ìèè äèê òó åò íå îá õî äè -
ìîñòü ïî èñ êà ìå òî äîâ, êî òî ðûå ïî çâî ëÿ þò âû ÿâ ëÿòü èøå ìèþ íà ðàí íèõ ýòà ïàõ åå ðàç âè òèÿ, ÷òî äà åò âîç -
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ïåê òèâ íûõ ìå òî äîâ ðàí íåé äèà ãíî ñ òè êè èøå ìè ÷å ñêîé áî ëåç íè ñåð ä öà ÿâ ëÿ åò ñÿ èäåí òè ôè êà öèÿ áèî õè ìè -
÷å ñêèõ è ìî ëå êó ëÿð íûõ ìàð êå ðîâ, êî òî ðûå ÷óâ ñò âè òå ëü íû è ñïå öè ôè÷ íû äëÿ èøå ìè ÷å ñêî ãî ïî âðåæ äå íèÿ
ìè î êàð äà íà ðàí íèõ ñðî êàõ â îò ñóò ñò âèè íå êðî çà è ïî âû øå íèÿ ìàð êå ðîâ êëå òî÷ íî ãî ïî âðåæ äå íèÿ êàð äè î -
ìè î öè òîâ. Èñ ïî ëü çî âà íèå áèî ìàð êå ðîâ ðàí íåé äèà ãíî ñ òè êè èøå ìèè ÿâ ëÿ åò ñÿ ïåð ñ ïåê òèâ íûì ïîä õî äîì
ê ðå øå íèþ êîì ï ëåê ñ íîé çà äà ÷è áå çî ïàñ íî ãî êàð äè î ìî íè òî ðèí ãà áî ëü íûõ ñ ðàç ëè÷ íû ìè ñåð äå÷ íî-ñî ñó -
äè ñòû ìè çà áî ëå âà íè ÿ ìè. Áëà ãî äà ðÿ îïðå äå ëå íèþ äî ñòà òî÷ íî ïðî ñòûõ, íî âìå ñ òå ñ ýòèì âû ñî êî ÷óâ ñò âè -
òå ëü íûõ è ñïå öè ôè÷ íûõ ìàð êå ðîâ èøå ìèè ìè î êàð äà è êàð äè îï ðî òåê öèè ìîæ íî çíà ÷è òå ëü íî ïî âû ñèòü ýô -
ôåê òèâ íîñòü îêà çà íèÿ ìå äè öèí ñêîé ïî ìî ùè.
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Markers of myo car dial ischemia: 
pathophysiological sub stan ti a tion of clin i cal ap pli ca tion
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V.I.Razumovsky Saratov State Med i cal Uni ver sity, Bolshaya Kazachjya Str. 112, Saratov 410012, Rus sian Fed er a tion

Prev a lence of car dio vas cu lar dis eases with man i fes ta tions of ischemia dic tates re quire ment for meth ods for
early de tec tion of ischemia, which pro vides more ef fec tive treat ment, cor rec tion of pa tient’s con di tion, and pre -
ven tion of pos si ble com pli ca tions. In mod ern clin i cal prac tice, a va ri ety of meth ods is used for de tec tion of IHD,
which dif fer in their re li abil ity and in for ma tive ness. One of prom is ing meth ods for early di ag no sis of cor o nary heart 
dis ease is iden ti fi ca tion of bio chem i cal and mo lec u lar mark ers that are sen si tive and spe cific for early ischemic
dam age of the myocardium in the ab sence of ne cro sis and in creased mark ers of cardiomyocyte in jury. The use of
biomarkers for early di ag no sis of ischemia is a prom is ing ap proach to solv ing the com plex prob lem of safe
cardiomonitoring in pa tients with dif fer ent car dio vas cu lar dis eases. By iden ti fy ing rather sim ple but at the same
time highly sen si tive and spe cific mark ers for myo car dial ischemia and cardioprotection, the ef fi ciency of med i cal
care can be sig nif i cantly im proved.
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Àê òó à ëü íîñòü èí ôîð ìà òèâ íûõ ìàð êå ðîâ 
â îöåí êå ðàí íåé èøå ìèè ìè î êàð äà

Cåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûå çà áî ëå âà íèÿ (ÑÑÇ) çà íè ìà þò
ïðî÷ íûå ëè äè ðó þ ùèå ïî çè öèè â îá ùåé ñòðóê òó ðå ñìåð ò -
íî ñòè, ôîð ìè ðóÿ íà ðÿ äó ñ âíåø íè ìè ïðè ÷è íà ìè (òðàâ -
ìû, îòðàâ ëå íèÿ) îñíîâ íîå áðå ìÿ ïðåæ äå âðå ìåí íîé ñìåð -
ò íî ñòè â Ðîñ ñèè. Òàê, â 2015 ãî äó áî ëåå ïî ëî âè íû âñåõ
ñìåð òåé â Ðîñ ñèè áû ëè îò ÑÑÇ [1]. Òå ÷å íèå áî ëü øèí ñò âà
ÑÑÇ ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ îá ðà òè ìû ìè è íå îá ðà òè ìû ìè, îñò -
ðî ðàç âè âà þ ùè ìè ñÿ è õðî íè ÷å ñêè ïðî òå êà þ ùè ìè ñî ñòî -
ÿ íè ÿ ìè èøå ìèè ìè î êàð äà. Íà ðó øå íèå äî ñòàâ êè êèñ ëî -
ðî äà è ñóá ñò ðà òîâ ìå òà áî ëèç ìà ïðî âî öè ðó åò ðàç âè òèå
èøå ìèè ìè î êàð äà, ñìå íó àýðîá íî ãî ìå òà áî ëèç ìà íà àíà -
ýðîá íûé, íà ðó øå íèå ïåð ôó çèè òêà íåé, ÷òî, â ñâîþ î÷å -
ðåäü, ïðè âî äèò ê ýíåð ãå òè ÷å ñêî ìó ãî ëî äà íèþ êëå òîê, è
ê íà êîï ëå íèþ ñî å äè íå íèé, êî òî ðûå ðàç äðà æà þò íåð âíûå
îêîí ÷à íèÿ â ìè î êàð äå (íå äî îêèñ ëåí íûå ïðî äóê òû, áèî -
ëî ãè ÷å ñêè àê òèâ íûå âå ùå ñò âà) [2]. Èì ïó ëü ñû îò íåð âíûõ
îêîí ÷à íèé äî ñòè ãà þò ñåð äå÷ íî ãî ñïëå òå íèÿ, ñèì ïà òè ÷å -
ñêèõ ãàí ã ëè åâ, äà ëåå ïå ðå äà þò ñÿ â ãè ïî òà ëà ìóñ è ê êî ðå
ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà. Ôîð ìè ðó þò ñÿ áî ëå âûå îùó ùå íèÿ, êî òî -
ðûå ñî îò âåò ñò âó þò êëè íè ÷å ñêèì ïðî ÿâ ëå íè ÿì ñòå íî êàð -
äèè. Ýòà ñå ðèÿ âçàè ìî ñâÿ çàí íûõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ -
ñîâ ïî ëó ÷è ëà íà çâà íèå «èøå ìè ÷å ñêèé êà ñ êàä» [3]. Îä íà êî 
÷à ñ òî ýïè çî äû òðàí çè òîð íîé êðàò êî âðå ìåí íîé èøå ìèè
òðóä íî äèà ãíî ñ òè ðî âàòü, òàê êàê íå ðåä êè ñëó ÷àè áåç áî ëå -
âîé èøå ìèè ìè î êàð äà, êîã äà ïà öè åíò íå çà ìå ÷à åò ñèì ï -
òî ìîâ, êîã äà íå âîç íè êà åò êëàñ ñè ÷å ñêèõ ïðè ñòó ïîâ ñòå íî -
êàð äèè èëè åå ýê âè âà ëåí òîâ (îäûø êà, àðèò ìèÿ, âíå çàï íî
ðåç êî âû ðà æåí íàÿ ñëà áîñòü, ãî ëî âî êðó æå íèå è äð.), â òîì
÷èñ ëå è ïðè ôè çè ÷å ñêîé íà ãðóç êå [4]. Ñòåð òîñòü êëè íè ÷å -
ñêîé êàð òè íû, èëè «íå ìûå» ýïè çî äû èøå ìèè, ÷à ùå âñå ãî
ñâÿ çà íû ñî ñíè æåí íîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ èí ò ðà êàð äè -
àëü íûõ íåð âíûõ îêîí ÷à íèé, âñëåä ñò âèå äèà áå òè ÷å ñêîé
íåé ðî ïà òèè, òîê ñè ÷å ñ êî ãî äåé ñò âèÿ íå êî òî ðûõ öè òî ñòà -
òè êîâ, ïå ðå íå ñåí íî ãî èí ôàð ê òà ìè î êàð äà (ÈÌ). Ïðè ÷è -
íà ìè ìî ãóò áûòü íà ðó øå íèå ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè âíóò ðè ñåð -
äå÷ íûõ íåð âíûõ îêîí ÷à íèé, êîã äà ïî ðà æà þò ñÿ ñèì ïà òè -
÷å ñêèå íåð âíûå âî ëîê íà, ÿâ ëÿ þ ùè å ñÿ îñíîâ íûì ïó òåì
ïå ðå äà ÷è áî ëå âîé èì ïó ëü ñà öèè [3, 5]. Îùó ùå íèå èøå ìè -
÷å ñêèõ êî ðî íàð íûõ áî ëåé çà âè ñèò òàê æå îò ìî äó ëÿ öèè
ñèã íà ëîâ, èíè öè è ðó å ìûõ èøå ìèåé, âî âíóò ðåí íèõ ãàí ã -
ëè ÿõ ñåð ä öà, ãàí ã ëè ÿõ ñðå äî ñòå íèÿ. Ìåñò íîå âîç äåé ñò âèå
íà âíóò ðåí íèå êàð äè à ëü íûå íåé ðî íû ðÿ äà ìå äè à òî ðîâ ðÿ -
äà (áðà äè êè íèí, àöå òèë õî ëèí, ñóá ñòàí öèÿ Ð, àäå íî çèí è
äð.), òàê æå èç ìå íÿ åò àê òèâ íîñòü âíóò ðåí íèõ íåé ðî íîâ
ñåð ä öà [3]. Êðî ìå òî ãî, â íà ðó øå íèè ôîð ìè ðî âà íèÿ íî -
öè öåï òèâ íî ãî ïî òî êà èã ðà åò ðîëü óìå íü øå íèå ÷èñ ëà è
÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè âíóò ðè ñåð äå÷ íûõ ðå öåï òî ðîâ ê àäå íî -
çè íó, êî òî ðûé âû äå ëÿ åò ñÿ ïðè èøå ìèè ìè î êàð äà è ÿâ ëÿ -
åò ñÿ ãëàâ íûì ñòè ìó ëÿ òî ðîì áî ëå âûõ ðå öåï òî ðîâ [3, 6].

Òà êèì îá ðà çîì, êàê ïî êà çû âà þò èñ ñëå äî âà íèÿ, ó äî âî -
ëü íî çíà ÷è òå ëü íî ãî ÷èñ ëà áî ëü íûõ ñòðà äà þ ùèõ ÑÑÇ,
êëè íè ÷å ñêèå ñèì ï òî ìû èøå ìèè ìî ãóò íî ñèòü àòè ïè÷ íûé 
õà ðàê òåð. Íå èí âà çèâ íûå ìå òî äè êè äèà ãíî ñ òè êè ìî ãóò âå -
ðè ôè öè ðî âàòü èøå ìè ÷å ñêèå ñèì ï òî ìû, îä íà êî äèà ãíî ñ -
òè êà èõ ìî æåò áûòü îò ñðî ÷åí íîé ïî âðå ìå íè è èìåòü
îïðå äå ëåí íûå òðóä íî ñòè, à íå ñâîå âðå ìåí íàÿ äèà ãíî ñ òè êà 
è äëè òå ëü íàÿ ìè î êàð äè à ëü íàÿ èøå ìèÿ, êàê èç âå ñò íî,
ïðè âî äèò ê íå îá ðà òè ìî ìó ïî âðåæ äå íèþ è ãè áå ëè êàð äè î -
ìè î öè òîâ [7]. Â òî æå âðå ìÿ, ìå òî äû íå èí âà çèâ íîé èí ñò -
ðó ìåí òà ëü íîé äèà ãíî ñ òè êè ïî çâî ëÿ þò ñ âû ñî êîé ñòå ïå -

íüþ äî ñòî âåð íî ñòè ïîä òâåð äèòü óæå ôàêò íà ëè ÷èÿ êàð äè -
à ëü íîé ïà òî ëî ãèè, îöå íèòü ïî ñëåä ñò âèÿ è ïðåä ñêà çàòü
âîç ìîæ íûå èñ õî äû çà áî ëå âà íèÿ. Â ñâÿ çè ñ ýòèì áèî õè ìè -
÷å ñêèå ìàð êå ðû ïðå âîñ õî äÿò ìå òî äû èí ñò ðó ìåí òà ëü íî ãî
îá ñëå äî âà íèÿ â ðàí íåé ïðå âåí òèâ íîé äèà ãíî ñ òè êå èøå -
ìè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé, êîã äà åùå ìîæ íî èç áå æàòü íå îá ðà -
òè ìî ãî ïî âðåæ äå íèÿ ìè î êàð äà [7]. Ðàí íÿÿ è ñâîå âðå ìåí -
íàÿ âå ðè ôè êà öèÿ èøå ìèè ÿâ ëÿ åò ñÿ âàæ íîé êëè íè ÷å ñêîé
çà äà ÷åé, îíà íå îá õî äè ìà äëÿ óëó÷ øå íèÿ êà ÷å ñò âà ìå äè -
öèí ñêîé ïî ìî ùè áî ëü íûì è ïî âû øå íèÿ ýô ôåê òèâ íî ñòè
òå ðà ïèè, â òîì ÷èñ ëå íà ýòà ïàõ âîñ ñòà íî âè òå ëü íî ãî ëå ÷å -
íèÿ. Îïðå äå ëÿÿ áèî õè ìè ÷å ñêèå ìàð êå ðû èøå ìèè, ïî ÿâ -
ëÿ åò ñÿ âîç ìîæ íîñòü âå ðè ôè öè ðî âàòü èøå ìè ÷å ñêîå ïî -
âðåæ äå íèå ìè î êàð äà â îò ñóò ñò âèå ðàç âè òèÿ íå êðî çà è ïî -
âû øå íèÿ óðîâ íÿ ìàð êå ðîâ íå îá ðà òè ìî ãî ïî âðåæ äå íèÿ
êàð äè î ìè î öè òîâ, ÷òî ÿâ ëÿ åò ñÿ âàæ íûì äëÿ êëè íè öè ñòîâ.
Ïî ý òî ìó, èñ ïî ëü çî âà íèå áèî õè ìè ÷å ñêèõ ìàð êå ðîâ ÿâ ëÿ -
åò ñÿ ïåð ñ ïåê òèâ íûì ïîä õî äîì â ðå øå íèè äàí íîé çà äà ÷è,
÷òî, â ñâîþ î÷å ðåäü, ïî çâî ëÿ åò ïðî âå äå íèå áå çî ïàñ íî ãî
êàð äè î ìî íè òî ðèí ãà áî ëü íûõ ñ ÑÑÇ, è îñî áåí íî ïî ñëå ïå -
ðå íå ñåí íî ãî êàð äè î õè ðóð ãè ÷å ñêî ãî âìå øà òå ëü ñò âà è íà
ýòà ïàõ êàð äè î ðå à áè ëè òà öèè.

Â êà ÷å ñò âå ðàí íèõ èí äè êà òî ðîâ èøå ìèè ó áî ëü íûõ
ÑÑÇ ìî ãóò áûòü èñ ïî ëü çî âà íû òà êèå áèî ìàð êå ðû, êàê
ìè îã ëî áèí, ÈÌÀ, ÍÑÆÊ, ÁÑÆÊ, N-ïðî-ÌÍÏ è áå ëîê
HSP 70 [7], êàæ äûé èç êî òî ðûõ èìå åò ñâîè ïðå è ìó ùå ñò âà
è äî êà çàí íûå ïî çè öèè â äå òåê öèè ðàí íåé èøå ìèè ìè î -
êàð äà ïå ðåä äðó ãè ìè ìàð êå ðà ìè è ïî çâî ëÿ åò ñâîå âðå ìåí -
íî âû ÿâ ëÿòü ïà öè åí òîâ ñ âû ñî êèì ðè ñ êîì ðàç âè òèÿ íå -
áëà ãî ïðè ÿò íûõ ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ ñî áû òèé åùå äî ðàç -
âè òèÿ êëè íè ÷å ñêèõ ñèì ï òî ìîâ [7].

Ñî âðå ìåí íîå âîç çðå íèå 
íà ïðå äèê öèþ èøå ìèè ìè î êàð äà áèî ìàð êå ðà ìè

Ñå ãîä íÿ â êàð äè î ëî ãè ÷å ñêîé ïðàê òè êå ïî ÿ âè ëîñü
áîëü øîå êî ëè ÷å ñò âî íî âûõ ïåð ñ ïåê òèâ íûõ áèî õè ìè ÷å -
ñêèõ ìàð êå ðîâ, îñî áûé èí òå ðåñ è âàæ íîñòü èç êî òî ðûõ
ïðåä ñòàâ ëÿ þò áèî õè ìè ÷å ñêèå ìàð êå ðû, êî òî ðûå äî êà çà ëè 
ñâîþ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü è ñïå öè ôè÷ íîñòü â îöåí êå ïðå -
äèê öèè îñò ðîé èøå ìèè. Ýòî, íå ñî ìíåí íî, ïî âû øà åò âû -
ÿâ ëÿ å ìîñòü è ðàí íþþ äèà ãíî ñ òè êó îñòðûõ êî ðî íàð íûõ
ñî áû òèé, è äà åò âîç ìîæ íîñòü èõ èñ ïî ëü çî âà íèÿ â ðàç ëè÷ -
íûõ îá ëà ñ òÿõ êàð äè î ëî ãè ÷å ñêîé ïðàê òè êè. Èäåí òè ôè êà -
öèÿ áèî õè ìè ÷å ñêèõ ìàð êå ðîâ, êî òî ðûå ÷óâ ñò âè òå ëü íû è
ñïå öè ôè÷ íû êàê äëÿ íå êðî çà, òàê è äëÿ èøå ìèè ìî æåò
áûòü êëè íè ÷å ñêè öåí íûì ìå òî äîì êàð äè î ìî íè òî ðèí ãà
ó áî ëü íûõ ñ ÑÑÇ.

Ðàç âè òèå èøå ìèè ìè î êàð äà ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ âû õî äîì
èç ïî âðåæ äåí íûõ êàð äè î ìè î öè òîâ â êðîâü ðàç ëè÷ íûõ
êàð äè îñ ïå öè ôè ÷å ñêèõ ìàð êå ðîâ. Ñî ãëàñ íî ñâîåé ëî êà ëè -
çà öèè â êàð äè î ìè î öè òå, êàð äè îñ ïå öè ôè ÷å ñêèå ìàð êå ðû
ïî äðàç äå ëÿ þò ñÿ íà öè òî çî ëü íûå, öè òî çî ëü íûå+ñòðóê òóð -
íûå è ñòðóê òóð íûå [8]. Ìåñ òî íà õîæ äå íèå ìàð êå ðà â êëåò -
êå îêà çû âà åò ñó ùå ñò âåí íîå âëè ÿ íèå íà ñêî ðîñòü åãî âû õî -
äà èç ïî âðåæ äåí íî ãî êàð äè î ìè î öè òà. Öè òî çî ëü íûå áåë -
êè, ê êî òî ðûì îò íî ñèò ñÿ ìè îã ëî áèí, êðå à òèí ôîñ ôî êè íà -
çà, áå ëîê ñâÿ çû âà þ ùèé æèð íûå êèñ ëî òû (ÁÑÆÊ), ðà íî
âû õî äÿò â êðî âî òîê, è ïðè ýòîì èõ ïî ÿâ ëå íèå çà âè ñèò îò
ðå ïåð ôó çèè çî íû ïî âðåæ äå íèÿ. Äëÿ âû õî äà â êðîâü
ñòðóê òóð íûõ áåë êîâ (òðî ïî íè íû ÒíÒ è TíI) òðå áó åò ñÿ àê -
òè âà öèè ïðî òå î ëè òè ÷å ñêèõ ôåð ìåí òîâ, êî òî ðûå ðàç ðó øà -
þò âíóò ðè êëå òî÷ íûé ñî êðà òè òå ëü íûé àï ïà ðàò êëåò êè.
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Ýòî äëè òå ëü íûé ïðî öåññ, è òà êèå ìàð êå ðû îá íà ðó æè âà -
þò ñÿ ãî ðàç äî ïî çæå öè òî çî ëü íûõ ìàð êå ðîâ è îñòà þò ñÿ ïî -
âû øåí íû ìè ïðî äîë æè òå ëü íîå âðåìÿ. Ðå ïåð ôó çèÿ çî íû
èøå ìèè íå îêà çû âà åò çíà ÷è òå ëü íî ãî âëè ÿ íèÿ íà óðî âåíü
ñî äåð æà íèÿ êàð äè îñ ïå öè ôè ÷å ñêèõ ìàð êå ðîâ [8, 9].

Èç âå ñò íûé ðàí íèé ìàð êåð èøå ìèè áå ëîê ìè îã ëî áèí
ëåã êî äèô ôóí äè ðó åò ÷å ðåç ìåì á ðà íû ïî âðåæ äåí íûõ ìû -
øå÷ íûõ êëå òîê, òàê êàê ÿâ ëÿ åò ñÿ íèç êî ìî ëå êó ëÿð íûì
ïðî òå è íîì [10]. Êîí öåí ò ðà öèÿ ìè îã ëî áè íà â ñû âî ðîò êå
êðî âè ó ïà öè åí òîâ, ïðè îñò ðîé èøå ìèè ïî âû øà åò ñÿ ÷å ðåç 
2 ÷à ñà ïî ñëå âîç íèê íî âå íèÿ ñèì ï òî ìîâ [10]. Ìè îã ëî áèí
â íå èç ìå íåí íîì âè äå âû âî äèò ñÿ ñ ìî ÷îé è ÷å ðåç 24 ÷à ñà
ñ ìî ìåí òà íà ÷à ëà çà áî ëå âà íèÿ èñ ÷å çà åò èç êðî âî òî êà. Ìè -
îã ëî áèí ÿâ ëÿ åò ñÿ äî ñòà òî÷ íî ÷óâ ñò âè òå ëü íûì, íî íå äî -
ñòà òî÷ íî ñïå öè ôè÷ íûì ìàð êå ðîì, îïðå äå ëå íèå ìè îã ëî -
áè íà â êðî âè íå ìî æåò èñ ïî ëü çî âà òü ñÿ êàê åäèí ñò âåí íûé
òåñò â äèà ãíî ñ òè êå èøå ìèè ìè î êàð äà. Íå îá õî äè ìî äè íà -
ìè ÷å ñêîå îïðå äå ëå íèå ìè îã ëî áè íà — íå ìå íåå 2 ðàç çà
2 ÷à ñà. Äèà ãíî ñ òè ÷å ñêè çíà ÷è ìûì óðîâ íåì ìè îã ëî áè íà
ñ÷è òà åò ñÿ óâå ëè ÷å íèå åãî êîí öåí ò ðà öèè äî 20 íã/ìë/÷.
Îä íà êî ôàêò íà ëè ÷èÿ â áî ëü øîì êî ëè ÷å ñò âå ìè îã ëî áè íà
â ñêå ëåò íîé ìó ñ êó ëà òó ðå è çà âè ñè ìîñòü åãî êîí öåí ò ðà öèÿ
â êðî âè îò ôóí ê öèè ïî ÷åê îãðà íè ÷è âà þò åãî ïðè ìå íå íèå
äëÿ äèà ãíî ñ òè êè îñò ðî ãî èí ôàð ê òà ìè î êàð äà (ÎÈÌ) [11].

Íå î öå íè ìûì âêëà äîì â ðàç âè òèå êàð äè î ëî ãèè áû ëà
ðàç ðà áîò êà è âíå äðå íèå â êëè íè ÷å ñêóþ ïðàê òè êó òðî ïî -
íè íî âûõ òå ñ òîâ, êî òî ðûå ñó ùå ñò âåí íî óëó÷ øè ëè äèà ãíî -
ñ òè êó, ñòðà òè ôè êà öèþ ðè ñ êà, îöåí êó áëè æàé øå ãî è îò äà -
ëåí íî ãî ïðî ãíî çà ó áî ëü íûõ ñ îñò ðîì êî ðî íàð íîì ñèí ä -
ðî ìå (ÎÊÑ). Îïðå äå ëå íèå êîì ïî íåí òîâ òðî ïî íè íî âî ãî
êîì ï ëåê ñà êàð äè î ìè î öè òîâ — ÒíÒ è TíI — îò ðà æà åò äà -
æå ìè íè ìà ëü íîå ïî âðåæ äå íèå ìè î êàð äà è îá ëà äà åò âû ñî -
êîé äèà ãíî ñ òè ÷å ñêîé öåí íî ñòüþ äëÿ ÎÈÌ: ïî ìíî ãèì
äàí íûì ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü äî ñòè ãà åò 100% ïðè îïðå äå ëå -
íèè ÷å ðåç 12—14 ÷à ñîâ îò íà ÷à ëà àí ãè íîç íûõ áî ëåé, ñïå -
öè ôè÷ íîñòü òî æå âû ñî êà: 85—100% [11]. Ïî ýòîé ïðè ÷è íå 
òå ñ òè ðî âà íèå êàð äè à ëü íûõ òðî ïî íè íîâ ñ 2000 ãî äà ñ÷è òà -
åò ñÿ «çî ëî òûì ñòàí äàð òîì» ñðå äè áèî õè ìè ÷å ñêèõ ìå òî äîâ 
äèà ãíî ñ òè êè ÎÈÌ. Êðî ìå òî ãî, èõ âû ñî êàÿ ñïå öè ôè÷ -
íîñòü è ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü âî ìíî ãîì ïî ñëó æè ëè ïî âî äîì
äëÿ ïå ðå ñìîò ðà ñî âðå ìåí íîé äèà ãíî ñ òè êè ÎÈÌ [7].

Ïðè èøå ìè ÷å ñêîì ïî âðåæ äå íèè ìè î êàð äà òðî ïî íè íû 
ïî ñòó ïà þò â ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèé êðî âî òîê çà ñ÷åò äâóõ ìå õà -
íèç ìîâ. Ïðè îá ðà òè ìîì èøå ìè ÷å ñêîì ïî âðåæ äå íèè íà -
ðó øà åò ñÿ öå ëî ñò íîñòü ìåì á ðà íû êàð äè î ìè î öè òîâ, ÷òî âå -
äåò ê âû ñâî áîæ äå íèþ òðî ïî íè íîâ, ñî äåð æà ùèõ ñÿ â öè òî -
çî ëå. Åñ ëè ïî âðåæ äå íèå ñòà íî âèò ñÿ íå îá ðà òè ìûì, àê òè -
âà öèÿ ïðî òå î ëè òè ÷å ñêèõ ôåð ìåí òîâ è âíóò ðè êëå òî÷ íûé
àöè äîç ïðè âî äÿò ê ðàç ðó øå íèþ êîí ò ðàê òè ëü íî ãî àï ïà ðà -
òà ñ ïî ñëå äó þ ùèì âû ñâî áîæ äå íè åì ñâÿ çàí íûõ òðî ïî íè -
íîâ.

Ïî âû øå íèå êîí öåí ò ðà öèè òðî ïî íè íîâ â êðî âè îïðå -
äå ëÿ åò ñÿ ÷å ðåç 4,5—5 ÷à ñîâ ïî ñëå íà ÷à ëà ñèì ï òî ìîâ è
äèà ãíî ñ òè ÷å ñêè çíà ÷è ìûå óðîâ íè òðî ïî íè íà ÒíI è ÒíÒ
äî ñòè ãà þò ñÿ ÷å ðåç 12—24 ÷à ñà. Ïðî öåññ âû ñâî áîæ äå íèÿ
ÒíI èìå åò îä íî ôàç íûé õà ðàê òåð, à ÒíÒ — ïðàê òè ÷å ñêè
äâóõ ôàç íûé, ÷òî îáó ñëîâ ëå íî áî ëü øèì ñî äåð æà íè åì åãî
öè òî ïëàç ìåí íîé ôðàê öèè [12]. Íà 7-é äåíü îò íà ÷à ëà çà -
áî ëå âà íèÿ ñî äåð æà íèå òðî ïî íè íà ÒíI âîç âðà ùà åò ñÿ â ðå -
ôå ðåí ò íûå ïðå äå ëû, äèà ïà çîí äèà ãíî ñ òè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî -
ñòè òðî ïî íè íà ÒíÒ ñî õðà íÿ åò ñÿ â ñè ñ òåì íîì êðî âî òî êå
áî ëåå äëè òå ëü íî — äî 14 äíåé. Îä íà êî, íå ñìîò ðÿ íà âû ñî -
êóþ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü è ñïå öè ôè÷ íîñòü, òðî ïî íè íû îñòà -

þò ñÿ òî ëü êî ëó÷ øèì êàð äè îñ ïå öè ôè ÷å ñêèì ìàð êå ðîì íå -
êðî çà ìè î êàð äà, ò.å. íå îá ðà òè ìîé ôà çû ïî âðåæ äå íèÿ êàð -
äè î ìè î öè òîâ [13].

Ñó ùå ñò âåí íûé ïðî ãðåññ â äå òåê öèè èøå ìèè íà ðàí -
íèõ ñòà äè ÿõ áûë äî ñòèã íóò áëà ãî äà ðÿ ðàç ðà áîò êå âû ñî êî -
÷óâ ñò âè òå ëü íûõ òðî ïî íè íî âûõ òå ñ òîâ (hs cTnI). Hs cTnI
òå ñ òû ñïî ñîá íû âû ÿâ ëÿòü î÷åíü íèç êèå êîí öåí ò ðà öèè Tn
â êðî âè — 2—5 íã/ë, hs-cTn — äî 0,01 íã/ë, ÷òî ïî çâî ëè ëî
âû ÿâ ëÿòü áî ëåå òî÷ íî èøå ìèþ ìè î êàð äà, äèà ãíî ñ òè ðî -
âàòü çà áî ëå âà íèå íà ðàí íåé îá ðà òè ìîé ñòà äèè, ïðî âî äèòü
ñâîå âðå ìåí íûå è ýô ôåê òèâ íûå ëå ÷åá íûå ìå ðî ïðè ÿ òèÿ,
ñó ùå ñò âåí íî ñíè æàÿ ÷à ñ òî òó ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ îñëîæ -
íå íèé è ñìåð ò íîñòü áî ëü íûõ [14]. Îä íà êî ïî âû øå íèå
÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ñíè æå íè åì ñïå öè ôè÷ -
íî ñòè òå ñ òà. Íå áî ëü øîå ïî âû øå íèå hs cTnI áî ëåå 99-ãî
ïðî öåí òè ëÿ áû ëî îá íà ðó æå íî íå òî ëü êî ïðè îñò ðîé èøå -
ìèè, íî òàê æå ïðè äðó ãèõ ïà òî ëî ãè ÿõ: ñòà áè ëü íîé ñòå íî -
êàð äèè, õðî íè ÷å ñêîé ñåð äå÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè, õðî íè -
÷å ñêîé áî ëåç íè ïî ÷åê, ñà õàð íîì äèà áå òå [15, 16, 17].

Îò ëè ÷èòü ïî âû øå íèå hs cTnI, îáó ñëîâ ëåí íîå èøå -
ìèåé, îò íå è øå ìè ÷å ñêî ãî ìîæ íî ëèøü ïðè ñå ðèé íîé èç -
ìå ðå íèè óðîâ íÿ hs cTnI. Ïðè èøå ìè ÷å ñêîì ïî âðåæ äå íèè
äëÿ ïî âû øå íèÿ hs cTnI õà ðàê òåð íî íà ðà ñ òà íèå èëè ñíè -
æå íèå óðîâ íÿ ìàð êå ðà â äè íà ìè êå, òà êîå èç ìå íå íèå hs
cTnI íà áëþ äà þò â òå ÷å íèå íå ñêî ëü êèõ ÷à ñîâ ïðè ÎÊÑ.
Ïðè íå è øå ìè ÷å ñêîì óâå ëè ÷å íèè ìàð êå ðà ðå ãè ñò ðè ðó åò ñÿ 
óñòîé ÷è âî ïî âû øåí íûé óðî âåíü hs cTnI. Êðî ìå òî ãî, áû -
ëî îá íà ðó æå íî, ÷òî Tn âû ÿâ ëÿ þò ñÿ â êðî âè íå òî ëü êî
ó áî ëü íûõ ñ èøå ìè ÷å ñêè ìè ñî ñòî ÿ íè ÿ ìè, íî òàê æå ó ÷à ñ -
òè ïðàê òè ÷å ñêè çäî ðî âûõ ëèö [18]. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ èç -
âå ñò íî íå ñêî ëü êî ìå õà íèç ìîâ ïî ÿâ ëå íèÿ Tn â êðî âè
ó çäî ðî âûõ ëèö, îñíîâ íûå èç íèõ: èç ìå íå íèå èí òåí ñèâ íî -
ñòè ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ â êàð äè î ìè î öè òàõ â ïðî -
öåñ ñå îá íîâ ëå íèÿ; âû ñâî áîæ äå íèå ÷å ðåç íå ïî âðåæ äåí íûå 
êëå òî÷ íûå ìåì á ðà íû ìåë êèõ ôðàã ìåí òîâ, îá ðà çó þ ùèõ ñÿ
ïðè ïðî òå î ëè òè ÷å ñêîì ðàç ðó øå íèè Tn; ïî âû øå íèå ïðî -
íè öà å ìî ñòè ñàð êî ëåì ìû êàð äè î ìè î öè òîâ ïðè òðàí çè òîð -
íîé èøå ìèè ìè î êàð äà; óñêî ðåí íûé àïîï òîç êàð äè î ìè î -
öè òîâ, ìèê ðî íåê ðîç ìè î öè òîâ â ñâÿ çè ñ èøå ìè ÷å ñêèì è
âîñ ïà ëè òå ëü íûì ïðî öåñ ñà ìè [19, 20].

Òî åñòü, èí òå ðåñ ê ïî èñ êó áèî ìàð êå ðîâ, ñïî ñîá íûõ
âû ÿ âèòü èøå ìèþ â ðàí íèå è î÷åíü ðàí íèå ñðî êè äî ðàç -
âè òèÿ åå êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé íå òå ðÿ åò àê òó à ëü íî -
ñòè.

Â ñâÿ çè ñ áû ñò ðîé èí òåã ðà öèåé êàð äè î ðå à áè ëè òà öèè
â íà öè î íà ëü íîå çäðà âî îõ ðà íå íèå âàæ íûì äëÿ êëè íè ÷å -
ñêîé ïðàê òè êè ÿâ ëÿ åò ñÿ âû äå ëå íèå áèî ìàð êå ðîâ äëÿ áî -
ëü íûõ èøå ìè ÷å ñêîé áî ëåçíüþ ñåð ä öà (ÈÁÑ), ó÷à ñò âó þ -
ùèõ â ïðî ãðàì ìàõ ôè çè ÷å ñêîé ðå à áè ëè òà öèè, è ñïå öè -
ôè÷ íûõ èìåí íî äëÿ èøå ìèè, êî òî ðûå òî÷ íî âû ÿâ ëÿ þò
èøå ìè ÷å ñêîå ïî âðåæ äå íèå ìè î êàð äà íà ðàí íèõ ñðî êàõ
â îò ñóò ñò âèå íå êðî çà è ïî âû øå íèÿ óðîâ íÿ ñåð äå÷ íî ãî
òðî ïî íè íà.

Íå ìå íåå ïåð ñ ïåê òèâ íûì áèî ìàð êå ðîì, ñïî ñîá íûì
ïðåä ñêà çû âàòü íà ÷à ëî îñòðûõ êî ðî íàð íûõ ñî áû òèé íà äî -
êëè íè ÷å ñêîé ñòà äèè èõ ðàç âè òèÿ, ÿâ ëÿ åò ñÿ èøå ìèåé ìî -
äè ôè öè ðî âàí íûé àëü áó ìèí (ÈÌÀ). Ïðè ðàç âè òèè èøå -
ìèè ïðî èñ õî äèò äå ñò ðóê öèÿ N-òåð ìè íà ëü íî ãî ó÷à ñò êà
ìî ëå êó ëû àëü áó ìè íà, êî òî ðûé â íîð ìå ÿâ ëÿ åò ñÿ ìåñ òîì
ñâÿ çû âà íèÿ äëÿ òÿ æå ëûõ ìå òàë ëîâ [21]. Âñëåä ñò âèå àöè äî -
çà, ãè ïîê ñèè, ñâî áîä íî ðà äè êà ëü íî ãî ïî âðåæ äå íèÿ, äå -
ôåê òà ýíåð ãî çà âè ñè ìûõ ìåì á ðàí êîí öåí ò ðà öèÿ ÈÌÀ
â êðî âè ïî âû øà åò ñÿ, ïðè ýòîì ÷èñ ëî ìåñ ò äëÿ ñâÿ çû âà íèÿ 
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êî áà ëü òà óìå íü øà åò ñÿ. Ñâî áîä íûé êî áàëüò ìî æåò ðå à ãè -
ðî âàòü ñ õðî ìî ãå íîì (äè òè îò ðå è òîë), ïî ëó ÷åí íûé â ðå çó -
ëü òà òå ýòîé ðå àê öèè êîì ï ëåêñ ìî æåò áûòü èç ìå ðåí ñ ïî -
ìî ùüþ êî ëè ÷å ñò âåí íî ãî õðî ìà òîã ðà ôè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà.
Òà êèì îá ðà çîì, ôàê òè ÷å ñêè îïðå äå ëå íèå ñî äåð æà íèÿ
ÈÌÀ îöå íè âà åò ñÿ ïî ñòå ïå íè ñíè æå íèÿ êî áàëüò-ñâÿ çû -
âà þ ùåé ñïî ñîá íî ñòè (ÊÑÑ) ñû âî ðîò êè êðî âè [21]. Ïî ý -
òî ìó îïðå äå ëå íèå ÈÌÀ ÿâ ëÿ åò ñÿ ÷óâ ñò âè òå ëü íûì ìàð êå -
ðîì èøå ìèè ìè î êàð äà. Ñî ãëàñ íî äàí íûì ëè òå ðà òó ðû
êîí öåí ò ðà öèÿ ÈÌÀ ïî âû øà åò ñÿ ÷å ðåç 6—10 ìè íóò îò ìî -
ìåí òà ðàç âè òèÿ èøå ìèè, è âîç âðà ùà åò ñÿ ê èñ õîä íî ìó
óðîâ íþ â ïå ðè îä äî 6 ÷à ñîâ, ïðè ÷åì ïðî èñ õî äèò ýòî äî äå -
òåê òè ðó å ìî ãî ïî âû øå íèÿ ñåð äå÷ íî ãî òðî ïî íè íà, ÊÊ-ÌÂ 
èëè ìè îã ëî áè íà [21]. Îïðå äå ëå íèå óðîâ íÿ ÈÌÀ ÷å ðåç
6—12 ÷à ñîâ ïî ñëå ðàç âè òèÿ èøå ìèè óæå íå èí ôîð ìà òèâ íî 
è ïðåä ñêà çà òå ëü íîå îò ðè öà òå ëü íîå çíà ÷å íèå ÈÌÀ òå ñ òà
ñíè æà åò ñÿ ó áî ëü íûõ, êî òî ðûå íå ïðî øëè îá ñëå äî âà íèå
íå ïî ñðåä ñò âåí íî â ýòîò âðå ìåí íîé èí òåð âàë ïî ñëå èøå -
ìè ÷å ñêî ãî ýïè çî äà [22].

Ñó ùå ñò âó åò äî ñòà òî÷ íî áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî ïóá ëè êà -
öèé, â êî òî ðûõ ïî êà çà íî ïðå è ìó ùå ñò âî ÈÌÀ òå ñ òà
â ïðåä ñòàâ ëå íèè öåí íîé ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêîé èí ôîð ìà öèè î
èøå ìè ÷å ñêèõ èç ìå íå íè ÿõ äî ðàç âè òèÿ íå êðî çà ìè î êàð äà
ó òðî ïî íèí-îò ðè öà òå ëü íûõ ïà öè åí òîâ [21]. Êðî ìå òî ãî,
âû ñî êàÿ ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêàÿ öåí íîñòü îò ðè öà òå ëü íî ãî ðå çó -
ëü òà òà ÈÌÀ äå ëà åò åãî èñê ëþ ÷è òå ëü íî ïî ëåç íûì äëÿ èñ -
ïî ëü çî âà íèÿ â êîì ï ëåê ñå ñ êàð äè à ëü íûì Òí è èí ñò ðó ìåí -
òà ëü íû ìè èñ ñëå äî âà íè ÿ ìè äëÿ äèà ãíî ñ òè êè ÎÈÌ ïðè
íà ëè ÷èè êî ðî íàð íîé ñèì ï òî ìà òè êè.

Â èñ ñëå äî âà íèå M. Sin ha è ñî àâò. 2004 ãî äà áû ëî âêëþ -
÷å íî 208 ïà öè åí òîâ ñ äèà ãíî çîì îñòðûé êî ðî íàð íûé ñèí -
ä ðîì [23]. Îêîí ÷à òå ëü íûé äèà ãíîç óñòà íàâ ëè âàë ñÿ íà
îñíî âà íèè äàí íûõ ôè çè êà ëü íî ãî îñìîò ðà, àíà ìíå çà, ñå -
ðèé íî ãî èç ìå ðå íèÿ òðî ïî íè íà Ò è ìå äè öèí ñêèõ çà ïè ñåé.
×óâ ñò âè òå ëü íîñòü ÊÑÑ àëü áó ìè íà â îò íî øå íèè èøå ìè -
÷å ñêî ãî ãå íå çà áî ëè â ãðó äè ñî ñòà âè ëà 82%, ñïå öè ôè÷ -
íîñòü — 46%, ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêàÿ öåí íîñòü îò ðè öà òå ëü íî ãî
ðå çó ëü òà òà — 59%, ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêàÿ öåí íîñòü ïî ëî æè -
òåëü íî ãî ðå çó ëü òà òà — 72%. ×óâ ñò âè òå ëü íîñòü ÊÑÑ àëü áó -
ìè íà áû ëà íà ìíî ãî âû øå ïðè êîì áè íà öèè ñ óðîâ íåì òðî -
ïî íè íà Ò è äàí íû ìè ýëåê ò ðî êàð äè îã ðàì ìû, âû ÿâ ëÿÿ 95% 
ïà öè åí òîâ ñ áî ëüþ â ãðó äè èøå ìè ÷å ñêî ãî ãå íå çà. Ïðî âå -
äåí íûé ìå òà à íà ëèç ïî êà çàë, âû ñî êóþ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü
ÊÑÑ àëü áó ìè íà â äèà ãíî ñ òè êå îñò ðî ãî êî ðî íàð íî ãî ñèí -
ä ðî ìà. Ýòîò ïî êà çà òåëü èìå åò ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêóþ öåí íîñòü
òî ëü êî äëÿ îò ðè öà òå ëü íî ãî ðå çó ëü òà òà â òå ñðî êè, êîã äà
òåñò íà òðî ïî íèí íå èí ôîð ìà òè âåí [23]. Òà êèì îá ðà çîì,
íå âû ñî êàÿ ñïå öè ôè÷ íîñòü çà òðóä íÿ åò åãî èñ ïî ëü çî âà íèå
âíå êîì ï ëåê ñà ñ òðà äè öè îí íû ìè áèî ìàð êå ðà ìè. Àíà ëèç
ìíî ãî ÷èñ ëåí íûõ èñ ñëå äî âà íèé ïî êà çàë, ÷òî èç ìå íå íèÿ
ÊÑÑ ñû âî ðîò êè êðî âè ñâÿ çà íî íå òî ëü êî ñ èøå ìè ÷å ñêîé
ìî äè ôè êà öèåé àëü áó ìè íà, òàê êàê àëü áó ìèí îò íî ñèò ñÿ
ê òåì ïëàç ìåí íûì áåë êàì, êî òî ðûé ëåã êî ïîä âåð ãà þò ñÿ
ìî äè ôè êà öèè ïî ðàç ëè÷ íûì ïðè ÷è íàì [24]. ÀÂÑ òåñò,
èñ ïî ëü çó å ìûé äëÿ îïðå äå ëå íèÿ ÈÌÀ, ÿâ ëÿ åò ñÿ êîñ âåí -
íûì àíà ëè çîì ÊÑÑ àëü áó ìè íà, íî àëü áó ìèí ÿâ ëÿ åò ñÿ íå
åäèí ñò âåí íûì ñû âî ðî òî÷ íûì áåë êîì, ñïî ñîá íûì ñâÿ çû -
âàòü èîíû äâóõ âà ëåí ò íûõ ìå òàë ëîâ. Êðî ìå òî ãî, åñòü ðÿä
ïà òî ëî ãèé, äëÿ êî òî ðûõ ñâîé ñò âåí íû êà ÷å ñò âåí íûå èç ìå -
íå íèÿ áåë êî âî ãî ñïåê ò ðà ñû âî ðîò êè êðî âè, ÷òî íå îá õî äè -
ìî ó÷è òû âàòü ïðè èí òåð ï ðå òà öèè ðå çó ëü òà òîâ àíà ëè çà îá -
ùåé êî áàëüò-ñâÿ çû âà þ ùåé ñïî ñîá íî ñòè ñû âî ðîò êè êðî -
âè. Óðî âåíü ÈÌÀ ìî æåò ïî âû øà òü ñÿ íà òåð ìè íà ëü íîé

ñòà äèè çà áî ëå âà íèé ïî ÷åê, ïðè èí ñó ëü òå, îïó õî ëÿõ, îñò -
ðîé èí ôåê öèè, öèð ðî çå; íå íà ðà ñ òà åò ïðè àóòî èì ìóí íûõ
çà áî ëå âà íè ÿõ, ãè ïîê ñèè, òðàâ ìå, èøå ìèè ñêå ëåò íûõ
ìûøö. Òà êèì îá ðà çîì, ÀÑÂ-òåñò ñ÷è òà åò ñÿ ïåð ñ ïåê òèâ -
íûì äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèì òå ñ òîì â äå òåê öèè èøå ìèè, íî âî -
ïðîñ î âîç ìîæ íî ñòè åãî ïðè ìå íå íèÿ â êëè íè ÷å ñêîé ïðàê -
òè êå îñòà åò ñÿ îò êðû òûì äëÿ êëè íè öè ñòîâ [24, 25].

Øè ðî êî îá ñóæ äà å ìûì â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ èí äè êà òî -
ðîì ðàí íèõ èøå ìè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé ÿâ ëÿ þò ñÿ íå ñâÿ çàí -
íûå ñâî áîä íûå æèð íûå êèñ ëî òû (ÍÑÆÊ). Ïðè èøå ìè ÷å -
ñêîì ïî âðåæ äå íèè ïðî èñ õî äèò íà ðó øå íèå ìå òà áî ëèç ìà
ÍÑÆÊ, ÷òî âå äåò ê âîç ðà ñ òà íèþ èõ êîí öåí ò ðà öèè êàê
â êàð äè î ìè î öè òå, òàê è â êðî âè. Óâå ëè ÷å íèå îá ðà çî âà íèÿ
è îêèñ ëå íèÿ ÍÑÆÊ â êàð äè î ìè î öè òàõ ïðè èøå ìèè ñíè -
æà åò ýô ôåê òèâ íîñòü ðà áî òû ñåð ä öà, ïðè âî äèò ê íà ðó øå -
íèþ ñèí òå çà ÀÒÔ, óâå ëè ÷å íèþ ïðî èç âîä ñò âà ÀÔÊ, ñëåä -
ñò âè åì ÷å ãî ÿâ ëÿ åò ñÿ îêèñ ëè òå ëü íûé ñòðåññ è ãè áåëü êàð -
äè î ìè î öè òîâ. Â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ óñëî âè ÿõ óðî âåíü
ÍÑÆÊ â êðî âè ìî æåò ïî âû øà òü ñÿ è ñíè æà òü ñÿ î÷åíü áû -
ñò ðî, ïå ðè îä ïî ëó æèç íè ÍÑÆÊ ñî ñòàâ ëÿ åò 4—8 ìè íóò.
Ðå ôå ðåí ò íûå çíà ÷å íèÿ êîí öåí ò ðà öèè ÍÑÆÊ ó âçðîñ ëûõ
0,1—0,6 ììîëü/ë [26]. Ó ïà öè åí òîâ ñ ÑÑÇ è êî ðî íàð íû ìè
æà ëî áà ìè íà áëþ äà åò ñÿ îò ÷åò ëè âîå ïî âû øå íèå óðîâ íÿ
ÍÑÆÊ. Â ðÿ äå èñ ñëå äî âà íèé áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî ïðè
èøå ìèè êîí öåí ò ðà öèÿ ÍÑÆÊ ïî âû øà åò ñÿ íå çà âè ñè ìî
îò íà ëè ÷èÿ èëè îò ñóò ñò âèÿ íå êðî çà ìè î êàð äà, òå ñ òè ðó å -
ìî ãî ïî ïî âû øå íèþ êîí öåí ò ðà öèè òðî ïî íè íà I (ñTnI)
[27]. Â êëè íè ÷å ñêèõ ðà áî òàõ ïî êà çà íî, ÷òî îöåí êà óðîâ íÿ
ÍÑÆÊ — áî ëåå ÷óâ ñò âè òå ëü íûé ïî êà çà òåëü ñòå ïå íè èøå -
ìèè, ÷åì ýëåê ò ðî êàð äè îã ðà ôè ÷å ñêîå èç ìå ðå íèå, òàê êàê
â ïî ëî âè íå ñëó ÷à åâ âû ñî êèå óðîâ íè ÍÑÆÊ íå âñå ãäà ñî -
ïðî âîæ äà þò ñÿ èøå ìè ÷å ñêè ìè èç ìå íå íè ÿ ìè ñåã ìåí òà ST.

Òà êèì îá ðà çîì, ÍÑÆÊ ÿâ ëÿ þò ñÿ ÷óâ ñò âè òå ëü íûì
ìàð êå ðîì äèñ ôóí ê öèè ìè î êàð äà íà ðàí íèõ ñðî êàõ, íî
ïðè ýòîì ÍÑÆÊ õà ðàê òå ðè çó þò ñÿ íèç êîé êàð äè îñ ïå öè -
ôè÷ íî ñòüþ. Óðî âåíü ÍÑÆÊ â ïëàç ìå â òå ÷å íèå ñó òîê ìî -
æåò èç ìå íÿ òü ñÿ, â ÷à ñò íî ñòè, ïî ñëå êàæ äî ãî äíåâ íî ãî
ïðè å ìà ïè ùè óðî âåíü ÍÑÆÊ â ïëàç ìå ñíè æà åò ñÿ, òàê êàê 
èí ñó ëèí óã íå òà åò ëè ïî ëèç àäè ïîç íûõ êëå òîê, â ðå çó ëü òà òå 
êî òî ðî ãî è îá ðà çó þò ñÿ ÍÑÆÊ. Â íî÷ íîå âðå ìÿ óðî âåíü
ÍÑÆÊ â ïëàç ìå âîç ðà ñ òà åò. Îïðå äå ëå íèå óðîâ íÿ ÍÑÆÊ
ñëå äó åò ïðî âî äèòü ñòðî ãî íà òî ùàê, ÷òî îãðà íè ÷è âà åò åãî
ïðè ìå íå íèå â êëè íè ÷å ñêîé ïðàê òè êå, â òîì ÷èñ ëå è íà
ýòà ïàõ êàð äè î ðå à áè ëè òà öèè. Îöå íè âàÿ ñòå ïåíü èøå ìèè
ïðè ôè çè ÷å ñêîé ðå à áè ëè òà öèè, èç ìå ðå íèå óðîâ íÿ ÍÑÆÊ 
ñëå äó åò ïðî âî äèòü äî è ïî ñëå ôè çè ÷å ñêèõ òðå íè ðî âîê.
Ôè çè ÷å ñêèå íà ãðóç êè óñè ëè âà þò ëè ïî ëèç æè ðîâ â æè ðî -
âîé òêà íè. Âêëàä æè ðîâ â ýíåð ãå òè êó ìû øå÷ íîé äå ÿ òå ëü -
íî ñòè âîç ðà ñ òà åò ïî ìå ðå óâå ëè ÷å íèÿ ïðî äîë æè òå ëü íî ñòè
ìû øå÷ íûõ íà ãðó çîê ìà ëîé è óìå ðåí íîé èí òåí ñèâ íî ñòè.
Óæå ñ íà ÷à ëà âû ïîë íå íèÿ òà êîé ðà áî òû è äî òåõ ïîð, ïî êà 
åå èí òåí ñèâ íîñòü íå äî ñòèã íåò óðîâ íÿ 60—70% ìè íóò íî ãî 
ïî òðåá ëå íèÿ êèñ ëî ðî äà è íà ÷à ëà íà êîï ëå íèÿ ìî ëî÷ íîé
êèñ ëî òû, ñêî ðîñòü ìî áè ëè çà öèè è óòè ëè çà öèè ÍÑÆÊ ïî -
âû øà åò ñÿ. Ïðè âû ñî êîé èí òåí ñèâ íî ñòè ôè çè ÷å ñêèõ íà -
ãðó çîê ñêî ðîñòü èñ ïî ëü çî âà íèÿ ÍÑÆÊ ìûø öà ìè ïà äà åò,
à ñêî ðîñòü ìî áè ëè çà öèè åå ïðî äîë æà åò îñòà âà òü ñÿ âû ñî -
êîé, â ðå çó ëü òà òå ÷å ãî è êîí öåí ò ðà öèÿ ÍÑÆÊ â ïëàç ìå
îñòà åò ñÿ ïî âû øåí íîé [7]. Ìíî ãî ÷èñ ëåí íûå ðå çó ëü òà òû
íå äàâ íèõ èñ ñëå äî âà íèé ÷åò êî óêà çû âà þò, ÷òî áî ëü øèí ñò -
âî ïà öè åí òîâ, ñòðà äà þ ùèõ îæè ðå íè åì, ìå òà áî ëè ÷å ñêèì
ñèí ä ðî ìîì è ñà õàð íûì äèà áå òîì âòî ðî ãî òè ïà (ÑÄ2),
èìå þò ïî âû øåí íûå óðîâ íè ÍÑÆÊ. Òî åñòü, ÍÑÆÊ íå
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ÿâ ëÿ ÿñü êàð äè îñ ïå öè ôè÷ íûì ìàð êå ðîì, ïî êà íå ìî ãóò
áûòü ðå êî ìåí äî âà íû êàê åäèí ñò âåí íûé ñïî ñîá äå òåê öèè
èøå ìèè, íî ìî ãóò áûòü èñ ïî ëü çî âà íû â ñî âî êóï íî ñòè
ñ äðó ãè ìè áèî ìàð êå ðà ìè äëÿ åå èäåí òè ôè êà öèè [28].

Îä íèì èç íî âûõ è ìíî ãî îáå ùà þ ùèõ áèî ìàð êå ðîâ
ðàí íåé èøå ìèè (äî ïî ÿâ ëå íèÿ ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðè çíà -
êîâ íå êðî çà ìè î êàð äà) ÿâ ëÿ åò ñÿ ñåð äå÷ íûé áå ëîê, ñâÿ çû -
âà þ ùèé æèð íûå êèñ ëî òû — êàð äèî ÁÑÆÊ. Áåë êè, ñâÿ -
çû âà þ ùèå æèð íûå êèñ ëî òû, ýòî êëàññ ìà ëûõ öè òî ïëàç -
ìà òè ÷å ñêèõ áåë êîâ (ïðè áëè çè òå ëü íî 12—16 êÄà), êî òî ðûå 
ïðè ñóò ñò âó þò â ðàç ëè÷ íûõ òè ïàõ êëå òîê è èã ðà þò âàæ íóþ
ðîëü âî âíóò ðè êëå òî÷ íîé óòè ëè çà öèè æèð íûõ êèñ ëîò [29]. 
Ïðè ïî âðåæ äå íèè êëå òîê áå ëîê, ñâÿ çû âà þ ùèé æèð íûå
êèñ ëî òû (FABP), èç-çà ñâî èõ íå áî ëü øèõ ðàç ìå ðîâ, áû ñò -
ðî âû õî äèò èç ïî âðåæ äåí íûõ êëå òîê, ÷òî ïðè âî äèò ê âîç -
ðà ñ òà íèþ åãî êîí öåí ò ðà öèè â êðî âè è ìî ÷å. Ñó ùå ñò âó åò
êàê ìè íè ìóì 6 ðàç ëè÷ íûõ òè ïîâ FABP, êàæ äûé èç êî òî -
ðûõ ñïå öè ôè ÷å ñêè ýê ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ â îïðå äå ëåí íûõ òè -
ïàõ òêà íåé. Òàê, íà ïðè ìåð, âû äå ëÿ þò ñåð äå÷ íóþ èçî ôîð -
ìó FABP (ñÁÑÆÊ, h-FABP, FABP3), êî òî ðàÿ ïî ñâîå ìó
àìè íî êèñ ëîò íî ìó ñî ñòà âó îò ëè ÷à åò ñÿ îò äðó ãèõ èç âå ñò íûõ 
ôîðì áåë êà, è ýòè îò ëè ÷èÿ äå ëà þò âîç ìîæ íûì ñå ëåê òèâ -
íîå îïðå äå ëå íèå h-FABP â êðî âè áî ëü íî ãî ñ èñ ïî ëü çî âà -
íè åì èì ìó íî õè ìè ÷å ñêèõ ìå òî äîâ [29].

Îä íà êî â ïðî öåñ ñå èñ ñëå äî âà íèÿ ëî êà ëè çà öèè ñåð äå÷ -
íîé èçî ôîð ìû FABP, áû ëî îá íà ðó æå íî, ÷òî h-FABP ñó -
ùå ñò âó åò íå òî ëü êî â ñåð ä öå. Ðàç ëè÷ íûå êî ëè ÷å ñò âà
h-FABP îá íà ðó æå íû â ñêå ëåò íûõ ìûø öàõ, ïå ÷å íè, ïî÷ -
êàõ, íàä ïî ÷å÷ íè êàõ, ëåã êèõ, êè øå÷ íè êå è ìîç ãå [30]. Ïî -
ý òî ìó åãî êîí öåí ò ðà öèÿ â ñû âî ðîò êå ìî æåò áûòü ïî âû øå -
íà, íà ïðè ìåð, ïðè âîñ ïà ëè òå ëü íûõ çà áî ëå âà íè ÿõ êè øå÷ -
íè êà è ïðè èøå ìè ÷å ñêîì ïî ðà æå íèè êè øå÷ íè êà, ÷òî
î÷åíü ñè ëü íî ñíè æà åò öåí íîñòü h-FABP êàê ìàð êå ðà
èøå ìèè ìè î öè òîâ. Êîí öåí ò ðà öèÿ h-FABP â ðàç ëè÷ íûõ
òêà íÿõ î÷åíü ñè ëü íî âà ðü è ðó åò. Íà ïðè ìåð, áû ëî ïî êà çà -
íî, ÷òî ñî îò íî øå íèå êîí öåí ò ðà öèè h-FABP â ñåð äå÷ íîé
è ñêå ëåò íîé ìûø öàõ ñî ñòàâ ëÿ åò ïðè ìåð íî 20:1, åäèí ñò -
âåí íàÿ ìûø öà, â êî òî ðîé îò íî ñè òå ëü íî áî ëü øåå êî ëè ÷å -
ñò âî h-FABP — ýòî äèà ôðàã ìà (ïðè ìåð íî 25% îò ñåð äå÷ -
íî ãî). Â ïî÷ êå ñî äåð æèò ñÿ â 10 ðàç ìå íü øå h-FABP, ÷åì
â ñåð ä öå. Â êè øå÷ íè êå, ïå ÷å íè, ëåã êèõ ñî äåð æà íèå
h-FABP î÷åíü íå çíà ÷è òå ëü íîå [29].

Âïåð âûå ïðåä ëî æå íèå îá èñ ïî ëü çî âà íèè ñåð äå÷ íî ãî
h-FABP â êà ÷å ñò âå ìàð êå ðà èí ôàð ê òà ìè î êàð äà (ÈÌ) áû -
ëî âû ñêà çà íî Ãëàò öîì (Glatz) è åãî êîë ëå ãà ìè â 1988 ãî äó. 
×å ðåç íå êî òî ðîå âðå ìÿ â ëè òå ðà òó ðå ïî ÿ âè ëèñü äàí íûå î
òîì, ÷òî h-FABP ìîæ íî èñ ïî ëü çî âàòü òàê æå è äëÿ äèà ãíî -
ñ òè êè íå ñòà áè ëü íîé ñòå íî êàð äèè [30].

Äî ñòî èí ñò âà h-FABP êàê ìàð êå ðà èøå ìèè çà êëþ ÷à þò -
ñÿ, âî-ïåð âûõ, â åãî êàð äè îñ ïå öè ôè÷ íî ñòè âñëåä ñò âèå
ìàê ñè ìà ëü íîé êîí öåí ò ðà öèè åãî â êàð äè î ìè î öè òàõ
(0,5 ìã/ã). Âî-âòî ðûõ, h-FABP, â îò ëè ÷èå îò äðó ãèõ áèî -
ìàð êå ðîâ èøå ìèè, èìå åò íèç êèé ìî ëå êó ëÿð íûé âåñ è óæå 
íà ñòà äèè öèð êó ëÿ òîð íîé ãè ïîê ñèè è ïî ñëå äó þ ùåé ãè -
áåð íà öèè ìè î êàð äà, êî òî ðàÿ ïðåä øå ñò âó åò èøå ìè ÷å ñêî -
ìó öè òî ëè çó, áû ñò ðî ïî ïà äà åò â êðî âî òîê. Ó ïà öè åí òîâ
ñ ÎÊÑ ìîæ íî îïðå äå ëèòü äèà ãíî ñ òè ÷å ñêè çíà ÷è ìîå ïî -
âû øå íèå óðîâ íÿ h-FABP óæå ÷å ðåç 2—3 ÷ ïî ñëå ðàç âè òèÿ
êëè íè ÷å ñêèõ ñèì ï òî ìîâ çà áî ëå âà íèÿ.

Óðî âåíü FABP â ñû âî ðîò êå êðî âè íå ìå íÿ åò ñÿ ñ âîç ðà -
ñ òîì è íå çà âè ñèò îò âðå ìå íè ñó òîê. Êè íå òè êà ïî âû øå -
íèÿ óðîâ íÿ h-FABP â êðî âè ïî çâî ëÿ åò äå òåê òè ðî âàòü óâå -
ëè ÷å íèå åãî êîí öåí ò ðà öèè óæå ÷å ðåç 30 ìè íóò ïî ñëå ïî -

ÿâ ëå íèÿ àí ãè íîç íûõ áî ëåé, äî ñòè ãàÿ ìàê ñè ìó ìà ÷å ðåç
6—8 ÷à ñîâ, â òå ÷å íèå 12—24 ÷à ñîâ óðî âåíü h-FABP ñíè -
æà åò ñÿ äî íîð ìà ëü íûõ çíà ÷å íèé [31]. Ïî äàí íûì èñ ñëå -
äî âà íèé, ïðî âå äåí íûõ â ïî ñëåä íåå âðåìÿ, óñòà íîâ ëå íî,
÷òî h-FABP â ïåð âûå 3—6 ÷à ñîâ ïî ñëå íà ÷à ëà àí ãè íîç íî -
ãî ïðè ñòó ïà ïî ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè è ñïå öè ôè÷ íî ñòè ïðå -
âîñ õî äèò òðî ïî íè íû, ìè îã ëî áèí, è êðå à òèí êè íà çó. Ýòî
äà åò âîç ìîæ íîñòü èñ ïî ëü çî âàòü FABP äëÿ äèà ãíî ñ òè ðî âà -
íèÿ ïî âòîð íûõ èí ôàð ê òîâ, âîç íè êà þ ùèõ ó áî ëü íî ãî ÷å -
ðåç êî ðîò êèé ïðî ìå æó òîê âðå ìå íè ïî ñëå ïåð âî ãî ïðè ñòó -
ïà. Èñ ïî ëü çî âà íèå ÝÊÃ è èç ìå ðå íèÿ êîí öåí ò ðà öèè òðî -
ïî íè íîâ ñ÷è òà åò ñÿ ìà ëî èí ôîð ìà òèâ íûì ââè äó èç ìå íå -
íèé, ñî õðà íèâ øèõ ñÿ ñî âðå ìå íè ïðå äû äó ùå ãî ÈÌ [32].

Äèà ãíî ñ òè ÷å ñêàÿ öåí íîñòü îïðå äå ëå íèÿ h-FABP êàê
ìàð êå ðà èøå ìèè ìè î êàð äà ñíè æà åò ñÿ â ñâÿ çè ñ íå ïðî -
äîë æè òå ëü íûì äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèì îê íîì (1—24 ÷à ñà ïî -
ñëå âîç íèê íî âå íèÿ áî ëåé â ãðó äè) è åãî ïðå è ìó ùå ñò âåí -
íîå âû âå äå íèå èç îð ãà íèç ìà ïî÷ êà ìè, ÷òî ìî æåò ïðè âå ñ -
òè ê íå âåð íî ìó èí òåð ï ðå òè ðî âà íèþ âû ñî êèõ çíà ÷å íèé
áåë êà ó áî ëü íûõ ñî ñíè æåí íîé ðå íà ëü íîé ôóí ê öèåé [32]. 
Òåì íå ìå íåå, óêà çàí íûå íå äî ñòàò êè ìî ãóò áûòü ïðå î äî -
ëå íû ïó òåì îä íî âðå ìåí íî ãî èñ ïî ëü çî âà íèÿ ïîçä íèõ è
áî ëåå ñïå öè ôè÷ íûõ ìàð êå ðîâ, òà êèõ êàê êàð äè îñ ïå öè -
ôè÷ íûé òðî ïî íèí I (cTnI) è ïî êà çà òå ëåé îöåí êè ôóí ê -
öèè ïî ÷åê [33].

Ñî ãëàñ íî ðå çó ëü òà òàì ðÿ äà èñ ñëå äî âà íèé, ìîç ãî âîé
íàò ðèé ó ðå òè ÷å ñêèé ïåï òèä (ÌÍÏ) èìå åò äèà ãíî ñ òè ÷å -
ñêîå çíà ÷å íèå íå òî ëü êî äëÿ äèà ãíî ñ òè êè õðî íè ÷å ñêîé
ñåð äå÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè, íî è ìî æåò ñëó æèòü ìàð êå -
ðîì ðàñ ïðî ñòðà íåí íî ñòè è ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèÿ èøå ìèè
ó áî ëü íûõ ÎÊÑ. Îñíîâ íûì òðèã ãå ðîì ñåê ðå öèè ÌÍÏ ÿâ -
ëÿ åò ñÿ ïî âû øå íèå âíóò ðè æå ëó äî÷ êî âî ãî äàâ ëå íèÿ, èç ìå -
íå íèå ïî äâèæ íî ñ òè ìè î êàð äà è ïî âû øå íèå íà ïðÿ æå íèÿ
ñòåí êè ìè î êàð äà ïðè èøå ìè ÷å ñêèõ ýïè çî äàõ [34] .

Ñî ãëàñ íî èñ ñëå äî âà íè ÿì GUSTO-IV óñòà íîâ ëå íî, ÷òî
îñòðàÿ ìè î êàð äè à ëü íàÿ èøå ìèÿ ïðî âî öè ðó åò âû ðà áîò êó
íàò ðèé ó ðå òè ÷å ñêèõ ïåï òè äîâ â ïåð âûå 24 ÷à ñà, à ïðè ìåð -
íî ÷å ðåç 80 ÷à ñîâ îò íà ÷à ëà áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà óðî âåíü
N-ïðî-ÌÍÏ íîð ìà ëè çó åò ñÿ [35].

Ïðè äîë ãî ñðî÷ íîì ïå ðè î äå íà áëþ äå íèÿ îïðå äå ëå íèå
ïî âû øåí íûõ êîí öåí ò ðà öèé N-ïðî-ÌÍÏ ó áî ëü íûõ ÈÁÑ 
îò ðà æà åò ðàç âèâ øó þ ñÿ ñè ñ òî ëè ÷å ñêóþ è äèà ñòî ëè ÷å ñêóþ
äèñ ôóí ê öèþ, ñî ïðî âîæ äà þ ùó þ ñÿ ïî âû øåí íûì íà ïðÿ -
æå íè åì ñòå íîê è ðå ìî äå ëè ðî âà íè åì ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà
[36]. Ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèé, ïðî âå äåí íûõ ó ïà öè åí òîâ
ñ äèà ñòî ëè ÷å ñêîé äèñ ôóí ê öèåé, ñâè äå òå ëü ñò âî âà ëè î òîì, 
÷òî ïî âû øå íèå êîí öåí ò ðà öèè N-ïðî-ÌÍÏ íà áëþ äà åò ñÿ
è ïðè èçî ëè ðî âàí íîì íà ðó øå íèè äèà ñòî ëè ÷å ñêî ãî ðàñ -
ñëàá ëå íèÿ ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà (÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü 75%). Áû -
ëà âû ÿâ ëå íà äî ñòî âåð íàÿ ñâÿçü ìåæ äó óðîâ íåì áåë êà
â ïëàç ìå è ïî ñòî ÿí íîé âðå ìå íè èçî âî ëþ ìè ÷å ñêî ãî ðàñ -
ñëàá ëå íèÿ, è ýòîò óðî âåíü áûë çíà ÷è ìî áî ëåå âû ñî êèì
ó ëèö ñ íà ðó øåí íîé ðå ëàê ñà öèåé ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà [36].
Ýòî ìî æåò ñëó æèòü äî ñòî âåð íûì êðè òå ðè åì ðàí íåé äèà -
ãíî ñ òè êè ñåð äå÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè ñ ñî õðà íåí íîé
ôðàê öèåé âû áðî ñà ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà. Êðî ìå òî ãî, ñòîé êîå 
ïî âû øå íèå óðîâ íÿ íàò ðèé ó ðå òè ÷å ñêî ãî ïåï òè äà â êðî âè
ÿâ ëÿ åò ñÿ íå çà âè ñè ìûì ïî êà çà òå ëåì, ïðåä ñêà çû âà þ ùèì
ðèñê ðàç âè òèÿ äå êîì ïåí ñà öèè è ñìåð òè ó ïà öè åí òîâ
ñ ñåð äå÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòüþ (ÑÍ), íå çà âè ñè ìî îò âå ëè -
÷è íû ôðàê öèè âû áðî ñà ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà [36]. Ïî ñëå
ýïè çî äîâ ÎÊÑ áåç íå êðî çà êàð äè î ìè î öè òîâ, ïà öè åí òû
ñ âû ñî êèì óðîâ íåì NÒ-pro BNP â ïå ðè îä 24 è 96 ÷à ñîâ
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ïî ñëå àí ãè íîç íî ãî ïðè ñòó ïà èìå þò âû ñî êèé ðèñê íå áëà -
ãî ïðè ÿò íûõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé, âîç íèê íî âå íèÿ
ïî âòîð íîé èøå ìèè, ðàç âè òèÿ ÑÍ, èí ôàð ê òà ìè î êàð äà è
äîë æíû áûòü îò íå ñå íû ê ãðóï ïå âû ñî êî ãî ðè ñ êà ðàç âè òèÿ 
êàð äè î âà ñêó ëÿð íûõ îñëîæ íå íèé. Ïî ý òî ìó ìî íè òî ðè ðî -
âà íèå óðîâ íÿ NÒ-pro BNP â äè íà ìè êå îáåñ ïå ÷è âà åò êîí ò -
ðîëü êëè íè ÷å ñêî ãî ñòà òó ñà ïà öè åí òà, ïî çâî ëÿ åò äèà ãíî ñ -
òè ðî âàòü äèñ ôóí ê öèþ ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà ðà íü øå, ÷åì ïî ÿ -
âÿò ñÿ êëè íè êî-èí ñò ðó ìåí òà ëü íûå ïðè çíà êè åå, óõóä øå -
íèå ñèì ï òî ìîâ ÑÍ, è ñâîå âðå ìåí íî ïðî âî äèòü îï òè ìè çà -
öèþ òå ðà ïèè, ñíè æàÿ òåì ñà ìûì êî ëè ÷å ñò âî äå êîì ïåí ñà -
öèé ñèì ï òî ìîâ ñåð äå÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè è íå áëà ãî -
ïðè ÿò íûõ ñî áû òèé ó áî ëü íûõ âû ñî êî ãî ðè ñ êà.

Îä íà êî ê ïî âû øå íèþ óðîâ íÿ ÌÍÏ ìî ãóò ïðè âå ñ òè íå 
òî ëü êî èøå ìè ÷å ñêàÿ äèñ ôóí ê öèÿ ìè î êàð äà. Ïî âû øå íèå
óðîâ íÿ N-ïðî-ÌÍÏ ìî æåò áûòü ó áî ëü íûõ ñ íåô ðî òè ÷å -
ñêèì ñèí ä ðî ìîì, îñò ðîé ïî ÷å÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòüþ, ñà -
õàð íîì äèà áå òå, ó áî ëü íûõ ñ öèð ðî çîì ïå ÷å íè, íå ñëå äó åò
çà áû âàòü è î ñî ñòî ÿ íè ÿõ, êî òî ðûå òàê æå ìî ãóò âëè ÿòü íà
êîí öåí ò ðà öèþ N-ïðî-ÌÍÏ ïî æè ëîé âîç ðàñò, òà õè êàð -
äèÿ, ãè ïåð ò ðî ôèÿ ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà [37].

Òàê êàê èøå ìèÿ ìè î êàð äà ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ãè ïîê ñèåé, 
çíà ÷è òå ëü íîé àê òè âà öèåé ïðî öåñ ñîâ ñâî áîä íî ðà äè êà ëü -
íî ãî îêèñ ëå íèÿ, íà êîï ëå íè åì òîêñè÷ íûõ ïðî äóê òîâ ïå -
ðå êèñ íî ãî îêèñ ëå íèÿ ëè ïè äîâ, ïî âðåæ äå íè åì ðå ãó ëÿ òîð -
íûõ ñè ñ òåì àí òè îêèñ ëè òå ëü íîé çà ùè òû, íà ðó øå íè åì
íîð ìà ëü íî ãî ôóí ê öè î íè ðî âà íèÿ ýëåê ò ðî íòðàí ñ ïîð ò íûõ
öå ïåé ìåì á ðàí íûõ êîì ï ëåê ñîâ êëåò êè, âñå ýòî èíè öè è -
ðó åò ñèí òåç áåë êîâ òåï ëî âî ãî øî êà («he at-shock» — HSP)
ïðè èøå ìèè [38]. Ïî ý òî ìó â êà ÷å ñò âå îöå íî÷ íî ãî ìàð êå ðà 
èøå ìèè ìî æåò ïðå òåí äî âàòü áå ëîê HSP 70, êî òî ðûé â íà -
ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ èìå åò ðÿä óíè êà ëü íûõ ïî çè öèé â îöåí êå
èøå ìèè. Ñèí òåç HSP 70 ðåç êî óâå ëè ÷è âà åò ñÿ â îò âåò íà
ðàç íî îá ðàç íûå ïî âðåæ äå íèÿ êëå òîê, è â òå ÷å íèå êî ðîò êî -
ãî âðå ìå íè äî ñòè ãà åò äèà ãíî ñ òè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ãî óðîâ íÿ
äî ìî ìåí òà ðàç âè òèÿ íå îá ðà òè ìî ãî ïî âðåæ äå íèÿ êëåò êè.
Îá ðà çî âà íèþ HSP 70 ïðåä øå ñò âó åò ñèí òåç de no vo ìÐÍÊ
HSP70 òåï ëî âî ãî øî êà, êî òî ðûé íà ñòó ïà åò â ïåð âûå
3—5 ìèí ñòðåñ ñî âî ãî âîç äåé ñò âèÿ, à êîí öåí ò ðà öèÿ ñî îò -
âåò ñò âó þ ùå ãî áåë êà ðåç êî âîç ðà ñ òà åò â êëåò êå óæå ÷å ðåç
15 ìèí ïî ñëå ñòðåñ ñî âî ãî âîç äåé ñò âèÿ. Ñèí òåç HSP 70 äî -
ñòè ãà åò ñâîå ãî ïè êà â òå ÷å íèå ïåð âûõ 2,5 ÷à ñîâ è ïîä äåð -
æè âà åò ñÿ íà âû ñî êîì óðîâ íå 6—8 ÷à ñîâ, ÷å ðåç 24 ÷à ñà ïî -
ñëå äåé ñò âèÿ ñòðåñ ñîð íî ãî ñòè ìó ëà ñèí òåç HSP 70 çíà ÷è -
òå ëü íî óìå íü øà åò ñÿ [38]. Êðî ìå òî ãî, ñó ùå ñò âó åò àäàï -
òèâ íûé ïîäú åì êîí öåí ò ðà öèè HSP 70, êî òî ðûé, êàê ïî -
êà çà ëè Zhu è ñî àâò., àñ ñî öè è ðî âàí ñ íèç êèì ðè ñ êîì ðàç -
âè òèÿ ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ ñî áû òèé, îò âû ñâî áîæ äå íèÿ
ìî ëå êóë HSP 70 èç ïî âðåæ äåí íûõ êàð äè î ìè î öè òîâ [39].
Â ðÿ äå èñ ñëå äî âà íèé áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî êðàò êî âðå ìåí -
íûå ýïè çî äû îê êëþ çèé êî ðî íàð íûõ àð òå ðèé ñ èí òåð âà ëà -
ìè ðå ïåð ôó çèè ñó ùå ñò âåí íî ïî âû øà ëè òî ëå ðàí ò íîñòü
ìè î êàð äà ê ïî ñëå äó þ ùèì, áî ëåå äëè òå ëü íûì åå ýïè çî äàì 
èøå ìèè, ÷òî ïðè âî äè ëî ê ñíè æå íèþ ÷à ñ òî òû ðàç âè òèÿ
èí ôàð ê òà ìè î êàð äà, ñíè æå íèþ ðè ñ êà âîç íèê íî âå íèÿ
æèç íå óã ðî æà þ ùèõ àðèò ìèé [39]. HSP â ýòîé ñè òó à öèè
âû ñòó ïà þò êàê ïî òåí öè à ëü íûå àí òè îê ñè äàí òû, ïî âû øà -
þ ùèå óñòîé ÷è âîñòü òêà íåé ê èøå ìèè è ðå ïåð ôó çèè, ñëó -
æàò ïðî ÿâ ëå íè åì öè òî ïðî òåê òîð íûõ ñâîéñòâ [40]. Ïî ý òî -
ìó ýòîò ìàð êåð â êëè íè ÷å ñêîé ïðàê òè êå öå ëå ñî îá ðàç íåå
èñ ïî ëü çî âàòü äëÿ îöåí êè àäàï òà öèè ê èøå ìèè è ðàç âè òèÿ
àäàï òèâ íîé êàð äè îï ðî òåê öèè. Ïî ÿâ ëå íèå åãî â ñè ñ òåì -
íîì êðî âî òî êå ñâè äå òå ëü ñò âó åò î ïî âðåæ äå íèè êëåò êè.

Âíå êëå òî÷ íûé óðî âåíü HSP 70 êîð ðå ëè ðó åò ñ óðîâ íåì
ìàð êå ðîâ íå êðî çà ìè î êàð äà òðî ïî íè íîì è ÊÊ-ÌÂ. Òî
åñòü, îïðå äå ëå íèå äàí íî ãî ìàð êå ðà â ñè ñ òåì íîì êðî âî òî -
êå ãî âî ðèò î íå îá ðà òè ìî ñòè êëå òî÷ íî ãî ïî âðåæ äå íèÿ, ÷òî 
íå ïî çâî ëÿ åò åãî èñ ïî ëü çî âàòü äëÿ äèà ãíî ñ òè êè èøå ìèè
íà ðàí íèõ ñðî êàõ, ñ äðó ãîé ñòî ðî íû ýê ñò ðàê ëå òî÷ íûé
HSP 70 ÿâ ëÿ åò ñÿ èí äè êà òî ðîì ôîð ìè ðî âà íèÿ öè òî ïðî -
òåê òèâ íûõ ñâîéñòâ, ÷òî äà åò âîç ìîæ íîñòü èñ ïî ëü çî âà íèÿ
åãî ó áî ëü íûõ ÈÁÑ íà ýòà ïàõ êàð äè î ðå à áè ëè òà öèè äëÿ
îöåí êè ôîð ìè ðî âà íèÿ êàð äè îï ðî òåê òèâ íûõ ýô ôåê òîâ
[41].

Òà êèì îá ðà çîì, ìóëü òè ìàð êåð íûé ïîä õîä â äå òåê öèè
èøå ìèè, ïî âû øà åò äèà ãíî ñ òè ÷å ñêóþ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü è
ïðåä ñêà çà òå ëü íóþ öåí íîñòü äàí íûõ ìàð êå ðîâ. Îò ðà æàÿ
ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèå ïðî öåñ ñû ïðè èøå ìèè, áèî ìàð êå -
ðû ïðåä ñòàâ ëÿ þò êëè íè ÷å ñêóþ öåí íîñòü â äèà ãíî ñ òè êå
èøå ìèè íà ñà ìûõ ðàí íèõ ñòà äè ÿõ, â îò ñóò ñò âèè êëè íè ÷å -
ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé, ÷òî ÿâ ëÿ åò ñÿ î÷åíü âàæ íûì äëÿ êëè íè -
÷å ñêîé ïðàê òè êè.

Çà êëþ ÷å íèå

Ðàñ ïðî ñòðà íåí íîñòü ÑÑÇ, ïà òî ãå íå òè ÷å ñêóþ îñíî âó
êî òî ðûõ ñî ñòàâ ëÿ åò èøå ìè ÷å ñêîå ïî âðåæ äå íèå ñåð äå÷ íîé 
ìûø öû, äèê òó åò íå îá õî äè ìîñòü ïî èñ êà ðàí íèõ è íàè áî -
ëåå ÷óâ ñò âè òå ëü íûõ áèî ìàð êå ðîâ òðàí çè òîð íîé èøå ìèè
ìè î êàð äà ñ öå ëüþ ýô ôåê òèâ íî ãî âå äå íèÿ áî ëü íî ãî è ñíè -
æå íèÿ ðàç âè òèÿ òÿ æå ëûõ îñëîæ íå íèé. Àíà ëèç ìíî ãî ÷èñ -
ëåí íûõ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ è êëè íè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé 
ïî êà çàë, ÷òî îïðå äå ëå íèå ìàð êå ðîâ èøå ìèè äà åò âîç ìîæ -
íîñòü ñ âû ñî êîé òî÷ íî ñòüþ âû ÿâ ëÿòü ïà òî ëî ãèþ ñåð äå÷ -
íîé ìûø öû íà íà ÷à ëü íûõ, îá ðà òè ìûõ ñòà äè ÿõ ïà òî ëî ãè -
÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà. Íå ñìîò ðÿ íà ýòî, ñå ãîä íÿ áèî õè ìè ÷å -
ñêèå ìàð êå ðû í å îï ðàâ äàí íî ðåä êî ïðè ìå íÿ þò ñÿ â êàð äè -
î ëî ãè ÷å ñêîé ïðàê òè êå, è èìå þò êàê ïðà âè ëî ðó òèí íîå èñ -
ïî ëü çî âà íèå ëèøü äëÿ äèà ãíî ñ òè êè òðîì áî ýì áî ëèè ëå -
ãî÷ íîé àð òå ðèè, íå êðî çà ìè î êàð äà, ñè ñ òåì íûõ çà áî ëå âà -
íèé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè. Õî òÿ ðàí íåå âû ÿâ ëå íèå èøå -
ìèè, à òàê æå îá íà ðó æå íèå åå ó áî ëü íûõ ñ áåñ ñèì ï òîì -
íûì, ñêðû òûì òå ÷å íè åì ÈÁÑ, íå î ñïî ðè ìî ìî æåò ïðè íå -
ñ òè áî ëü íî ìó îùó òè ìóþ ïî ëü çó, òàê êàê ïî çâî ëÿ åò êëè íè -
öè ñòó ïðî âî äèòü ñâîå âðå ìåí íî ëå ÷åá íûå âîç äåé ñò âèÿ ïî
îï òè ìè çà öèè êèñ ëî ðîä íî ãî ñíàá æå íèÿ èøå ìè çè ðî âàí -
íîé òêà íè òîã äà, êîã äà îíè ÿâ ëÿ þò ñÿ íàè áî ëåå ýô ôåê òèâ -
íû ìè.

Ïî ý òî ìó èñ ïî ëü çî âà íèå áèî õè ìè ÷å ñêèõ ìàð êå ðîâ
ðàí íåé äèà ãíî ñ òè êè èøå ìèè ÿâ ëÿ åò ñÿ ïåð ñ ïåê òèâ íûì
ïîä õî äîì ê ðå øå íèþ êîì ï ëåê ñ íîé çà äà ÷è áå çî ïàñ íî ãî
êàð äè î ìî íè òî ðèí ãà áî ëü íûõ ñ ðàç ëè÷ íû ìè ÑÑÇ â êëè íè -
÷å ñêîé ïðàê òè êå, à òàê æå íà ýòà ïå ðå à áè ëè òà öèè. Èñ ïî ëü -
çî âà íèå âû ñî êî ÷óâ ñò âè òå ëü íûõ è ñïå öè ôè÷ íûõ ìàð êå ðîâ
èøå ìèè ìè î êàð äà â êëè íè ÷å ñêîé ïðàê òè êå ìî æåò ðå à ëü -
íî çíà ÷è òå ëü íî ïî âû ñèòü ýô ôåê òèâ íîñòü îêà çà íèÿ ìå äè -
öèí ñêîé ïî ìî ùè.
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ñâîé ñò âà ìàê ðî ôà ãàëüíûõ êëå òîê ÷å ëî âå êà
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Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå àâ òî íîì íîå îá ðà çî âà òå ëü íîå ó÷ ðåæ äå íèå âû ñøå ãî îá ðà çî âà íèÿ 
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Öåëü. Èñ ñëå äî âà ëè ïðÿ ìûå ýô ôåê òû ýðèò ðî ïî ý òè íà (eryt h ro poi e tin, Epo) íà ôóí ê öè î íà ëü íóþ àê òèâ -
íîñòü ìî íî öè òîâ/ìàê ðî ôà ãîâ (Ìö/Ìô) ÷å ëî âå êà in vit ro. Ìåòîäû. Ïî ïó ëÿ öèþ CD14+ êëå òîê ïî ëó ÷à ëè èç
ìî íî íóê ëå àð íûõ êëå òîê (ÌÍÊ) êðî âè ÷å ëî âå êà ìå òî äîì ïî çè òèâ íîé ìàã íèò íîé êî ëî íî÷ íîé ñå ïà ðà öèè.
Ìö/Ìô êó ëü òè âè ðî âà ëè áåç ëè ïî ïî ëè ñà õà ðè äà (ËÏÑ) èëè ñ ËÏÑ â òå ÷å íèå 24 ÷. Ìåì á ðàí íóþ ýê ñ ï ðåñ ñèþ
CD14 ( ãëè êî çèë ôîñ ôà òè äè ëè íî çè òîë-ñâÿ çàí íûé áå ëîê), CD16 (íèç êî àôèí íûé Fc-ðå öåï òîð), CD119 (ðå -
öåï òîð èí òåð ôå ðî íà-g), ÑD124 (ðå öåï òîð èí òåð ëåé êè íà-4) è CD197 (õå ìî êè íî âûé ðå öåï òîð CCR7) îöå íè -
âà ëè ìå òî äîì ïðî òî÷ íîé öè òî ôëþ î ðî ìåò ðèè. Ñî äåð æà íèå ôàê òî ðà íå êðî çà îïó õî ëè-a (tu mor ne cro sis fac -
tor-a, TNF-a), èí òåð ëåé êè íà-1b (in ter le u kin-1b, IL-1b), IL-6 è IL-10 â êó ëü òó ðà ëü íûõ ñó ïåð íà òàí òàõ îïðå äå ëÿ -
ëè èì ìó íî ôåð ìåí ò íûì ìå òî äîì. Ðå çó ëü òà òû. Ïî êà çà íî, ÷òî Epo äî ñòî âåð íî ñíè æàë êî ëè ÷å ñò âî CD14+,
CD124+ è CD197+ êëå òîê, íî íå CD16+ êëå òîê ñðå äè íå àê òè âè ðî âàí íûõ Ìô. Epo òàê æå çà ìåò íî óìå íü øàë
êî ëè ÷å ñò âî CD197+ êëå òîê, íî íå ÑD14+, CD124+ è CD197+ êëå òîê, ñðå äè Ìô, àê òè âè ðî âàí íûõ ËÏÑ. Êðî ìå
òî ãî, Epo áûë ñïî ñî áåí óìå ðåí íî óñè ëè âàòü ïðî äóê öèþ èí òåð ëåé êè íà-1b (in ter le u kin-1b, IL-1b) è IL-6, íå àê -
òè âè ðî âàí íû ìè Ìô è, íà î áî ðîò, ñíè æàòü ïðî äóê öèþ ýòèõ öè òî êè íîâ, îñó ùå ñò â ëÿ å ìóþ àê òè âè ðî âàí íû ìè
Ìô. Â òî æå âðå ìÿ, Epo íå îêà çû âàë ñó ùå ñò âåí íî ãî âëè ÿ íèÿ íà ìàê ðî ôà ãà ëü íóþ ïðî äóê öèþ TNF-a è IL-10.
Çà êëþ ÷å íèå. Íà ïðàâ ëåí íîñòü è âû ðà æåí íîñòü ðå ãó ëÿ òîð íûõ ýô ôåê òîâ Epo íà ôóí ê öèè Ìö/Ìô çà âè ñÿò îò
àê òè âà öè îí íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ýòèõ êëå òîê.
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Di rects ef fects of erythropoietin on func tional prop er ties of hu man
monocytes/macrophages

Melashchenko O.B., Meniailo M.E., Malashchenko V.V., Gazatova N.D., Goncharov A.G., Seledtsov V.I.

Im man uel Kant Bal tic Fed eral Uni ver sity, A. Nevskogo Str. 14, Kaliningrad 236041, Rus sian Fed er a tion

Aim. We stud ied di rect ef fects of eryth ro poi e tin (Epo) on the func tion of hu man monocytes/macrophages
(Mc/Mphs) in vi tro. Methods. CD14-positive cells were iso lated from hu man pe riph eral blood mononuclear cells
(PBMCs) by pos i tive mag netic sep a ra tion. Mc/Mphs were cul tured with out or with lipopolysaccharide (LPS) for 24
hours. Mem brane ex pres sion of CD14 (mem brane glycosylphosphatidylinositol-bound pro tein), CD16 (low-affinity Fc
re cep tor), CD119 (in ter feron-g re cep tor), CD124 (interleukin-4 re cep tor), and CD197 (chemokine re cep tor CCR7)
was eval u ated by flow cytofluorometry. The con tent of tu mor ne cro sis fac tor-a (TNF-a), interleukin-1b (IL-1b), IL-6 and 
IL-10 in cul ture supernatants was de ter mined by the en zyme immunoassay. Re sults. Epo was found to sig nif i cantly re -
duce the amount of CD14+, CD124+ and CD197+ cells, but not CD16+ and ÑD119+ cells, among non-activated Mphs.
Epo also de tect ably re duced the con tent of CD197+ cells, but not CD14+, CD124+ and CD197+ cells, among
LPS-activated Mphs. In ad di tion, Epo was able to mod er ately in crease the pro duc tion of interleukin-1b (IL-1b) and IL-6 
by non-activated Mphs and, vice versa, to re duce the pro duc tion of these cytokines by ac ti vated Mphs. At the same
time, Epo did not sig nif i cantly af fect the Mph pro duc tion of TNF-a and IL-10. Con clu sion. Di rec tion and in ten sity of
reg u la tory ef fects of Epo on Mphs func tions de pend on the ac ti va tion sta tus of these cells.
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Ââå äå íèå

Ýðèò ðî ïî ý òèí (Epo) — ãå ìî ïî ý òèí ñ ìî ëå êó ëÿð íîé ìàñ -
ñîé 34 êÄà, èã ðà þ ùèé îñíî âî ïî ëà ãà þ ùóþ ðîëü â ïîä äåð -
æà íèè ýðèò ðî ïî ý çà [1]. Epo â îñíîâ íîì ïðî äó öè ðó åò ñÿ èí -
òåð ñòè öè à ëü íû ìè ôèá ðîá ëà ñòà ìè ïî ÷åê è ïå ðè ñè íó ñî è -
äàëü íû ìè êëåò êà ìè ïå ÷å íè [2]. Â îò âåò íà ãè ïîê ñèþ ïðî äó -
öè ðî âàòü Epo â óìå ðåí íûõ êî ëè ÷å ñò âàõ ñïî ñîá íû êëåò êè
ðàç íûõ îð ãà íîâ è òêà íåé îð ãà íèç ìà [3]. Ðå à ëè çà öèþ ñâî èõ
ýðèò ðî ïî ý òè ÷å ñêèõ ôóí ê öèé Epo îñó ùå ñò â ëÿ åò ïî ñðåä ñò -
âîì ñâÿ çû âà íèÿ ñî ñïå öè ôè ÷å ñêèì ìåì á ðàí íûì ìî íî ìåð -
íûì ðå öåï òî ðîì (EpoR) [4]. Â îò ëè ÷èå îò ìî íî ìåð íî ãî
ýðèò ðîò ðî èä íî ãî EpoR, ðå öåï òîð Epo, ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þ ùèé ñÿ
íà íå ý ðèò ðî èä íûõ êëåò êàõ, ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé äè ìåð, ñî -

ñòî ÿ ùèé èç ìî íî ìåð íî ãî EpoR (a-öåïü) è b-öå ïè, ÿâ ëÿ åò ñÿ
îá ùåé äëÿ ðå öåï òî ðîâ IL-3, IL-5 è ãðà íó ëî öèò-ìàê ðî ôà -
ãàëü íî ãî ôàê òî ðà (gra nu lo cy te-mac rop ha ge co lo ny-sti mu la ting
fac tor, GM-SCF) [5]. Ïî ñëå âçàè ìî äåé ñò âèÿ Epo ñ EpoR
ïðî èñ õî äèò àê òè âà öèÿ ÿíóñ êè íà çû 2 (JAK2), êî òî ðàÿ ôîñ -
ôî ðè ëè ðó åò ìíî æå ñò âåí íûå îñòàò êè òè ðî çè íà â öè òî ïëàç -
ìà òè ÷å ñêîì äî ìå íå EpoR è ñâÿ çàí íûå ñ íèì âíóò ðè êëå òî÷ -
íûå ñèã íà ëü íûå ìî ëå êó ëû [6]. Ýòè âçàè ìî äåé ñò âèÿ ïîä äåð -
æè âà þò êëå òî÷ íóþ æèç íå ñïî ñîá íîñòü è àí òè àïîï òî òè ÷å -
ñêèå ïðî öåñ ñû â êëåò êå [7, 8]. Ìåì á ðàí íàÿ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ
EpoR âû ÿâ ëå íà íå òî ëü êî íà ýðèò ðî èä íûõ êëåò êàõ, íî òàê -
æå íà ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëåò êàõ, ìå ãà êà ðè î öè òàõ, íåé ðî íàõ
[9]. Â óñëî âè ÿõ òêà íå âîé èøå ìèè ïî êà çàí òêà íåï ðî òåê òèâ -
íûé ýô ôåêò íà ñåð äå÷ íóþ ìûø öó [10], íà òêàíü ïî÷ êè [11]
è íåð âíóþ òêàíü [12]. Òàê æå óñòà íîâ ëå íî, ÷òî Epo ñòè ìó ëè -
ðó åò ïðî öåññ çà æèâ ëå íèÿ ðàí [13].

Øè ðî êèé ñïåêòð êëå òî÷ íûõ ïðî äó öåí òîâ Epo è ïî âñå -
ìå ñò íàÿ ðàñ ïðî ñòðà íåí íîñòü EpoR â òêà íÿõ îð ãà íèç ìà
ïî äðà çó ìå âà þò åãî âî âëå ÷åí íîñòü â ìå òà áî ëè ÷å ñêèå òêà -
íå âûå ïðî öåñ ñû, íå ïî ñðåä ñò âåí íî íå ñâÿ çàí íûå ñ öåí ò -
ðàëü íûì ãå ìî ïî ý çîì. Èì ìóí íàÿ ñè ñ òå ìà íå ÿâ ëÿ åò ñÿ
èñê ëþ ÷å íè åì â ýòîì îò íî øå íèè. Ýê ñ ï ðåñ ñèÿ EpoR îá íà -
ðó æå íà íà ìî íî öè òàõ/ìàê ðî ôà ãàõ (Ìö/Ìô), äåí ä ðèò íûõ
êëåò êàõ è ëèì ôî öè òàõ [9, 14]. Âàæ íî, ÷òî àê òè âè ðî âàí íûå 
Ìô ñïî ñîá íû íå ãà òèâ íî âëè ÿòü íà ýðèò ðî ïî ýç çà ñ÷åò
ïðî äóê öèè ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ, òà êèõ, êàê

ôàê òîð íå êðî çà îïó õî ëè-a (tu mor ne cro sis fac tor-a,

TNF-a) è èí òåð ëåé êèí-1b (in ter le u kin-1b, IL-1b) [15].

Â ëè òå ðà òó ðå îïè ñà íû êàê ïðî- òàê è àí òè âîñ ïà ëè òå -
ëü íûå ýô ôåê òû Epo [16, 17]. Ïî êà çà íû êàê èì ìó íî ñòè ìó -
ëè ðó þ ùèå [18], òàê è èì ìó íî ñóï ðåñ ñèâ íûå ñâîé ñò âà ýòî -
ãî öè òî êè íà [19]. Â ðàç íûõ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ ìî äå ëÿõ
ïî êà çà íî, ÷òî ýê çî ãåí íûé Epo ñïî ñî áåí îñëàá ëÿòü àóòî -
èì ìóí íîå âîñ ïà ëå íèå [18, 20]. Åñòü îñíî âà íèÿ ïî ëà ãàòü,
÷òî ìàê ðî ôà ãà ëü íûå êëåò êè, ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þ ùèå EpoR è
÷óâ ñò âè òå ëü íûå ê äåé ñò âèþ Epo, ÿâ ëÿ þò ñÿ âàæ íû ìè ýëå -
ìåí òà ìè â ìå õà íèç ìå äåé ñò âèÿ Epo, êàê íà âðîæ äåí íûé,
òàê è íà àäàï òèâ íûé èì ìó íè òåò. Â ýòîé ðà áî òå ìû èñ ñëå -
äî âà ëè ïðÿ ìûå ýô ôåê òû Epo íà ôóí ê öè î íà ëü íóþ àê òèâ -
íîñòü Ìö/Ìô, âû äå ëåí íûõ èç êðî âè çäî ðî âûõ äî íî ðîâ è
ïî êà çà ëè èõ çà âè ñè ìîñòü îò àê òè âà öè îí íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ
ìàê ðî ôà ãà ëü íûõ êëå òîê.

Ìà òå ðè àëû è ìå òî äû

Ìà òå ðè à ëîì äëÿ èñ ñëå äî âà íèÿ ñëó æè ëà âå íîç íàÿ ãå ïà -
ðè íè çè ðî âàí íàÿ êðîâü (20 ìë), âçÿ òàÿ ñòàí äàð ò íûì ìå òî -
äîì èç ëîê òå âîé âå íû 11 óñëîâ íî çäî ðî âûõ äî íî ðîâ (ìóæ -
÷èí è æåí ùèí â âîç ðà ñ òå îò 21 äî 40 ëåò) ñ ïî ìî ùüþ ñòàí -
äàð ò íûõ âà êó óì íûõ ñè ñ òåì «BD Va cu ta i nerTM» («Gre -
ner-bio-one», Àâ ñò ðèÿ). Âñå äî íî ðû ïîä ïè ñû âà ëè èí ôîð -
ìè ðî âàí íîå ñî ãëà ñèå.

Âû äå ëå íèå Ìö/Ìô. Ìî íî íóê ëå àð íûå êëåò êè (ÌÍÊ)
âû äå ëÿ ëè èç êðî âè ïî ñðåä ñò âîì öåí ò ðè ôó ãè ðî âà íèÿ
â ãðà äè åí òå ïëîò íî ñòè ôè êîëë-óðîã ðà ôèí (Fi coll-Pa -
queTM Pre mi um ste ri le so lu ti on, GE He al t h ca re, ÑØÀ),
ïëîò íîñòü 1,077±0,001 g/ml). Ïîä ñ÷åò êëå òîê ïðî âî äè ëè
íà ñ÷åò ÷è êå êëå òîê Z2 (Bec k man Co ul ter, ÑØÀ). CD14+

êëåò êè âû äå ëÿ ëè èç âçâå ñè ÌÍÊ ìå òî äîì ïî çè òèâ íîé
ìàã íèò íîé êî ëî íî÷ íîé ñå ïà ðà öèè (MS Co lumns, Mil te nyi
Bi o tec, Ãåð ìà íèÿ) ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ñó ïåð ïà ðà ìàã íèò íûõ 
÷à ñ òèö, êîíú þ ãè ðî âàí íûõ ñ àí òè òå ëà ìè ê ìî ëå êó ëå CD14 
(Mic ro Be ads, Mil te nyi Bi o tec, Ãåð ìà íèÿ), ñî ãëàñ íî èí ñò -
ðóê öèè ïðî èç âî äè òå ëÿ. ×èñ òî òó è æèç íå ñïî ñîá íîñòü
CD14+ êëå òîê îöå íè âà ëè íà ïðî òî÷ íîì öè òî ôëó î ðè ìåò ðå 
(Ac cu ri C6, BD Bi os ci en ces, ÑØÀ) ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì àí -
òè-CD14 àí òè òåë, êîíú þ ãè ðî âàí íûõ ñ PerCP (eBi os ci en ce, 
ÑØÀ) è ðàñ òâî ðà ïðî ïè äè óì èîäè äà (PI) (eBi os ci en ce,
ÑØÀ).

Êó ëü òè âè ðî âà íèå êëå òîê. Âû äå ëåí íûå CD14+ êëåò êè
êó ëü òè âè ðî âà ëè 24 ÷à ñà â áåñ ñû âî ðî òî÷ íîé ñðå äå Tex -
MACS (Mil te nyi Bi o tec) â 24-ëó íî÷ íûõ ïëàí øå òàõ â êîí -
öåí ò ðà öèè 1,0—1,5 x 106 êë/ìë. Â êà ÷å ñò âå àê òè âà òî ðà èñ -
ïî ëü çî âà ëè áàê òå ðè à ëü íûé ËÏÑ èç Sal mo nel la typ hi (Ïè -
ðî ãå íàë, ÌÅÄÃÀÌÀË ÔÍÈÖÝÌ èì. Í.Ô. ÃÀÌÀËÅÈ,
Ðîñ ñèÿ) â êîí öåí ò ðà öèè 1 ìêã/ìë. Ðå êîì áè íàí ò íûé Epo
÷å ëî âå êà (Ýïîê ðèí, Ðîñ ñèÿ) äî áàâ ëÿ ëè â êëå òî÷ íûå ïðî -
áû â êîí öåí ò ðà öèè 0.1; 1.0; èëè 10.0 MU/ml â íà ÷à ëå
êóëü òè âè ðî âà íèÿ.

Ïðî òî÷ íàÿ öè òî ôëó î ðè ìåò ðèÿ. Ýê ñ ï ðåñ ñèþ ìåì á ðàí -
íûõ ìî ëå êóë îöå íè âà ëè ìå òî äîì ïðî òî÷ íîé öè òî ôëó î ðè -
ìåò ðèè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì êîê òåé ëÿ àí òè òåë, êîíú þ ãè ðî -
âàí íûõ ñ ôëó î ðåñ öåí ò íû ìè ìåò êà ìè: CD14-PerCP (eBi -
os ci en ce, ÑØÀ), CD16-FITC, CD119-PE, CD124-APC è
CD197-AF488 (Bi o Le gend, ÑØÀ). Íà ñòðîé êó öâå òî âîé
êîì ïåí ñà öèè ïðî âî äè ëè ñ ïî ìî ùüþ îä íî öâåò íûõ êîí ò -
ðî ëåé. Äëÿ âû ñòàâ ëå íèÿ ãðà íèö çî íû ïî çè òè âà è ó÷å òà íå -
ñïå öè ôè ÷å ñêî ãî ñâÿ çû âà íèÿ èñ ïî ëü çî âà ëè íåî êðà øåí -
íûé êîí ò ðîëü è FMO-êîí ò ðîëü. Óðî âåíü íå ñïå öè ôè ÷å -
ñêî ãî ôî íî âî ãî ñèã íà ëà ó÷è òû âà ëè ñ ïî ìî ùüþ èçî òèï

êîí ò ðî ëåé (Iso IgG2a, k — APC, PE, AF488 è Iso IgG1, k — 
FITC, PE, Bi o Le gend, ÑØÀ).

Èì ìó íî ôåð ìåíòíûé àíà ëèç. Êîí öåí ò ðà öèè IL-10,

IL-6, IL-1b è TNF-a â êó ëü òó ðà ëü íûõ ñó ïåð íà òàí òàõ îïðå -
äå ëÿ ëè ìå òî äîì òâåð äî ôàç íî ãî èì ìó íî ôåð ìåí ò íî ãî àíà -
ëè çà (ÈÔÀ) ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì êîì ìåð ÷å ñêèõ òåñò-ñè ñ òåì
(Âåê òîð Áåñò, Ðîñ ñèÿ). Àíà ëèç îñó ùå ñò â ëÿ ëè íà àâ òî ìà òè -
÷å ñêîì èì ìó íî ôåð ìåí ò íîì àíà ëè çà òî ðå (Chem Well 2910,
Awa re ness Tec h no lo gy Inc., ÑØÀ).

ISSN 2310-0435 27



Ñòà òè ñòè êà. Ñòà òè ñòè ÷å ñêóþ îá ðà áîò êó äàí íûõ ïðî -

âî äè ëè ñ ïî ìî ùüþ ïðî ãðàì ìû IBM SPSS Sta tis tics 20 (Sta -

tis ti cal Pac ka ge for the So ci al Sci en ces, ÑØÀ). Ïî ëó ÷åí íûå

ðå çó ëü òà òû îöå íè âà ëè ìå òî äà ìè ñòà òè ñòè ÷å ñêî ãî îïè ñà íèÿ 

è ïðî âåð êè ñòà òè ñòè ÷å ñêèõ ãè ïî òåç. Àíà ëè çè ðî âà ëè âû -

áîð êó ñ ïî ìî ùüþ ãè ïî òå çû íîð ìà ëü íî ñòè ðàñ ïðå äå ëå íèÿ

(Êîë ìî ãî ðî âà—Ñìèð íî âà). Â êà ÷å ñò âå ñðåä íå âû áî ðî÷ íîé

õà ðàê òå ðè ñòè êè èñ ïî ëü çî âà ëè ìå äè à íó (Ìe), ïåð âûé è òðå -

òèé êâàð òè ëè (Q1; Q3). Äëÿ îöåí êè ñòà òè ñòè ÷å ñêîé äî ñòî -

âåð íî ñòè èñ ñëå äó å ìûõ âû áî ðîê èñ ïî ëü çî âà ëè íå ïà ðà ìåò -

ðè ÷å ñêèé êðè òå ðèé Âèë êîê ñî íà äëÿ çà âè ñè ìûõ âû áî ðîê,

íå ïîä ÷è íÿ þ ùèõ ñÿ íîð ìà ëü íî ìó çà êî íó ðàñ ïðå äå ëå íèÿ.

Ðàç ëè ÷èÿ ñ÷è òà ëèñü çíà ÷è ìû ìè ïðè óðîâ íå p < 0,05.

Ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ

Íà ðèñ. 1 ïðåä ñòàâ ëå íà èñ ïî ëü çî âàí íàÿ íà ìè ñòðà òå -

ãèÿ ãåé òè ðî âà íèÿ, êî òî ðàÿ ïî çâî ëÿ ëà èäåí òè ôè öè ðî âàòü

CD14+, à òàê æå CD16+, CD119+, CD124+ è CD197+ êëåò -

êè ñðå äè Ìö/Ìô.

×èñ òî òà âû äå ëåí íûõ èç ÌÍÊ CD14+ êëå òîê ñî ñòà âè ëà 

97,9 (93,6; 99,2)%, èõ èñ õîä íàÿ æèç íå ñïî ñîá íîñòü ñî ñòàâ -

ëÿ ëà 95,4 (94,0; 99,5)%. Èí êó áà öèÿ 24 ÷à ñà ñïî ñîá ñò âî âà ëà 

ñíè æå íèþ, êàê îá ùå ãî êî ëè ÷å ñò âà êëå òîê, òàê è èõ æèç -

íå ñïî ñîá íî ñòè ïðè ìåð íî íà 10% (äàí íûå íå ïî êà çà íû).

CD14 —  ãëè êî çèë ôîñ ôà òè äè ëè íî çè òîë-ñâÿ çàí íûé

áå ëîê, ýê ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ íà ìàê ðî ôà ãàõ, äåé ñò âó åò êàê êî -

ðå öåï òîð äëÿ áàê òå ðè à ëü íî ãî ËÏÑ [21]. Ìû íà øëè, ÷òî

Epo â äâóõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ (1.0 è 10.0 MU/ml) ñíè æàë ñî -

äåð æà íèå CD14-ïî çè òèâ íûõ êëå òîê ñðå äè ïðî êó ëü òè âè -

ðî âàí íûõ 24 ÷ íå àê òè âè ðî âàí íûõ Ìö/Ìô (òàáë. 1,

ðèñ. 2). CD16 ÿâ ëÿ åò ñÿ íèç êî àôèí íûì Fc-ðå öåï òî ðîì,

êî òî ðûé îáåñ ïå ÷è âà åò âî âëå ÷å íèå èì ìó íî êîì ïå òåí ò íûõ

êëå òîê â ïðî öåññ àí òè òå ëî çà âè ñè ìîé öè òî òîê ñè÷ íî ñòè

[22]. Êàê ïî êà çà íî â òàáë. 1, Epo íå îêà çû âàë ñó ùå ñò âåí -

íî ãî âëè ÿ íèÿ íà ýê ñ ï ðåñ ñèþ CD16, âû ÿâ ëÿ å ìóþ íà íå àê -

òè âè ðî âàí íûõ Ìô.

CD119 ÿâ ëÿ åò ñÿ ðå öåï òî ðîì ê èí òåð ôå ðî íó-g (in ter fe -

ron-g, IFN-g), êî òî ðûé ïðè âçàè ìî äåé ñò âèè ñ ñî îò âåò ñò -

âó þ ùèì ëè ãàí äîì çà ïó ñ êà åò ìå õà íèçì êëàñ ñè ÷å ñêîé,
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Ðèñ. 1. Àë ãî ðèòì öè òî ìåò ðè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà ìî íî öè òîâ/ìàê ðî ôà ãîâ ïðè îïðå äå ëå íèè èõ ôå íî òè ïà:
à — ðàñ ïðå äå ëå íèå êëå òîê ïî ïðÿ ìî ìó (FSC) è áî êî âî ìó (SSC) ñâå òî ðàñ ñå ÿ íèþ äî èí êó áà öèè; á — ñî äåð æà íèå CD14+ êëå òîê äî èí êó áà öèè; â —
æèç íå ñïî ñîá íîñòü êëå òîê, îïðå äå ëÿ å ìàÿ ïî îêðà øè âà íèþ PI: çî íà ïî çè òè âà — ìåð ò âûå, çî íà íå ãà òè âà — æè âûå; ã — ðàñ ïðå äå ëå íèå êëå òîê ïî
ïðÿ ìî ìó (FSC) è áî êî âî ìó (SSC) ñâå òî ðàñ ñå ÿ íèþ ïî ñëå èí êó áà öèè 24 ÷à ñà; ä — ñî äåð æà íèå CD14+ êëå òîê; ñî äåð æà íèå CD16+ êëå òîê; ñî äåð æà -
íèå CD119+ êëå òîê; ñî äåð æà íèå CD124+ êëå òîê; ñî äåð æà íèå CD197+ êëå òîê/



ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íîé (M1) àê òè âà öèè Ìö/Ìô [23]. Ñî ãëàñ -
íî äàí íûì, ïðåä ñòàâ ëåí íûì â òàáë. 1, Epo íå îêà çû âàë
ñó ùå ñò âåí íî ãî âëè ÿ íèÿ íà ýê ñ ï ðåñ ñèþ ÑD119 íà íå àê òè -
âè ðî âàí íûõ Ìô.

CD124 îò íî ñèò ñÿ ê 1 òè ïó ðå öåï òî ðîâ IL-4. Ñâÿ çû âà -
íèå ýòî ãî ðå öåï òî ðà ñ ñî îò âåò ñò âó þ ùèì ëè ãàí äîì ñïî -
ñîá ñò âó åò Ì2 àëü òåð íà òèâ íîé àê òè âà öèè Ìô, êî òî ðàÿ
îñëàá ëÿ åò èõ âîñ ïà ëè òå ëü íóþ àê òèâ íîñòü [24]. Ïî ëó ÷åí -
íûå íà ìè äàí íûå óêà çû âà þò íà ñïî ñîá íîñòü Epo çà ìåò íî
ñíè æàòü ñî äåð æà íèå ÑD124+ êëå òîê ñðå äè íå àê òè âè ðî -
âàí íûõ Ìô (òàáë. 1, ðèñ. 2).

CD197 (CCR7) ÿâ ëÿ åò ñÿ ðå öåï òî ðîì äâóõ ëè ãàí äîâ õå -
ìî êè íîâ ãðóï ïû C-C, êî òî ðûå âû äå ëÿ þò ñÿ ñòðî ìà ëü íû -
ìè êëåò êà ìè Ò-çîí ëèì ôà òè ÷å ñêèõ óç ëîâ. Ñâÿ çû âà íèå
ýòèõ õå ìî êè íîâ ñ CCR7 íà Ìö/Ìô ñòè ìó ëè ðó åò èõ ìèã -
ðà öèþ â Ò-çà âè ñè ìûå çî íû ëèì ôî èä íûõ îð ãà íîâ, ãäå ýòè
êëåò êè àê òèâ íî âî âëå êà þò ñÿ â àäàï òèâ íûé èì ìó íî ãå íåç
[25]. Êàê ïî êà çà íî â òàáë. 1 è íà ðèñ. 2, Epo áûë ñïî ñî áåí
çà ìåò íî ñíè æàòü ñî äåð æà íèå ÑD197+ êëå òîê ñðå äè íå àê -
òè âè ðî âàí íûõ Ìô.

Ñî ãëàñ íî ïî ëó ÷åí íûì äàí íûì, àê òè âà öèÿ Ìö/Ìô
ËÏÑ íå îêà çû âà ëà ñó ùå ñò âåí íî ãî âëè ÿ íèÿ íà ñî äåð æà íèå
CD16+ è CD119+ êëå òîê, íî ïðè âî äè ëà ê ñíè æå íèþ îò íî -
ñè òå ëü íî ãî êî ëè ÷å ñò âà CD14+ (ñ 27,3 (11,2; 38,4) äî 10,1
(8,4; 20,3), p < 0,05) è CD124+ êëå òîê (ñ 52,1 (44,6; 62,8) äî
46,8 (45,2; 55,8), p < 0,05) è ïî âû øà ëà ñî äåð æà íèå CD197+

(ñ 6,2 (2,0; 10,9) äî 7,9 (4,2; 12,1), p < 0,05). Êàê ïî êà çà íî
â òàáë. 2, Epo ñíè æàë ñî äåð æà íèå CD197+ êëå òîê ñðå äè àê -
òè âè ðî âàí íûõ Ìô, íå îêà çû âàÿ ñó ùå ñò âåí íî ãî âëè ÿ íèÿ íà 
ýê ñ ï ðåñ ñèþ âñåõ äðó ãèõ èñ ñëå äî âàí íûõ ìàð êå ðîâ.

Â ïî ñëå äó þ ùèõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ ìû îöå íè ëè âëè ÿ íèå

Epo íà ìàê ðî ôà ãà ëü íóþ ïðî äóê öèþ TNF-a, IL-1b, IL-6 è

IL-10. TNF-a — ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûé ôàê òîð, êî òî ðûé èã ðà -
åò ÷ðåç âû ÷àé íî âàæ íóþ ðîëü â ðàç âè òèè ïðî òè âî èí ôåê öè -

îí íûõ è àóòî èì ìóí íûõ ðå àê öèé. IL-1b îá ëà äà åò íå òî ëü êî
ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íîé, íî è ëåé êî ïî ýç-ñòè ìó ëè ðó þ ùåé àê -
òèâ íî ñòüþ [26]. IL-6 — ìå äè à òîð îñò ðîé ôà çû âîñ ïà ëå íèÿ
[27]. IL-10 ÿâ ëÿ åò ñÿ àí òè âîñ ïà ëè òå ëü íûì ìå äè à òî ðîì, îá -
ëà äà þ ùèì èì ìó íî ñóï ðåñ ñîð íîé àê òèâ íî ñòüþ [28]. Ñî ãëàñ -
íî äàí íûì, ïðåä ñòàâ ëåí íûì â òàáë. 3, êó ëü òè âè ðî âà íèå
Ìö/Ìô â ïðè ñóò ñò âèè Epo (10.0 MU/ìë) çà ìåò íî óñè ëè âà -

ëî ñåê ðå öèþ èìè IL-1b è IL-6, íî íå íà TNF-a è IL-10.
Âû çû âà å ìàÿ ËÏÑ àê òè âà öèÿ Mö/Ìô ïðè âî äè ëà ê âû -

ðà æåí íî ìó êðàò íî ìó óâå ëè ÷å íèþ ñåê ðå öèè âñåõ èñ ñëå äî -
âàí íûõ öè òî êè íîâ. Êàê ïî êà çà íî â òàáë. 4, Epo áûë ñïî -
ñî áåí ñíè æàòü îñó ùå ñò â ëÿ å ìóþ àê òè âè ðî âàí íû ìè ìàê -

ðî ôà ãà ìè ïðî äóê öèþ IL-1b, IL-6, â ìå íü øåé ñòå ïå íè —

IL-10, íî íå TNF-a.

Îá ñóæ äå íèå

Êàê è ãðà íó ëî öè òû, Ìô îá ëà äà þò âû ñî êîé ôà ãî öè -
òàð íîé àê òèâ íî ñòè. Â ñðàâ íå íèè ñ ãðà íó ëî öè òà ìè, Ìô
ÿâ ëÿ þò ñÿ áî ëåå äîë ãî æè âó ùè ìè. Îíè ñà ìè ñïî ñîá íû
ïðå çåí òè ðî âàòü àí òè ãåí íûå ïåï òè äû Ò-êëåò êàì, à òàê æå
äèô ôå ðåí öè ðî âà òü ñÿ â àí òè ãåí-ïðå çåí òè ðó þ ùèå äåí ä -
ðèò íûå êëåò êè. Òà êèì îá ðà çîì, Ìô ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé
êëþ ÷å âîé ýëå ìåíò, ñâÿ çó þ ùèé ìå õà íèç ìû âðîæ äåí íî ãî è 
àäàï òèâ íî ãî èì ìó íè òå òà.
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Ðèñ. 2. Ñî äåð æà íèå CD14+ (à), CD124+ (á) è CD197+ (â) êëå òîê ñðå äè íå àê òè âè ðî âàí íûõ Ìö/Ìô.
1 — Ìö/Ìô, êó ëü òè âè ðî âàí íûå áåç Epo;
2 — Ìö/Ìô, êó ëü òè âè ðî âàí íûå ñ Epo (1 MU/ml).

Òàá ëè öà 1

Ñî äåð æà íèå CD14+ CD16+, CD119+, CD124+, CD197+ (%) êëå òîê ñðå äè íå àê òè âè ðî âàí íûõ Ìô

Ìàð êåð Epo (MU/ml)

0,0 0,1 1,0 10,0

CD14 27,3 (11,2-38,4) 26,5 (10,1-35,3) 21,6 (6,8-34,0) * 14,8 (11,9-35,1) *

CD16 12,8 (5,2-21,8) 11,8 (4,4-24,9) 10,5 (4,2-26,8) 14,0 (5,2-23,9)

CD119 78,5 (77,7-82,3) 77,2 (76,0-79,7) 78,3 (74,8-81,8) 74,3 (69,0-81,9)

CD124 52,1 (44,6-62,8) 49,3 (44,6-63,7) 48,6 (43,6-57,8) * 50,6 (41,1-57,3) *

CD197 6,2 (2,0-10,9) 5,2* (1,6-9,5) 4,6 (1,4-8,6) * 5,7 (1,9-11,7)

Ïðè ìå ÷à íèå. Çäåñü è äà ëåå äàí íûå ïðåä ñòàâ ëå íû â âè äå Me (Q1; Q3); * — p < 0,05 â ñðàâ íå íèè ñ êëåò êà ìè, êó ëü òè âè ðî âàí -
íû ìè áåç Epo, âû äå ëå íî æèð íûì øðèô òîì.



Epo èã ðà åò ÷ðåç âû ÷àé íî âàæ íóþ ðîëü â àäàï òà öèè îð -
ãà íèç ìà ê èç ìå íÿ þ ùèì ñÿ óñëî âè ÿì âíåø íåé ñðå äû. Êðî -
âî òå ÷å íèå èëè äðó ãèå ôàê òî ðû, ïðè âî äÿ ùèå ê ãè ïîê ñèè
òêà íåé, ñòè ìó ëè ðó þò ïðî äóê öèè Epo. Epo-ïëåé îò ðîï íûé
öè òî êèí îá ëà äà åò êàê ãå ìî ïî ý òè ÷å ñêîé, òàê è íå ãå ìî ïî ý -
òè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòüþ [29]. Àäàï òèâ íûå ýô ôåê òû Epo íà -
ïðÿ ìóþ çà òðà ãè âà þò èì ìóí íóþ ñè ñ òå ìó.

Ðà íåå ìû [30] è äðó ãèå àâ òî ðû [31] ïî êà çà ëè ñïî ñîá -
íîñòü Epo ïðÿ ìî ñó ïðåñ ñè ðî âàòü ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå ðå -
àê öèè Ò-ëèì ôî öè òîâ. Óáå äè òå ëü íî ïî êà çà íî ñâîé ñò âî
Epo ñó ïðåñ ñè ðî âàòü îïî ñðå äó å ìûå ïà òî ãåí íû ìè Ò-êëåò -
êà ìè àóòî èì ìóí íûå ðå àê öèè [31]. Âìå ñ òå ñ òåì, èìå þò ñÿ
äàí íûå î ïî çè òèâ íîì âëè ÿ íèè Epo íà àäàï òèâ íûé àí òè -
òå ëî ãå íåç [32, 33]. Òàê æå îïè ñà íû ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå
ýô ôåê òû Epo, ñâÿ çàí íûå ñ óñè ëå íè åì àê òèâ íî ñòè ôåð -

ìåí òà NO-îê ñè äà çû è ñòè ìó ëÿ öèè ïðî äóê öèè TNFa [16,
34]. Ïî êà çà íà ñïî ñîá íîñòü Epo ïîä äåð æè âàòü äèô ôå ðåí -
öè ðîâ êè Ìô â çðå ëûå äåí ä ðè òè ÷å ñêèå êëåò êè [35]. Ñî -
ãëàñ íî äàí íûì, ïðåä ñòàâ ëåí íûì â íà øåé ñòà òüå, Epo ñïî -
ñî áåí ñíè æàòü ýê ñ ï ðåñ ñèþ CD14, CD124 è ÑD197, íî íå
CD16, íà íå àê òè âè ðî âàí íûõ Ìô è òî ëü êî ÑD197 íà àê òè -
âè ðî âàí íûõ Ìô. Ýòè äàí íûå, ïî-âè äè ìî ìó, îò ðà æà þò
òåí äåí öèþ ñíè æå íèÿ ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ïðî êó ëü òè âè ðî -
âàí íûõ ñ Epo ìàê ðî ôà ãà ëü íûõ êëå òîê ê äåé ñò âèþ èì ìó -
íî àê òèâ íûõ ìî ëå êóë. Òà êèì îá ðà çîì, Epo ìîã áû ñäåð æè -

âàòü âî âëå ÷å íèå ìàê ðî ôà ãà ëü íûõ êëå òîê â àäàï òèâ íûé

èì ìó íî ãå íåç è â öå ëîì óâå ëè ÷è âàòü ïî ðîã ÷óâ ñò âè òå ëü íî -

ñòè èì ìóí íîé ñè ñ òå ìû ê âëè ÿ íèþ àí òè ãåí íî ãî ìèê ðî îê -

ðó æå íèÿ. Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, â íà øèõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ Epo

óìå ðåí íî ñòè ìó ëè ðî âàë îñó ùå ñò â ëÿ å ìóþ íå àê òè âè ðî âàí -

íû ìè Ìô ïðî äóê öèþ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ

IL-1b è IL-6. Âîç ìîæ íî, ýòîò ýô ôåêò Epo íà ïðàâ ëåí íà

ñî çäà íèå öè òî êè íî âî ãî ìèê ðî îê ðó æå íèÿ (ôî íà), íå îá õî -

äè ìî ãî äëÿ ñâîå âðå ìåí íî ãî ðàç âè òèÿ èì ìóí íûõ ðå àê öèé,

èí äó öè ðó å ìûõ èì ìó íî ãåí íû ìè àí òè ãåí íû ìè âîç äåé ñò -

âè ÿ ìè. Â òî æå âðå ìÿ, ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âàí íûé â íà øåì

èñ ñëå äî âà íèè íå ãà òèâ íûé ýô ôåêò Epo íà ïðî äóê öèþ

ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ àê òè âè ðî âàí íû ìè Ìô,

âìå ñ òå ñ äàí íû ìè, ïðåä ïî ëà ãà þ ùè ìè íå ãà òèâ íîå âëè ÿ -

íèå Epo íà ìèã ðà öè îí íóþ àê òèâ íîñòü Ìô, óêà çû âà åò íà

âî âëå ÷åí íîñòü Epo â íå ãà òèâ íóþ ðå ãó ëÿ öèþ èì ìó íî ãå íå -

çà, êî òî ðàÿ ìî æåò áûòü íà ïðàâ ëå íà íà ïðåä îò âðà ùå íèå

ðàç âè òèÿ èç áû òî÷ íûõ òêà íå äå ñò ðóê òèâ íûõ èì ìóí íûõ ðå -

àê öèé. Ýòè ðå çó ëü òà òû â ïîë íîé ìå ðå ñî ãëà ñó þò ñÿ ñ äàí -

íû ìè, óêà çû âà þ ùè ìè íà ñïî ñîá íîñòü Epo ñó ïðåñ ñè ðî -

âàòü àê òèâ íîñòü NF-kB â àê òè âè ðî âàí íûõ Ìô [19]. Èí òå -

ðåñ íî, ÷òî â íà øèõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ Epo ïðÿ ìî íå âëè ÿë íà

ìàê ðî ôà ãà ëü íóþ ïðî äóê öèþ TNF-a. Îò ñþ äà ìîæ íî ïðåä -

ïî ëî æèòü, ÷òî ðà íåå îïè ñàí íûå ýô ôåê òû Epo íà ïðî äóê -
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Òàá ëè öà 2

Ñî äåð æà íèå CD14+ CD16+, CD119+, CD124+, CD197+ (%) êëå òîê ñðå äè àê òè âè ðî âàí íûõ Ìô

Ìàð êåð Epo (MU/ml)

0,0 0,1 1,0 10,0

CD14 10,1 (8,4; 20,3) 15,3 (7,5; 24,0) 14,3 (7,5; 25,8) 15,8 (7,6; 21,1)

CD16 12,9 (5,6; 20,7) 11,5 (4,2; 24,1) 11,3 (3,9; 20,4) 11,7 (4,7; 41,1)

CD119 74,9 (59,2; 83,0) 77,4 (69,0; 83,4) 76,9 (70,2; 82,4) 75,2 (68,9; 83,0)

CD124 46,8 (45,2; 55,8) 47,8 (44,8; 58,6) 47,1 (44,6; 58,3) 54,0 (45,4; 60,8)

CD197 7,9 (4,2; 12,1) 6,6 (3,9; 11,2) * 6,2 (3,5; 10,8) * 7,2 (4,0; 11,1) *

Ïðè ìå ÷à íèå. * — p < 0,05 â ñðàâ íå íèè ñ êëåò êà ìè, àê òè âè ðî âàí íû ìè ËÏÑ â îò ñóò ñò âèå Epo, âû äå ëå íî æèð íûì øðèô òîì.

Òàá ëè öà 3
Ïðî äóê öèÿ öè òî êè íîâ (ïã/ìë) íå àê òè âè ðî âàí íû ìè ìàê ðî ôà ãà ëü íû ìè êëåò êà ìè

Öè òî êèí Áåç Epo Ñ Epo (10.0 MU/ìë)

TNF-a 18,2 (0,0; 160,1) 29,8 (0,0; 523,3)

IL-1b 48,9 (0,0; 198,6) 70,2 (0,0; 150,0) *

IL-6 48,0 (9,0; 437,6) 94,5 (20,0; 882,0) *

IL-10 <10,0 <10,0

Ïðè ìå ÷à íèå. * — p < 0,05 â ñðàâ íå íèè ñ íå àê òè âè ðî âàí íû ìè êëåò êà ìè, áåç äî áàâ ëå íèÿ Epo, âû äå ëå íî æèð íûì øðèô òîì.

Òàá ëè öà 4

Ïðî äóê öèÿ öè òî êè íîâ (ïã/ìë) àê òè âè ðî âàí íû ìè ìàê ðî ôà ãà ëü íû ìè êëåò êà ìè

Öè òî êèí Epo (MU/ml)

0,0 0,1 1,0 10,0

TNF-a 1255,8 (928,4;1798,5) 1157,0 (693,5; 1696,4) 1431,4 (823,1; 1928,2) 1411,8 (754,6; 1981,5)

IL-1b 474,6 (370,8; 621,0) 455,7 (319,2; 592,8) 342,6 (257,4; 636,6) * 426,6 (293,4; 555,6) *

IL-6 12097 (9939; 17697) 13000 (9532; 14393) 11500 (6486; 13231) * 10666 (5547; 11657) *

IL-10 131,4 (114,6; 229,2) 139,8 (75,0; 196,8) 148,2 (108,0; 170,4) 109,2 (100,8; 177,3) *

Ïðè ìå ÷à íèå. * — p < 0,05 â ñðàâ íå íèè ñ êëåò êà ìè, àê òè âè ðî âàí íû ìè ËÏÑ â îò ñóò ñò âèå Epo, âû äå ëå íî æèð íûì øðèô òîì.



öèþ TNF-a [16, 19, 30] áû ëè, ñêî ðåå âñå ãî, îïî ñðå äî âàí -
íû ìè. Â öå ëîì, ïî ëó ÷åí íûå íà ìè äàí íûå óêà çû âà þò òî,
÷òî íà ïðàâ ëåí íîñòü è âû ðà æåí íîñòü ýô ôåê òîâ Epo íà
ôóí ê öè î íà ëü íóþ àê òèâ íîñòü Ìô ìî ãóò çà âè ñåòü îò àê òè -
âà öè îí íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ýòèõ êëå òîê.

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ñêëà äû âà åò ñÿ êîí ñåí ñóñ ïî öå ëå ñî -
îá ðàç íî ñòè ïðè ìå íå íèÿ Epo â ëå ÷å íèè àóòî èì ìóí íûõ
ðàñ ñòðîéñòâ. Íàè áî ëåå ýô ôåê òèâ íûì åãî èñ ïî ëü çî âà íèå
ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñÿ â ïå ðè îä îáî ñòðå íèÿ çà áî ëå âà íèÿ. Â ïî ëü -
çó ýòî ãî óêà çû âà þò ñëå äó þ ùèå äàí íûå. Âî-ïåð âûõ Epo
ñïî ñî áåí ïðÿ ìî ñíè æàòü àê òèâ íîñòü ïà òî ãåí íûõ Ò-êëå -
òîê; âî-âòî ðûõ, Epo ìî æåò íå ãà òèâ íî âëè ÿòü íà ìèã ðà öè -
îí íóþ è öè òî êèí-ïðî äó öè ðó þ ùóþ àê òèâ íîñòü àê òè âè ðî -
âàí íûõ Ìô; â òðå òü èõ, Epo óëó÷ øà åò êëè ðåíñ àïîï òî òè -
÷å ñêî ãî ìà òå ðè à ëà, è, òåì ñà ìûì, ñíè æà åò àóòî àí òè ãåí -
íóþ ñòè ìó ëÿ öèþ èì ìóí íîé ñè ñ òå ìû [32]; â ÷åò âåð òûõ,
Epo îá ëà äà åò âû ðà æåí íûì òêà íå(öè òî)ïðî òåê òèâ íûì ýô -
ôåê òîì, òî åñòü îí îá ëà äà åò àí òè àïîï òî òè ÷å ñêîé àê òèâ -
íî ñòüþ è ñòè ìó ëè ðó åò ðå ãå íå ðà öèþ ïî âðåæ äåí íûõ îð ãà -
íîâ è òêà íåé; è, íà êî íåö, â ïÿ òûõ, Epo ñòè ìó ëè ðó åò ýðèò -
ðî ïî ýç è òåì ñà ìûì ïðî òè âî äåé ñò âó åò ðàç âè òèþ àíå ìèè,
êî òî ðàÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ íå èç áåæ íûì ñïóò íè êîì õðî íè ÷å ñêèõ
âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ïðî öåñ ñîâ.
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Àê òó à ëü íîñòü. Ãëó áî êèå ðå çà íûå ðà íû ÿâ ëÿ þò ñÿ îä íîé èç íàè áî ëåå ðàñ ïðî ñòðà íåí íûõ òðàâì ïðè àâà -
ðè ÿõ è, ïî-ïðåæ íå ìó, îñòà þò ñÿ ãëî áà ëü íîé ïðîá ëå ìîé îá ùå ñòâåí íî ãî çäðà âî îõ ðà íå íèÿ. Íå ñìîò ðÿ íà
ìíî ãî ÷èñ ëåí íûå óñïå õè â òå ðà ïèè ðàí, âñå åùå ñó ùå ñò âó åò íå îá õî äè ìîñòü ïî èñ êà è ðàç ðà áîò êè íî âûõ
ïðå ïà ðà òîâ äëÿ èõ ìåñò íî ãî ëå ÷å íèÿ. Öåëü — îïðå äå ëèòü âîç ìîæ íî ñòè ïðè ìå íå íèÿ ìåñò íîé òå ðà ïèè
òðàíñ ãëþ òà ìè íà çîé ìèê ðî áíî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ (ÌÒÃ) ñ âñïî ìî ãà òå ëü íîé ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ñóá ñòàí -
öèåé àâ òîð ñêîé ôè òî ìà çè ïðè ìî äå ëè ðî âà íèè ïîë íî ñëîé íûõ ðå çà íûõ ðàí íà îñíî âà íèè èçó ÷å íèÿ îñî áåí -
íî ñòåé ìîð ôî ãå íå çà ðå ãå íå ðà òîð íûõ ïðî öåñ ñîâ êî æè. Ìå òî äû. Â ýê ñ ïå ðè ìåí òå íà 150 áå ëûõ ìû øàõ ñàì -
öàõ èñ ñëå äî âà íà äè íà ìè êà ðå ãå íå ðà òîð íûõ ïðî öåñ ñîâ êî æè â ãðóï ïàõ: áåç ëå ÷å íèÿ; ïðè èñ ïî ëü çî âà íèè
ïðå ïà ðà òà Ñîë êî ñå ðèë è àâ òîð ñêîé ôè òî ìà çè; à òàê æå åå êîì áè íà öèè ñ ôåð ìåí òîì ÌÒÃ â ðàç ëè÷ íûõ êîí -
öåí ò ðà öè ÿõ. Ïðè ìå íÿ ëè êîì ï ëåêñ ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèõ ìå òî äîâ, íà ïðàâ ëåí íûõ íà èçó ÷å íèå ñòðóê òó ðû êî æè
íà îð ãàí íîì, òêà íå âîì, êëå òî÷ íîì è ñóá ê ëå òî÷ íîì óðîâ íÿõ îð ãà íè çà öèè: ìàê ðî ñêî ïè ÷å ñêèé ìå òîä — äëÿ
îïè ñà íèÿ è èç ìå ðå íèÿ ðàç ìå ðîâ ïî âðåæ äå íèé; ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêèå ìå òî äû íà ñâå òî îï òè ÷å ñêîì óðîâ íå — äëÿ
êà ÷å ñò âåí íîé îöåí êè ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðå îá ðà çî âà íèé êî æè; ìå òîä òðàíñ ìèñ ñè îí íîé ýëåê ò ðîí íîé ìèê -
ðî ñêî ïèè — äëÿ âû ÿâ ëå íèÿ óëü ò ðà ñòðóê òóð íûõ ïðå îá ðà çî âà íèé ðàç ëè÷ íûõ êëå òîê ýïè äåð ìè ñà è äåð ìû. Ðå -
çó ëü òà òû. Íàè áî ëåå ýô ôåê òèâ íûì ïðå ïà ðà òîì äëÿ çà æèâ ëå íèÿ ïîë íî ñëîé íûõ ðå çà íûõ ðàí ïî èòî ãàì âè çó -
à ëü íîé îöåí êè è ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ êîì áè íà öèÿ ôè òî ìà çè ñ ÌÒÃ â êîí öåí ò ðà öèè
0,1%, ÷òî ïîä òâåð æ äà åò ñÿ îñòà íîâ êîé êðî âî òå ÷å íèÿ è îá ðà çî âà íè åì ôèá ðè íî âî ãî ñãó ñò êà â 3 ðà çà áû ñò -
ðåå, ÷åì â äðó ãèõ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ è êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïàõ; ðàí íèì íà ÷à ëîì ýïè òå ëè çà öèè (íà 3 ñóò êè ýê -
ñ ïå ðè ìåí òà), îêîí ÷à òå ëü íûì çà âåð øå íè åì ðå ãå íå ðà òîð íûõ ïðî öåñ ñîâ ê 10 ñóò êàì, ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î
ïåð ñ ïåê òè âàõ èñ ïî ëü çî âà íèÿ òðàíñ ãëþ òà ìè íàç â õè ðóð ãèè è ýñ òå òè ÷å ñêîé ìå äè öè íå. Çà êëþ ÷å íèå. Ïðè ìå -
íå íèå èí íî âà öè îí íîé ìå òî äè êè ìåñò íîé òå ðà ïèè ãëó áî êèõ ðå çà íûõ ðàí êî æè ôåð ìåí òîì ìèê ðî áíîé
òðàíñ ãëþ òà ìè íà çîé ñ âñïî ìî ãà òå ëü íîé ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ñóá ñòàí öèåé àâ òîð ñêîé ôè òî ìà çè õà ðàê òå ðè -
çó åò ñÿ ðàí íèì íà ÷à ëîì ýïè òå ëè çà öèè, ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î ïåð ñ ïåê òè âàõ èñ ïî ëü çî âà íèÿ òðàíñ ãëþ òà ìè -
íàç â õè ðóð ãèè è ýñ òå òè ÷å ñêîé ìå äè öè íå. Â òî æå âðå ìÿ, ìå õà íèç ìû ðå ïà ðà öèè äîë æíû áûòü äî ïîë íè òå ëü -
íî èñ ñëå äî âà íû â ñå ðèè êëè íè ÷å ñêèõ èñ ïû òà íèé.
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Back ground. Deep cut wounds are one of the most com mon in ju ries in ac ci dents and still re main a global pub -
lic health prob lem. De spite much suc cess in treat ment of wounds search ing for and de vel op ing new med i cines for 
lo cal treat ment are still rel e vant. The study ob jec tive was to test a pos si bil ity of lo cal treat ment with mi cro bial
transglutaminase (MTG) sup ple mented with an aux il iary ex per i men tal sub stance of the au thor’s herbal oint ment
by study ing morphogenesis of skin re gen er a tive pro cesses on a model of full-thickness cut wounds. Methods. We 
stud ied the dy nam ics of skin re gen er a tive pro cesses us ing the fol low ing groups: no treat ment; a stan dard treat -
ment with the med i cine Solcoseryl in com bi na tion with the au thor’s oint ment; the oint ment alone; and the oint -
ment in com bi na tions with the en zyme MTG at dif fer ent con cen tra tions. A set of mor pho log i cal meth ods was used
for study ing the skin struc ture at or gan, tis sue, cell, and subcellular lev els in ex per i ments on 150 white male mice.
The meth ods in cluded mac ro scopic de scrip tion and mea sure ment of skin le sions; histological meth ods at the
light-optical level for qual i ta tive eval u a tion of skin morphologic changes; and trans mis sion elec tron mi cros copy
for iden ti fy ing ultrastructural trans for ma tions of dif fer ent epi der mal and der mal cells. Re sults. Vi sual eval u a tion
and histological study showed that he most ef fec tive treat ment for heal ing of full-thickness cut wounds was 0.1%
MTG as ev i denced by ar rest of bleed ing and for ma tion of a fi brin clot, which oc curred three times faster than in
other ex per i men tal and con trol groups; an early on set of epithelialization on day 3 of the ex per i ment; and the com -
ple tion of re gen er a tive pro cesses by day 10, which sug gested pro spec tive ben e fits of us ing transglutaminases in
sur gery and aes thetic med i cine. Con clu sions. The in no va tive lo cal treat ment of deep cut wounds of the skin with
mi cro bial transglutaminase sup ple mented with an aux il iary ex per i men tal sub stance of the au thor’s herbal oint -
ment is char ac ter ized by an early on set of epithelization, which sug gested pro spec tive ben e fits of us ing
transglutaminases in sur gery and aes thetic med i cine. At the same time, mech a nisms of rep a ra tion need fur ther
in ves ti ga tion in clin i cal tri als.
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Ââå äå íèå

Ðà íû ÿâ ëÿ þò ñÿ îä íèì èç âè äîâ ïî âðåæ äå íèé, ÷ðåç -
âû ÷àé íî ðàñ ïðî ñòðàí¸ííûõ êàê â ìèð íîå, òàê è â âî åí -
íîå âðå ìÿ [1]. Â ïî äàâ ëÿ þ ùåì áî ëü øèí ñò âå âñåõ ðà íå -
âûõ ïî âðåæ äå íèé ôèê ñè ðó þò ñÿ ðå çà íûå ðà íû [2]. Íå -
ñìîò ðÿ íà äî ñòè æå íèÿ ìî ëå êó ëÿð íîé áèî ëî ãèè, âîç -
ìîæ íî ñòè ëà áî ðà òîð íî ãî ñèí òå çà ôàê òî ðîâ ðî ñ òà êëå -
òîê, ñî âðå ìåí íî ãî óðîâ íÿ ðàç âè òèÿ òêà íå âîé èí æå íå -
ðèè, ïðîá ëå ìà âîñ ñòà íîâ ëå íèÿ óòðà ÷åí íî ãî êîæ íî ãî
ïî êðî âà ïðè ïî âðåæ äå íè ÿõ ðàç ëè÷ íîé ýòè î ëî ãèè äî ñèõ
ïîð ïî-ïðåæ íå ìó àê òó à ëü íà. Ðàç âè òèå áèî ôàð ìà öåâ òè -
êè è áèî ìå äè öè íû — îä íà èç îñíîâ íûõ òåí äåí öèé íà
ìè ðî âîì ðûí êå áèî òåõ íî ëî ãèé [3]. Ïî èñê íî âûõ íå äî -
ðî ãèõ â ïðî èç âîä ñò âå áèî òåõ íî ëî ãè ÷å ñêèõ ëå êàð ñò âåí -
íûõ ñðåäñòâ, ïðåä íàç íà ÷åí íûõ äëÿ êîð ðåê öèè ðà íå âî ãî
ïðî öåñ ñà è ëå ÷å íèÿ ðàí, ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñÿ àê òó à ëü íûì è
ñâîå âðå ìåí íûì [4, 5]. Îä íèì èç ïåð ñ ïåê òèâ íûõ íà -
ïðàâ ëå íèé ÿâ ëÿ åò ñÿ èñ ïî ëü çî âà íèå òðàíñ ãëþ òà ìè íàç
(ÒÃ) — ôåð ìåí òîâ, îá ðà çó þ ùèõ ïðî÷ íûå õè ìè ÷å ñêèå
ñâÿ çè, â êëåò êàõ è ìåæ ê ëå òî÷ íîì âå ùå ñò âå. ÒÃ ìèê ðî -
áíî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ (ÌÒÃ) ïðåä ñòàâ ëÿ þò íàè áî ëü øèé 
ïðàê òè ÷å ñêèé èí òå ðåñ äëÿ ðàñ øè ðå íèÿ âîç ìîæ íî ñòåé
õè ðóð ãèè â îá ëà ñ òè ëå ÷å íèÿ ðàí. Â ñâÿ çè ñ ýòèì, öåëü èñ -
ñëå äî âà íèÿ — îïðå äå ëèòü âîç ìîæ íî ñòè ïðè ìå íå íèÿ
ìåñò íîé òå ðà ïèè ÌÒÃ ñ âñïî ìî ãà òå ëü íîé ýê ñ ïå ðè ìåí -
òà ëü íîé ñóá ñòàí öèåé àâ òîð ñêîé ôè òî ìà çè ïðè ìî äå ëè -
ðî âà íèè ïîë íî ñëîé íûõ ðå çà íûõ ðàí íà îñíî âà íèè èçó -
÷å íèÿ îñî áåí íî ñòåé ìîð ôî ãå íå çà ðå ãå íå ðà òîð íûõ ïðî -
öåñ ñîâ êî æè.

Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû èñ ñëå äî âà íèÿ

Ýê ñ ïå ðè ìåíò âû ïîë íåí íà 150 âçðîñ ëûõ ñàì öàõ áå ëûõ
ìû øåé â âîç ðà ñ òå 90 ñó òîê ñ ìàñ ñîé òå ëà 18—20 ã. Ñî äåð -
æà íèå æè âîò íûõ è ýê ñ ïå ðè ìåíò ïðî âî äè ëè â ñî îò âåò ñò -
âèè ñ ìåæ äó íà ðîä íû ìè íîð ìà ìè; íà ïðî âå äå íèå ðà áî òû
áû ëî ïî ëó ÷å íî ðàç ðå øå íèå êî ìè òå òà ïî ýòè êå ÔÃÀÎÓ ÂÎ 
«ÊÔÓ èìå íè Â. È. Âåð íàä ñêî ãî» (ïðî òî êîë ¹ 2 îò
11 ñåí òÿá ðÿ 2015 ã.) [6]. Áî ëåç íåí íûå ìà íè ïó ëÿ öèè (íà íå -
ñå íèå ðà íû, âû âå äå íèå æè âîò íûõ èç ýê ñ ïå ðè ìåí òà) ïðî -
âî äè ëè ïîä 3—5% èí ãà ëÿ öè îí íûì íàð êî çîì èçîô ëó ðà íà.
Âû áðè âà ëè øåðñòü â ìåæ ëî ïà òî÷ íîé îá ëà ñ òè, ïî òðà ôà -
ðå òó íà íî ñè ëè êîí òó ðû ðà íû ðàç ìå ðîì 1,0 õ 1,0 ñì è ñ ïî -
ìî ùüþ àíà òî ìè ÷å ñêèõ íîæ íèö ñ çà êðóãë¸ííû ìè êîí öà ìè 
è õè ðóð ãè ÷å ñêî ãî ïèí öå òà, âû äå ëÿ ëè ïîë íî ñëîé íûé êîæ -
íûé ëî ñ êóò äî ñîá ñò âåí íîé ôàñ öèè. Îïå ðà öèþ ïðî âî äè ëè 
â ñòå ðè ëü íûõ óñëî âè ÿõ. Âñå ðà íû îñòà âà ëèñü îò êðû òû ìè
äî îêîí ÷à íèÿ îïû òà. Ðà íî çà æèâ ëå íèå îöå íè âà ëè íà 1, 3,
5, 7, 10 è 21 äåíü. Ìû øàì ïî äî ïûò íûõ ãðóïï (n = 120)
ñðà çó æå ïî ñëå îïå ðà öèè è â äà ëü íåé øåì åæå äíåâ íî íà
ïî âåð õ íîñòü ðà íû íà íî ñè ëè ïî 0,2 ã ìà çè â çà âè ñè ìî ñòè
îò ïðè íàä ëåæ íî ñòè ê îïðå äåë¸ííîé ñå ðèè. Ñ öå ëüþ èçó -
÷å íèÿ ýô ôåê òèâ íî ñòè çà æèâ ëå íèÿ ïîë íî ñëîé íûõ ðàí ïðè 
èñ ïî ëü çî âà íèè ðàç ëè÷ íûõ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ êîì ï ëåê -
ñîâ â êà ÷å ñò âå ïðå ïà ðà òà ñðàâ íå íèÿ âû áðà ëè Ñîë êî ñå ðèë
— ñòàí äàð òè çè ðî âàí íûé äå ïðî òå è íè çè ðî âàí íûé äèà ëè -
çàò êðî âè òå ëÿò. Ïå ðè îä çà æèâ ëå íèÿ ðàí â ðàç ëè÷ íûõ
ãðóï ïàõ ìû øåé âå ëè ïî-ðàç íî ìó: â ãðóï ïàõ ñðàâ íå íèÿ 1)
áåç ëå ÷å íèÿ (n = 30) èëè 2) ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì îá ùå ïðè íÿ -
òî ãî ïðå ïà ðà òà Ñîë êî ñå ðèë (n = 30); â ãðóï ïàõ èí íî âà öè -
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îí íîé òå ðà ïèè ìû øåé ëå ÷è ëè ìåñò íî ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì
3) àâ òîð ñêîé ôè òî ìà çè (n = 30) èëè êîì áè íà öèåé ôè òî -
ìà çè ñ ôåð ìåí òîì ÌÒÃ â äâóõ ðàç ëè÷ íûõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ
— 4) 0,1% (n = 30) è 5) 0,03% (n = 30). Êîí ò ðî ëåì äëÿ âñåõ
ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ ñå ðèé ñëó æè ëè ëà áî ðà òîð íûå æè âîò -
íûå áåç ëå ÷å íèÿ íà àíà ëî ãè÷ íûõ ýòà ïàõ èñ ñëå äî âà íèÿ
(ãðóï ïà 1). Íà êàæ äîì èç ïÿ òè ýòà ïîâ (3, 5, 7, 10 è 21 äåíü) 
âû âî äè ëè èç ýê ñ ïå ðè ìåí òà ïî 6 îñî áåé â êàæ äîé èç ïÿ òè
ñå ðèé äëÿ ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé. Êîí òó ðû ðå çà -
íîé ðà íû 1 ðàç â äâà äíÿ çà ðè ñî âû âà ëè íà ïðî çðà÷ íîé
ïë¸íêå. Ïë¸íêó ñêà íè ðî âà ëè íà ïðè áî ðå Uma xAs t ra, 4500. 
Sta tis ti ca 10 ïî çâî ëè ëà ðàñ ñ÷è òàòü ïëî ùàäü â äè íà ìè êå.

Ïðè ìå íåí êîì ï ëåêñ ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèõ ìå òî äîâ èñ ñëå -
äî âà íèÿ. Ïî ñëå äå êà ïè òà öèè ïîä íàð êî çîì, ó ìû øåé âû -
äå ëÿ ëè êîæ íûé ëî ñ êóò íà ãðà íè öå ñî çäî ðî âîé òêà íüþ.
Ïî ñëå ìàê ðî ñêî ïè ÷å ñêî ãî îïè ñà íèÿ, áðà ëè ôðàã ìåíò êî -
æè äëÿ ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ, åãî ôèê ñè ðî âà ëè
â 10% íåé òðà ëü íîì ôîð ìà ëè íå, ïðî âî äè ëè ÷å ðåç áà òà ðåþ
ñïèð òîâ âîñ õî äÿ ùåé êîí öåí ò ðà öèè è çà êëþ ÷à ëè â ïà ðà -
ôèí, ïî îá ùå ïðè íÿ òûì ìå òî äè êàì. Ñðå çû 4—5 ìêì îêðà -
øè âà ëè îá çîð íû ìè ìå òî äà ìè — ãå ìà òîê ñè ëè íîì è ýîçè -
íîì è ïèê ðî ôóê ñè íîì ïî Âàí Ãè çî íó. Äëÿ èñ ñëå äî âà íèÿ
è ïî ëó ÷å íèÿ öèô ðî âûõ ôî òî ãðà ôèé ìèê ðî ïðå ïà ðà òîâ èñ -
ïî ëü çî âà ëè ëà áî ðà òîð íûé ìèê ðî ñêîï Le i ca DM2000 (Ãåð -
ìà íèÿ) ñ ôî òî êà ìå ðîé. Äî òî ãî, êàê ïî ìå ñ òèòü êîæ íûé
ëî ñ êóò â 10% ðàñ òâîð ôîð ìà ëè íà, èç íå ãî âû äå ëÿ ëè êó ñî -
÷åê îáú å ìîì 1 ìì3 äëÿ ýëåê ò ðîí íîé ìèê ðî ñêî ïèè. Ïðî -
áî ïîä ãî òîâ êó ïðî âî äè ëè ïî ñòàí äàð ò íîé ìå òî äè êå: ôèê -
ñà öèÿ â 2,5% ðàñ òâî ðå ãëþ òà ðî âî ãî àëü äå ãè äà íà 0,1 Ì
ôîñ ôàò íîì áó ôå ðå ñ ðÍ 7,2—7,4 íà ïðî òÿ æå íèè 12 ÷à ñîâ
ïðè òåì ïå ðà òó ðå 4°Ñ, ïðî ìûâ êà â 0,1 Ì ôîñ ôàò íîì áó ôå -
ðå 3 ðà çà ïî 10, 20, 30 ìè íóò, äî ôèê ñà öèÿ 1% ðàñ òâî ðîì
òåò ðà îê ñè äà îñìèÿ íà 0,1% ôîñ ôàò íîì áó ôå ðå 1,5—2 ÷à ñà. 
Îáåç âî æè âà íèå ìà òå ðè à ëà îñó ùå ñò â ëÿ ëè â ñïèð òàõ âîç ðà -
ñ òà þ ùåé êîí öåí ò ðà öèè, çà òåì çà ëè âà ëè â ñìåñü ýïîê ñèä -
íûõ ñìîë ñ ïî ëè ìå ðè çà öèåé â òåð ìî ñòà òå. Èç áëî êîâ ñìî ë 
íà óëü ò ðà ìèê ðî òî ìå ËÊÁ-460 èç ãî òàâ ëè âà ëè ïî ëó òîí êèå
ñðå çû òîë ùè íîé 0,5—1,5 ìêì, êî òî ðûå îêðà øè âà ëè òî ëó -
è äè íî âûì ñè íèì ïî îá ùå ïðè íÿ òîé ìå òî äè êå. Òàê æå ãî -
òî âè ëè óëü ò ðà òîí êèå ñðå çû ñ îêðà ñ êîé óðà íè ëà öå òà òîì è
öèò ðà òîì ñâèí öà. Ñðå çû ïðî ñìàò ðè âà ëè è ôî òî ãðà ôè ðî -
âà ëè íà òðàíñ ìèñ ñè îí íîì ýëåê ò ðîí íîì ìèê ðî ñêî ïå
ÐÅÌ-106.

Ñòà òè ñòè ÷å ñêèé àíà ëèç ïî ëó ÷åí íûõ äàí íûõ ïðî âî äè -
ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ðå êî ìåí äó å ìûõ ñòà òè ñòè ÷å ñêèõ ìå -
òî äèê ñ ïî ìî ùüþ ïà êå òà ïðè êëàä íîé ïðî ãðàì ìû Sta tis ti ca 
(Stat Soft Inc. ÑØÀ, âåð ñèÿ 10.0). Äëÿ àíà ëè çà âè äà ðàñ -
ïðå äå ëå íèé ïðè ìå íÿ ëèñü êðè òå ðèè Øà ïè ðî—Óèë êà è
Ëèë ëè å ôîð ñà, ìåæ ã ðóï ïî âûå ðàç ëè ÷èÿ îöå íè âà ëè ñ ïî -
ìî ùüþ F-êðè òå ðèÿ â ïðî öå äó ðå äèñ ïåð ñè îí íî ãî àíà ëè çà
ANOVA.

Ïðî à íà ëè çè ðî âàâ ëå ÷åá íûå ñâîé ñò âà ðàç ëè÷ íûõ ðàñ òå -
íèé, ðàñ ïðî ñòðà íåí íûõ íà òåð ðè òî ðèè Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå -
ðà öèè, ìû ïðè øëè ê çà êëþ ÷å íèþ, ÷òî íàè áî ëåå ïåð ñ ïåê -
òèâ íû ìè äëÿ ñî çäà íèÿ ôè òîï ðå ïà ðà òà îòå ÷å ñò âåí íî ãî ïðî -
èç âîä ñò âà ìî ãóò áûòü ýê ñò ðàê òû òðàâ, îá ëà äà þ ùèõ âû ðà -
æåí íûì ðà íî çà æèâ ëÿ þ ùèì, ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûì è
àí ãè îï ðî òåê òîð íûì äåé ñò âè åì: çâå ðî áîÿ ïðî äû ðÿâ ëåí íî -
ãî, âå ðî íè êè ëå êàð ñò âåí íîé, ëî ïó õà, ÷åð íî êîð íÿ ëå êàð ñò -
âåí íî ãî. Êðî ìå òî ãî, ÿè÷ íîå ìàñ ëî, ìàñ ëî âè íî ãðàä íûõ
êî ñ òî ÷åê è ëå ïå ñò êîâ áå ëîé ëè ëèè â êîì áè íà öèè ñ ÿè÷ íûì 
ìàñ ëîì è ï÷å ëè íûì âîñ êîì. Ýòè ñî ñòàâ ëÿ þ ùèå, ïî ìè ìî
ðå ïà ðà òèâ íî ãî ýô ôåê òà, ìî ãóò îáåñ ïå ÷èòü âû ñî êóþ ïëà ñ -

òè÷ íîñòü ìà çè è áèî äî ñ òóï íîñòü äåé ñò âó þ ùèõ êîì ïî íåí -
òîâ â êî æó è ïîä ëå æà ùèå òêà íè. Òà êèì îá ðà çîì, êîì áè íà -
öèÿ äàí íûõ âå ùåñòâ â àâ òîð ñêîé ôè òî ìà çè ìî æåò îáåñ ïå -
÷èòü êîì ï ëåê ñ íûé ïîä õîä â ëå ÷å íèè ðà íå âî ãî ïðî öåñ ñà
êîæ íûõ ïî êðî âîâ ñ ó÷å òîì ôàç åãî ðàç âè òèÿ è ïðî ôè ëàê -
òè êè âîç ìîæ íûõ îñëîæ íå íèé. Äàí íàÿ ìàçü èç ãî òîâ ëå íà
àâ òî ðà ìè è èñ ïî ëü çî âà íà êàê ýô ôåê òèâ íîå ñà ìî ñòî ÿ òå ëü -
íîå ñðåä ñò âî è áà çà äëÿ âêëþ ÷å íèÿ ôåð ìåí òà òðàíñ ãëþ òà -
ìè íà çû (èñ ïî ëü çî âà ëè ïî ðî øîê «ÝëàéÒ-àêòèâ100») â ðàç -
ëè÷ íûõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ êàê ìå òî äà èí íî âà öè îí íîé òå ðà -
ïèè. Ââå äå íèå ôåð ìåí òà ÌÒÃ äå ëà åò ñòðóê òó ðó ìà çè ãå ëå -
îá ðàç íîé, ÷òî óäîá íî äëÿ èñ ïî ëü çî âà íèÿ óæå íà ïåð âîì
ýòà ïå ðà íî çà æèâ ëå íèÿ. ÌÒÃ ÿâ ëÿ åò ñÿ íå òîê ñè÷ íûì âñïî -
ìî ãà òå ëü íûì òåõ íî ëî ãè ÷å ñêèì âå ùå ñò âîì. Ðå êî ìåí äó å ìàÿ 
äî çè ðîâ êà 0,03—0,10% ïî îò íî øå íèþ ê îá ùåé ìàñ ñå. Â ñî -
îò âåò ñò âèè ñ ïî ñòà íîâ ëå íè åì (EC) ¹ 1272/2008 ìàê ñè ìà -
ëü íîå ñî äåð æà íèå òðàíñ ãëþ òà ìè íà çû â êî íå÷ íîé ñìå ñè,
ïðè êî òî ðîì îíà ïî ïà äà åò ïîä îïðå äå ëå íèå «îïàñ íî ãî âå -
ùå ñò âà», äîë æíî ïðå âû øàòü 1%. Ïî ñâè äå òå ëü ñò âó î ãî ñó -
äàð ñò âåí íîé ðå ãè ñò ðà öèè RU.77.99.88.009.E.011298.07.12
îò 11.07.2012 ã., ïî ðî øîê «ÝëàéÒ-àê òèâ 100» ïðî èç âåä¸í
â ñî îò âåò ñò âèè ñ äî êó ìåí òà ìè Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè ÒÓ
9199-049-48470548-07 ñ èç ìå íå íè ÿ ìè ¹¹ 1-4; èç ãî òî âè -
òåëü (ïðî èç âî äè òåëü) — ÇÀÎ «Êîì ïà íèÿ Ìè ëîðä» (Ìî ñ -
êîâ ñêàÿ îá ëàñòü); ñî îò âåò ñò âó åò åäè íûì ñà íè òàð íî-ýïè äå -
ìè î ëî ãè ÷å ñêèì è ãè ãè å íè ÷å ñêèì òðå áî âà íè ÿì ê òî âà ðàì,
ïîä ëå æà ùèì ñà íè òàð íî-ýïè äå ìè î ëî ãè ÷å ñêî ìó íàä çî ðó
â Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè — Ïðî òî êî ëû èñ ñëå äî âà íèé ýê ñ -
ïåð ò íî ãî çà êëþ ÷å íèÿ ÍÈÈ ïè òà íèÿ ÐÀÌÍ
¹72/Ý-1086/è-12 îò 14.06.2012 ã., ÒÈ.

Ðå çó ëü òà òû è èõ îá ñóæ äå íèå

Ìîð ôî ëî ãèÿ ðà íå âî ãî ïðî öåñ ñà ïî êà çà ëà òè ïè÷ íóþ
ñìå íó ôàç: àëü òå ðà öèÿ, ðå ãå íå ðà öèÿ è ðå îð ãà íè çà öèÿ ðóá -
öà ñ ýïè òå ëè çà öèåé. Ïðè çà æèâ ëå íèè ðàí âòî ðè÷ íûì íà -
òÿ æå íè åì âû ÿâ ëå íà ñèí õðî íè çà öèÿ ïðî öåñ ñîâ ñî çðå âà íèÿ 
ãðà íó ëÿ öè îí íîé òêà íè è ýïè òå ëè çà öèè, ëå æà ùàÿ â îñíî âå 
ðà íå âîé êîí ò ðàê öèè. Ìèê ðî ñêî ïè ÷å ñêèå èç ìå íå íèÿ íî -
ñÿò ñòå ðå î òèï íûé õà ðàê òåð, îä íà êî èìå þò ðàç ëè÷ íóþ ñòå -
ïåíü âû ðà æåí íî ñòè è äè íà ìè êó ñìå íû àëü òå ðà òèâ íûõ
ïðî öåñ ñîâ íà ðå ïà ðà òèâ íûå. Íà ðàí íèõ ýòà ïàõ èç ìå íå íèÿ
ó âñåõ æè âîò íûõ èìå ëà ìåñ òî ïî âåð õ íî ñò íàÿ çî íà àëü òå -
ðà öèè ñ î÷à ãî âû ìè îò ëî æå íè ÿ ìè ôèá ðè íà. Â ïîä ëå æà ùèõ 
è îêðó æà þ ùèõ òêà íÿõ — çî íà îá øèð íûõ êðî âî èç ëè ÿ íèé,
ãåìîð ðà ãè ÷å ñêîé èí ôè ëü òðà öèè è îòå êà, êðî ìå òî ãî —
ïîë íî êðî âèå ñî õðàí íûõ ñî ñó äîâ, ñ íà ëè ÷è åì ïå ðè âà ñêó -
ëÿð íûõ ëåé êî öè òàð íûõ è êðóã ëîê ëå òî÷ íûõ èí ôè ëü òðà -
òîâ. Íà ïîçä íèõ ýòà ïàõ ðàç âè âà þò ñÿ è ñî çðå âà þò ñî å äè íè -
òå ëü íîò êàí íûå ýëå ìåí òû, ïðî èñ õî äèò ýïè òå ëè çà öèÿ.

Ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèå îñî áåí íî ñòè çà æèâ ëå íèÿ ðå çà íûõ ðàí
ó ìû øåé êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû, 

íå ïî ëó ÷àâ øèõ ìåñò íîé òå ðà ïèè

Ìàê ðî ñêî ïè ÷å ñêè ó æè âîò íûõ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû íà 
òðå òüè ñóò êè ñ ïî âåð õ íî ñòè ðà íû âû äå ëÿ åò ñÿ ñå ðî çíûé
èëè ñå ðî çíî-ãåìîð ðà ãè ÷å ñêèé ýêñ ñó äàò. Ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêè
âû ðà æå íû àëü òå ðà òèâ íûå ïðî öåñ ñû: íà ëè ÷èå ëåé êî öè òàð -
íî-íå êðî òè ÷å ñêî ãî äåò ðè òà ëè áî ñòðó ïà íà ïî âåð õ íî ñòè
ðà íû, îá øèð íûå ïî ëÿ íå êðî çà, äèô ôóç íàÿ èí ôè ëü òðà öèÿ 
ëåé êî öè òà ìè è íåé òðî ôè ëà ìè ñ òåí äåí öèåé ê ðàñ ïðî -
ñòðà íå íèþ â ãëóá æå ëå æà ùèå òêà íè. Áî ëü øèí ñò âî ñî ñó äîâ 
ãè ïå ðå ìè ðî âà íû ëè áî çà ïó ñ òå âà þò, ìî ãóò áûòü ïà ðà ëè òè -
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÷å ñêè ðàñ øè ðå íû. Â ó÷à ñò êàõ ñî õðàí íî ãî ýïè äåð ìè ñà ïî
ïå ðè ôå ðèè îò ðà íå âî ãî êà íà ëà îïðå äå ëÿ åò ñÿ àêàí òîç,
â ñî ñî÷ êî âîì ñëîå äåð ìû — îá ðà çî âà íèå êîë ëà ãå íî âûõ
âî ëî êîí ïðè ðàç ðó øå íèè ýëà ñ òè ÷å ñêî ãî êàð êà ñà.

Íà ïÿ òûå ñóò êè âû ÿâ ëå íî óìå íü øå íèå âû ðà æåí íî ñòè
ýêñ ñó äà òèâ íûõ ïðî ÿâ ëå íèé è ïðå îá ëà äà íèå ïðî ëè ôå ðà òèâ -

íûõ ïðî öåñ ñîâ, ÷òî âû ðà æà åò ñÿ î÷è ùå íè åì ïî âåð õ íî ñòè
ðà íû, ïî ÿâ ëå íè åì ãðà íó ëÿ öèé, îá ðà çî âà íè åì ìî ëî äîé ñî -
å äè íè òå ëü íîé òêà íè, êîë ëà ãå íî âûõ âî ëî êîí, ïî ÿâ ëå íè åì
áó ëà âî âèä íûõ óòîë ùå íèé íåð âíûõ âî ëî êîí. Ñî õðà íèâ øè -
å ñÿ âîñ ïà ëè òå ëü íûå ÿâ ëå íèÿ ïðî ÿâ ëÿ þò ñÿ â âè äå ãè ïå ðå -
ìèè, äèô ôóç íîé ëåé êî öè òàð íîé èí ôè ëü òðà öèè ãëó áî êèõ
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Ðèñ. 1. Ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêàÿ õà ðàê òå ðè ñòè êà ðàí ìû øåé ðàç ëè÷ íûõ ãðóïï ïðè èçó ÷å íèè ìå òî äîì ñâå òî âîé ìèê ðî ñêî ïèè. Îêðà ñ êà ãå ìà òîê ñè ëè íîì è
ýîçè íîì. À, Á, Ã, Ä — óâ. 40, Â, Å — óâ. 100.
À — 5-å ñóò êè, êîí ò ðîëü, ìèê ðî àá ñ öåñ ñû ìû øå÷ íîé òêà íè (ñòðåë êè), íå êðîç æè ðî âîé êëåò ÷àò êè;
Á — 7-å ñóò êè, êîí ò ðîëü, ÷à ñ òè÷ íîå îò òîð æå íèå ñòðó ïà «ïî äðà ñ òà þ ùèì» ýïè òå ëè åì (ñòðåë êà). Ãðà íó ëÿ öè îí íàÿ òêàíü ñ äèô ôóç íîé ëèì ôî-ëåé êî -
öè òàð íîé èí ôè ëü òðà öèåé;
Â — 3-è ñóò êè, ôè òî ìàçü, ãðà íó ëÿ öè îí íàÿ òêàíü ñ äèô ôóç íîé èí ôè ëü òðà öèåé ëåé êî öè òà ìè, ìàê ðî ôà ãà ìè, ôèá ðîá ëà ñòà ìè, ìíî æå ñò âî ñî ñó äîâ
(ñòðåë êè);
Ã — 5-å ñóò êè, ÌÒÃ 0,03%, êðàå âàÿ ýïè òå ëè çà öèÿ ðà íå âî ãî äå ôåê òà (ñòðåë êà), ðàç ðà ñ òà íèå ãðà íó ëÿ öè îí íîé òêà íè;
Ä — 10-å ñóò êè, ÌÒÃ 0,1%, ïîë íàÿ ýïè òå ëè çà öèÿ ðóá öî âîé òêà íè;
Å — 10-å ñóò êè, Ñîë êî ñå ðèë, ñôîð ìè ðî âàí íàÿ ïëîò íàÿ ðóá öî âàÿ òêàíü ñ î÷à ãî âû ìè ëèì ôî öè òàð íû ìè èí ôè ëü òðà òà ìè.



ñëî åâ äåð ìû, èíî ãäà ñ ôîð ìè ðî âà íè åì ìèê ðî àá ñ öåñ ñîâ
â ìû øå÷ íîé òêà íè, âû ðà æåí íî ãî îòå êà (ðèñ. 1, À).

Íà ñå äü ìûå ñóò êè ïî ñëå ðà íå íèÿ ïðî ãðåñ ñè ðó þò ðå ïà -
ðà òèâ íûå èç ìå íå íèÿ. Ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêàÿ êàð òè íà õà ðàê òå -
ðè çó åò ñÿ ïðî öåñ ñà ìè ðàç ðà ñ òà íèÿ ãðà íó ëÿ öè îí íîé òêà íè
ñ ÿâ ëå íè ÿ ìè íà ðó øå íèÿ êðî âî îá ðà ùå íèÿ è äèô ôóç íîé
ëèì ôî-ëåé êî öè òàð íîé èí ôè ëü òðà öèåé, áî ëü øèì êî ëè ÷å -
ñò âîì ìàê ðî ôà ãîâ è ôèá ðîá ëà ñòîâ. Íà ÷è íà åò ñÿ ýïè òå ëè -
çà öèÿ: âî âñåõ ñëó ÷à ÿõ îïðå äå ëÿ åò ñÿ îò òîð æå íèå ñòðó ïà è
ïðî ëè ôå ðà öèÿ ìà ëü ïè ãè å âà ñëîÿ ýïè äåð ìè ñà (ðèñ. 1, Á).
Ïðî öåññ î÷è ùå íèÿ ðà íû è ñî çðå âà íèÿ ñî å äè íè òå ëü íîé
òêà íè äëèò ñÿ äîë ãî: íà ÷à ëü íûå ïðè çíà êè ýïè òå ëè çà öèè
â êðà ÿõ ðà íû îïðå äå ëÿ þò ñÿ íà 10-å ñóò êè. Â ïîçä íèå ñðî -
êè, íà 21-é äåíü, çà âåð øåí íàÿ ýïè òå ëè çà öèÿ èìå åò ñÿ
ëèøü ó 40% æè âîò íûõ, äèô ôå ðåí öè ðîâ êà ýïè òå ëè à ëü íî ãî 
ðå ãå íå ðà òà íå ðàâ íî ìåð íàÿ. Çà ìåä ëåí íîå îò òîð æå íèå
ñòðó ïà ñî ÷å òà åò ñÿ ñ âîñ ïà ëå íè åì è íà ðó øå íè åì êðî âî îá -
ðà ùå íèÿ â äíå ðà íû.

Ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèå îñî áåí íî ñòè çà æèâ ëå íèÿ ðå çà íûõ ðàí
ó ìû øåé ïî äî ïûò íîé ãðóï ïû, ïî ëó ÷àâ øèõ ëå ÷å íèå 

Ñîë êî ñå ðè ëîì

Íà òðå òüè ñóò êè îò äå ëÿ å ìî ãî èç ðà íû íåò. Âîñ ïà ëè -
òåëü íûé ïðî öåññ ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ íà ÷à ëü íû ìè ÿâ ëå íè ÿ ìè 
ðå ãå íå ðà öèè ýïè äåð ìè ñà ñ ñî õðà íå íè åì ïðè çíà êîâ ýêñ ñó -
äà òèâ íî-ïðî ëè ôå ðà òèâ íûõ ðå àê öèé â áî ëåå ãëó áî êèõ ñëî -
ÿõ êî æè. Íà ïÿ òûå ñóò êè íà áëþ äà åò ñÿ èí âåð ñèÿ âîñ ïà ëè -
òå ëü íûõ ïðî ÿâ ëå íèé â ñòî ðî íó ïðî ëè ôå ðà öèè. Ê ñå äü ìûì 
ñóò êàì ó áî ëü øèí ñò âà æè âîò íûõ îò ìå ÷à åò ñÿ óìå íü øå íèå
ãè ïå ðå ìèè è îòå êà ïî ïå ðè ôå ðèè ðà íå âî ãî êà íà ëà; ðà íà
ñó õàÿ, áåç îò äå ëÿ å ìî ãî, êðàÿ íå ïðà âè ëü íîé ôîð ìû, ñòÿ íó -
òû ñâåò ëî-ðî çî âîé òêà íüþ. Ìèê ðî ñêî ïè ÷å ñêè îïðå äå ëÿ -
åò ñÿ íà ðà ñ òà íèå êî ëè ÷å ñò âà è ïëîò íî ñòè õà î òè÷ íî ïå ðå -
ïëå òà þ ùèõ ñÿ êîë ëà ãå íî âûõ âî ëî êîí, ñ áî ëü øèì êî ëè ÷å -
ñò âîì ôèá ðîá ëà ñòîâ, ìàê ðî ôà ãîâ è ëèì ôî öè òîâ ìåæ äó
íè ìè. Ñî ñó äû ïà ðà ëè òè ÷å ñêè ðàñ øè ðå íû, ÷àñòü ñ ÿâ ëå íè -
ÿ ìè ïå ðè âà ñêó ëÿð íî ãî î÷à ãî âî ãî îòå êà. Ïðî èñ õî äèò ýïè -
òå ëè çà öèÿ ðàí. Ó áî ëü øèí ñò âà ìû øåé ðà íû çà æè âà þò
ïåð âè÷ íûì íà òÿ æå íè åì. Â 15% íà áëþ äå íèé — ÷å ðåç íà -
ãíî å íèå ñ îá ðà çî âà íè åì ðóá öîâ íà 10—21-å ñóò êè
(ðèñ. 1, Å).

Ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèå îñî áåí íî ñòè çà æèâ ëå íèÿ ðå çà íûõ ðàí
ó ìû øåé ïî äî ïûò íîé ãðóï ïû, ïî ëó ÷àâ øèõ 

ëå ÷å íèå àâ òîð ñêîé ôè òî ìà çüþ

Ê òðå òü èì ñóò êàì ïî ñëå ïðî âå äå íèÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òà âû -
ÿâ ëå íû àëü òå ðà òèâ íûå ïðî ÿâ ëå íèÿ: íà ëè ÷èå îá øèð íîé
çî íû îò ëî æå íèÿ ôèá ðè íà íà ïî âåð õ íî ñòè ñ ÷åò êèì äå ìàð -
êà öè îí íûì âà ëîì, ñî ñòî ÿ ùèì èç áî ëü øî ãî êî ëè ÷å ñò âà
ëåé êî öè òîâ è íåé òðî ôè ëîâ, à òàê æå íà ÷à ëü íûå ïðè çíà êè
ðå ãå íå ðà öèè ìà ëü ïè ãè å âî ãî ñëîÿ ýïè äåð ìè ñà ïî ïå ðè ôå -
ðèè ðà íå âî ãî êà íà ëà (ðèñ. 1, Â). Â ïîä ëå æà ùèõ òêà íÿõ —
óìå ðåí íî âû ðà æåí íûé îòåê, î÷à ãî âûå ïî ëè ìîð ô íî-êëå -
òî÷ íûå èí ôè ëü òðà òû äåð ìû. Õà ðàê òå ðåí ðîñò òîí êî ñòåí -
íûõ êà ïèë ëÿ ðîâ, îêðó æåí íûõ áî ëü øèì êî ëè ÷å ñò âîì ëèì -
ôî öè òîâ, ïëàç ìî öè òîâ, ìàê ðî ôà ãîâ, à òàê æå ôèá ðîá ëà -
ñòîâ ñ ôîð ìè ðî âà íè åì òîí êèõ õà î òè÷ íî íà ïðàâ ëåí íûõ
êîë ëà ãå íî âûõ âî ëî êîí.

Ê ïÿ òûì ñóò êàì ó áî ëü øèí ñò âà æè âîò íûõ îò ìå ÷à åò ñÿ
óìå íü øå íèå ãè ïå ðå ìèè è îòå êà ïî ïå ðè ôå ðèè ðà íå âî ãî
êà íà ëà: ðà íà ñó õàÿ, áåç îò äå ëÿ å ìî ãî, êðàÿ íå ïðà âè ëü íîé
çâåç ä ÷à òîé ôîð ìû, ê ñå äü ìûì ñóò êàì ñòÿ íó òû âû ñòó ïà þ -
ùåé ñâåò ëî-ðî çî âîé ðóá öî âîé òêà íüþ. Íà 7-å ñóò êè ïðî -

èñ õî äèò ôîð ìè ðî âà íèå äåñ ìî ñîì è àê òèâ íàÿ ýïè òå ëè çà -
öèÿ ðà íû (ðèñ. 2, Á). Íà 10—21-å ñóò êè ðå ïà ðà òèâ íûå
ïðî öåñ ñû â áî ëü øèí ñò âå ñëó ÷à åâ ñîâ ïà äà þò ñ òà êî âû ìè
â ãðóï ïå ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ìà çè Ñîë êî ñå ðèë è â ñðåä íåì
èìå þò òåí äåí öèþ ê çà âåð øå íèþ íà 10-å ñóò êè. Íà óëü ò ðà -
ñòðóê òóð íîì óðîâ íå âû ÿâ ëå íî îò ñóò ñò âèå ïëîò íûõ êîí -
òàê òîâ ìåæ äó êëåò êà ìè. Íà ëè ÷èå îá ëà ñ òè ðà íû, ñâî áîä -
íîé îò ýïè òå ëè à ëü íî ãî ïî êðî âà, ñòè ìó ëè ðó åò ïðî ëè ôå ðà -
öèþ è ìèã ðà öèþ ýïè äåð ìà ëü íûõ êëå òîê. Êå ðà òè íî öè òû,
ïðè ëå ãà þ ùèå ê îá ëà ñ òè ïî âðåæ äå íèÿ, ó÷à ñò âó þò â ïðî -
öåñ ñå ðà íå âî ãî çà æèâ ëå íèÿ. Äåé ñò âó þò íà ïðî ëè ôå ðà öèþ
è ìèã ðà öèþ ôèá ðîá ëà ñòîâ è ïðî äóê öèþ êîì ïî íåí òîâ
ìåæ ê ëå òî÷ íî ãî ìàò ðèê ñà.

Ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèå îñî áåí íî ñòè çà æèâ ëå íèÿ ðå çà íûõ ðàí
ó ìû øåé ïî äî ïûò íîé ãðóï ïû, ïî ëó ÷àâ øèõ ëå ÷å íèå 

àâ òîð ñêîé ôè òî ìà çüþ ñ ÌÒÃ 0,1%

Âàæ íîé îñî áåí íî ñòüþ îñò ðî ãî ïå ðè î äà ó ìû øåé èç
ãðóïï, ãäå ïðè ìå íÿ ëè ÌÒÃ â ðàç íûõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ, ÿâ -
ëÿ åò ñÿ áû ñò ðàÿ îñòà íîâ êà êðî âî òå ÷å íèÿ (íå áî ëåå
1,5—2,5 ìè íóò) â ñðàâ íå íèè ñ äðó ãè ìè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü -
íû ìè ãðóï ïà ìè (íå ìå íåå 5 ìè íóò). Â óêà çàí íûõ ãðóï ïàõ
îò ìå ÷à åò ñÿ îá ðà çî âà íèå ïëîò íûõ ôèá ðè íî âûõ ìàññ ñðà çó
ïî ñëå íà íå ñå íèÿ ïðå ïà ðà òà, ïî ñëå âè çó à ëü íî îò ìå ÷à åò ñÿ
óìå íü øå íèå îòå êà îêðó æà þ ùèõ òêà íåé ñ ñî õðà íå íè åì
âû ðà æåí íîé ãè ïå ðå ìèè ïî ïå ðè ôå ðèè ðà íå âî ãî êà íà ëà.

Íà òðå òüè ñóò êè ñòðóï îò ñóò ñò âó åò, à ðà íå âàÿ ïî âåð õ -
íîñòü âû ïîë íå íà ãðà íó ëÿ öè îí íîé òêà íüþ ðî çî âî-êðàñ íî -
ãî öâå òà. Îò ìå ÷à åò ñÿ íà ëè ÷èå ïî âåð õ íî ñò íîé çî íû àëü òå -
ðà òèâ íûõ èç ìå íå íèé ñ íà ëè ÷è åì óìå ðåí íî âû ðà æåí íî ãî
îòå êà ïîä ëå æà ùåé êëåò ÷àò êè, ãè ïå ðå ìèè ñî ñó äîâ ñ î÷à ãî -
âîé ïà ðà âà çà ëü íîé ëåé êî öè òàð íîé èí ôè ëü òðà öèåé ëè áî
êðàå âûì âíóò ðè ñî ñó äè ñòûì «ñòî ÿ íè åì» ëåé êî öè òîâ.
Ó âñåõ æè âîò íûõ îïðå äå ëÿ åò ñÿ îò ëî æå íèå áî ëü øî ãî êî -
ëè ÷å ñò âà ôèá ðè íà, êî òî ðûé ôàê òè ÷å ñêè çà ïîë íÿ åò ðà íå -
âîé äå ôåêò.

Îñíîâ íûì êà ÷å ñò âåí íûì îò ëè ÷è åì ðå ïà ðà òèâ íûõ
ïðî öåñ ñîâ íà òðå òüè ñóò êè ïî ñëå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ÿâ ëÿ åò ñÿ
íà ëè ÷èå îá øèð íûõ çîí ðàç ðà ñ òà íèÿ áî ëü øî ãî êî ëè ÷å ñò âà 
òîí êî ñòåí íûõ ñî ñó äîâ êà ïèë ëÿð íî ãî òè ïà ñ íà ëè ÷è åì àê -
òèâ íûõ ôèá ðîá ëà ñòîâ, ïðî äó öè ðó þ ùèõ òîí êèå õà î òè÷ íî
íà ïðàâ ëåí íûå êîë ëà ãå íî âûå âî ëîê íà. Ñëå äó åò îò ìå òèòü
ïî ÿâ ëå íèå â óìå ðåí íî âû ðà æåí íîì î÷à ãî âîì êëå òî÷ íîì
èí ôè ëü òðà òå áî ëü øî ãî ÷èñ ëà ìàê ðî ôà ãîâ è ëèì ôî öè òîâ.
Âî âñåõ ìèê ðî ïðå ïà ðà òàõ èñ ñëå äó å ìîé ãðóï ïû â ðàí íèå
ñðî êè îïðå äå ëÿ åò ñÿ ïî ÿâ ëå íèå íà ÷à ëü íûõ ïðè çíà êîâ ýïè -
òå ëè çà öèè â âè äå ïðî ëè ôå ðà öèè ýïè äåð ìî öè òîâ áà çà ëü -
íî ãî ñëîÿ ê öåí ò ðó ðà íå âî ãî êà íà ëà, ÷òî âû ðà æà åò ñÿ
â «ïî äðà ñ òà íèè» ìíî ãî ñëîé íî ãî ïëîñ êî ãî ýïè òå ëèÿ ïîä
ñòðóï ñ ïî ñëå äó þ ùèì åãî îò äå ëå íè åì.

Íàè áî ëåå çíà ÷è ìûì ïî êà çà òå ëåì ýô ôåê òèâ íî ñòè çà -
æèâ ëå íèÿ íà 5-å ñóò êè ÿâ ëÿ åò ñÿ çíà ÷è òå ëü íîå óìå íü øå -
íèå ïëî ùà äè ðà íû (òàá ëè öà). Íà ïÿ òûå ñóò êè, â îò ëè ÷èå
îò ìû øåé äðó ãèõ ãðóïï, ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêàÿ êàð òè íà õà ðàê -
òå ðè çó åò ñÿ ïðå îá ëà äà íè åì òðå òüåé ôà çû çà æèâ ëå íèÿ ðà -
íå âî ãî ïðî öåñ ñà, äèô ôå ðåí öè ðîâ êîé ñî ñó äîâ, îïðå äå ëÿ -
åò ñÿ áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî âñå åùå ðàç íî íàï ðàâ ëåí íûõ
êîë ëà ãå íî âûõ âî ëî êîí, ñ íå çíà ÷è òå ëü íûì êî ëè ÷å ñò âîì
ôèá ðî öè òîâ. Õà ðàê òåð íî ñèí õðî ííîå ðàç âè òèå ýïè òå ëè à -
ëü íî ãî è ñî å äè íè òå ëü íîò êàí íî ãî ðå ãå íå ðà òîâ ñ èõ äèô ôå -
ðåí öè ðîâ êîé.

Íà ñå äü ìûå ñóò êè ðàç âè òèå ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè äî -
ñòè ãà åò ìàê ñè ìà ëü íîé ñêî ðî ñòè ïî ñðàâ íå íèþ ñ äðó ãè ìè
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ãðóï ïà ìè ìû øåé. Íà ýëåê ò ðî íîã ðàì ìàõ âû ÿâ ëÿ þò ñÿ çðå -
ëûå ýëå ìåí òû êëå òîê è ìåæ ê ëå òî÷ íî ãî âå ùå ñò âà
(ðèñ. 2, À, Â). Ïðè ñóò ñò âó þò êàê ôèá ðîá ëà ñòû âû ñî êîé
ñòå ïå íè äèô ôå ðåí öè ðîâ êè, òàê è ìà ëî äèô ôå ðåí öè ðî âàí -
íûå êëåò êè. Äèô ôå ðåí öè ðî âàí íûå ôèá ðîá ëà ñòû èìå þò
îò ðî ñò ÷à òóþ ôîð ìó. ßä ðà êëå òîê ïðî ñâåò ëå íû, â íèõ ïðå -
îá ëà äà åò ýóõ ðî ìà òèí, à ãå òå ðî õðî ìà òèí ðàñ ïî ëà ãà åò ñÿ íå -
áî ëü øè ìè òîí êè ìè ó÷à ñò êà ìè âäîëü êà ðè î ëåì ìû è â âè äå 
ìåë êèõ êà ðè î ñîì. ßä ðà ôèá ðîá ëà ñòîâ èìå þò ìíî ãî ÷èñ -
ëåí íûå èí âà ãè íà öèè. Èí òåí ñèâ íî ýëåê ò ðîí íîï ëîò íûå
ÿä ðûø êè ïðè ëå æàò ê êà ðè î ëåì ìå, êî òî ðàÿ ñî äåð æèò ìíî -
ãî ÿäåð íûõ ïîð. Ïå ðè íóê ëå àð íîå ïðî ñòðàí ñò âî íå áî ëü -
øîå, ðàâ íî ìåð íîé øè ðè íû, à íà ðóæ íàÿ ÿäåð íàÿ ìåì á ðà -
íà ãó ñ òî ïî êðû òà ðè áî ñî ìà ìè. Öè òî ïëàç ìà ñî äåð æèò íå -
áî ëü øèå îêðóã ëûå è îâà ëü íûå ìè òî õîí ä ðèè, èìå þ ùèå
ïðî ñâåò ëåí íûé ìàò ðèêñ è êî ðîò êèå ðåä êèå êðè ñ òû. Â öè -
òî ïëàç ìå îá íà ðó æè âà þò ñÿ òàê æå îò äå ëü íûå ìåë êèå âå çè -
êó ëû ñ ýëåê ò ðîí íîï ëîò íûì ñî äåð æè ìûì.

Ìà ëî äèô ôå ðåí öè ðî âàí íûå ôèá ðîá ëà ñòû èìå þò
îêðóã ëóþ ôîð ìó áåç îò ðî ñò êîâ. ßä ðà êëå òîê îâà ëü íîé

ôîð ìû, à ãå òå ðî õðî ìà òèí çà íè ìà åò áî ëü øóþ ïëî ùàäü,
÷åì â äèô ôå ðåí öè ðî âàí íûõ ôèá ðîá ëà ñòàõ. Â öè òî ïëàç ìå
îá íà ðó æè âà åò ñÿ áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî ñâî áîä íûõ ðè áî ñîì. 
Ýí äîï ëàç ìà òè ÷å ñêàÿ ñåòü è ìè òî õîí ä ðèè ðàç âè òû ñëà áî.
Êëåò êè ñî õðà íÿ þò ñïî ñîá íîñòü ê ïðî ëè ôå ðà öèè è íà ÷è -
íà þò îñó ùå ñò â ëÿòü ñèí òåç êîì ïî íåí òîâ ìåæ ê ëå òî÷ íî ãî
âå ùå ñò âà — êîë ëà ãå íà è ãëè êî çà ìè íîã ëè êà íîâ. Ñïî ñîá -
íîñòü þíûõ ôèá ðîá ëà ñòîâ ê íà ïðàâ ëåí íîé ìèã ðà öèè
îïðå äå ëÿ åò èõ âàæ íóþ ðîëü â ðå ïà ðà òèâ íûõ ïðî öåñ ñàõ,
â ÷à ñò íî ñòè, â çà æèâ ëå íèè ðàí [7—10]. Îò ìå ÷à þò ñÿ ïðè -
çíà êè àê òè âà öèè áåë êî âî ãî ñèí òå çà: èí âà ãè íà öèè ÿä ðà,
ïðå îá ëà äà íèå ýóõ ðî ìà òè íà, ïðè ëå æà íèå ÿä ðû øåê ê êà ðè -
î ëåì ìå, õî ðî øåå ðàç âè òèå ãðà íó ëÿð íîé ýí äîï ëàç ìà òè ÷å -
ñêîé ñå òè, áî ëü øîå ñî äåð æà íèå ïî ëè ñîì â ãè à ëîï ëàç ìå,
ïðî ñâåò ëåí íûé ìàò ðèêñ ìè òî õîí ä ðèé. Â ìåæ ê ëå òî÷ íîì
âå ùå ñò âå îò ìå ÷à åò ñÿ áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî êîë ëà ãå íî âûõ
âî ëî êîí è ñåê ðå òîð íûõ ãðà íóë ðàç ëè÷ íîé ýëåê ò ðîí íîé
ïëîò íî ñòè. Ñðå äè ôèá ðîá ëà ñòîâ âû ÿâ ëå íû êëåò êè â ñòà -
äèè ìè òî çà, ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î âû ñî êîé ïëà ñ òè÷ íî ñòè
ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè. Âñòðå ÷à þò ñÿ îäè íî÷ íûå ìî ëî äûå
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Ðèñ. 2. Ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêàÿ õà ðàê òå ðè ñòè êà êî æè ìû øåé ðàç ëè÷ íûõ ãðóïï ïðè èçó ÷å íèè ìå òî äîì òðàíñ ìèñ ñè îí íîé ýëåê ò ðîí íîé ìèê ðî ñêî ïèè. Óâ. 4000:
À — 7-å ñóò êè, ôè òî ìàçü, â ôðàã ìåí òå ýïè äåð ìè ñà è äåð ìû ïðî èñ õî äèò ôîð ìè ðî âà íèå äåñ ìî ñîì (ñòðåë êè)%
Á — 7-å ñóò êè, ÌÒÃ 0,1%, ãðóï ïà ôèá ðîá ëà ñòîâ ðàç ëè÷ íîé ñòå ïå íè äèô ôå ðåí öè ðîâ êè (ñòðåë êè) — ââåð õó äèô ôå ðåí öè ðî âàí íûå, âíè çó — ìî ëî äîé ôèá -
ðîá ëàñò;
Â — 7-å ñóò êè, ÌÒÃ 0,1%, ãðóï ïà äèô ôå ðåí öè ðî âàí íûõ ôèá ðîá ëà ñòîâ (ñòðåë êè), ñ ïðè çíà êà ìè ôóí ê öè î íà ëü íîé àê òè âà öèè ñèí òå òè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ —
êîë ëà ãå íî âûå âî ëîê íà â âåð õ íåé ÷à ñ òè ðè ñóí êà, íàä ñòðåë êà ìè;
Ã — 14-å ñóò êè, ÌÒÃ 0,1%, Âî ëîñ òè ïè÷ íî ãî ñòðî å íèÿ — ïîë íî öåí íàÿ ýïè òå ëè çà öèÿ ñ âîñ ñòà íîâ ëå íè åì âî ëî ñÿ íî ãî ïî êðî âà.



êëåò êè ñ êðóï íûì ëî ïà ñò íûì ÿä ðîì. Èõ öè òî ïëàç ìà óìå -
ðåí íî ïðî ñâåò ëå íà, ñî äåð æèò ìåë êèå ìè òî õîí ä ðèè îáû÷ -
íîé ñòðóê òó ðû èëè ñ ÷à ñ òè÷ íî ðàç ðó øåí íû ìè êðè ñ òà ìè,
îò ìå ÷å íà íå êî òî ðàÿ îáåäí¸ííîñòü îð ãà íåë ëà ìè. Ïî ÿâ ëå -
íèå òà êèõ ôèá ðîá ëà ñòîâ ìîæ íî ðàñ ñìàò ðè âàòü êàê ðå çó ëü -
òàò àê òè âà öèè êëå òî÷ íîé ðå ãå íå ðà öèè. Êðî ìå ìî ëî äûõ
êëå òîê, íà ýëåê ò ðî íîã ðàì ìå íà õî äÿò ñÿ ôèá ðîá ëà ñòû
ñ ïðè çíà êà ìè àê òèâ íî ãî áåë êî âî ãî ñèí òå çà: êðóï íûå ÿä -
ðûø êè, èí âà ãè íà öèè ÿä ðà, ïðå îá ëà äà íèå ýóõ ðî ìà òè íà,
áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî ÿäåð íûõ ïîð, õî ðî øåå ðàç âè òèå ãðà -
íó ëÿð íîé ýí äîï ëàç ìà òè ÷å ñêîé ñå òè.

Ó áî ëü øåé ÷à ñ òè æè âîò íûõ äàí íîé ãðóï ïû òåí äåí öèÿ
ê ïîë íî ìó çà æèâ ëå íèþ âèä íà óæå ê 10-ì ñóò êàì ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà (ðèñ. 1, Ä). Íà 14-å ñóò êè ïðî èñ õî äèò âîñ ñòà íîâ ëå -
íèå âî ëî ñÿ íî ãî ïî êðî âà (ðèñ. 2, Ã).

Ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèå îñî áåí íî ñòè çà æèâ ëå íèÿ ðå çà íûõ ðàí
ó ìû øåé ïî äî ïûò íîé ãðóï ïû, ïî ëó ÷àâ øèõ ëå ÷å íèå

 àâ òîð ñêîé ôè òî ìà çüþ ñ ÌÒÃ 0,03%

Â ãðóï ïå ñ ïðè ìå íå íè åì ñðåä ñò âà ÌÒÃ-0,03% íà
òðå òüè ñóò êè îïðå äå ëÿ þò ñÿ ó÷à ñò êè îò ñëî å íèÿ ïëîò íî ãî 
ñòðó ïà, íà ìå ñ òå êî òî ðî ãî âè çó à ëè çè ðó þò ñÿ ïî ëÿ ðàç ðà -
ñ òà íèÿ ìåë êî çåð íè ñòîé ãðà íó ëÿ öè îí íîé òêà íè ðî çî âî -
ãî öâå òà. Îò äå ëÿ å ìîå èç ðà íû îò ñóò ñò âó åò. Ñî õðà íÿ þò ñÿ
ÿâ ëå íèÿ îòå÷ íî ñòè è ãè ïå ðå ìèè îêðó æà þ ùèõ òêà íåé.
Íà ïÿ òûå ñóò êè (êàê è â ãðóï ïå ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ôè òî -
ìà çè) ïðî äîë æà þò ñÿ ïðî öåñ ñû ðàç ðà ñ òà íèÿ ãðà íó ëÿ öè -
îí íîé òêà íè — àê òèâ íûé ðîñò ñî ñó äîâ ìèê ðî öèð êó ëÿ -
òîð íî ãî ðóñ ëà, ïî-ïðåæ íå ìó ãè ïå ðå ìè ðî âàí íûõ, ñ âû -
ñòó ïà þ ùè ìè â ïðî ñâåò ýí äî òå ëè î öè òà ìè, îá øèð íûå
çî íû ðàç ðà ñ òà íèÿ òîí êèõ ðàç íî íàï ðàâ ëåí íûõ êîë ëà ãå -
íî âûõ âî ëî êîí. ×òî êà ñà åò ñÿ ðà íå âîé ïî âåð õ íî ñòè, òî
â áî ëü øèí ñò âå ïðå ïà ðà òîâ óêà çàí íûõ ãðóïï îïðå äå ëÿ -
åò ñÿ ïðî öåññ ïðî ëè ôå ðà öèè áà çà ëü íî ãî ñëîÿ ýïè äåð ìè -
ñà ïî êðà ÿì ðà íû, ÷òî ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ â âè äå «ïî äðà ñ òà -
íèÿ» ýïè äåð ìè ñà ïîä ñòðóï ñ ïî ñëå äó þ ùèì åãî îò äå ëå -
íè åì (ðèñ. 1, Ã). Íà äå ñÿ òûå ñóò êè ó 100% æè âîò íûõ
â ãðóï ïàõ ñ ïðè ìå íå íè åì ôè òî ìà çè è ôåð ìåí òà 0,03%
äî ñòèã íó òî çà æèâ ëå íèå ñ îá ðà çî âà íè åì õî ðî øî çà ìåò -
íî ãî íå ïðà âè ëü íîé ôîð ìû ðóá öà, õî òÿ â ãè ñ òîï ðå ïà ðà -
òàõ ñî õðà íÿ þò ñÿ ïðè çíà êè èí ôè ëü òðà òèâ íî-ïðî ëè ôå -
ðà òèâ íûõ ðå àê öèé â ãëó áî êèõ ñëî ÿõ äåð ìû.

Îä íîé èç ãëàâ íûõ õà ðàê òå ðè ñòèê âè çó à ëü íîé îöåí êè
çà æèâ ëå íèÿ ðà íå âîé ïî âåð õ íî ñòè ÿâ ëÿ åò ñÿ äè íà ìè ÷å ñêîå

èç ìå íå íèå ëè íåé íûõ ðàç ìå ðîâ ðà íû. Îñî áî âàæ íûì
ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñÿ äî ñòî âåð íîå, ïî îò íî øå íèþ ê êîí ò ðî ëü -
íîé ãðóï ïå, èç ìå íå íèå ïëî ùà äè ðà íå âîé ïî âåð õ íî ñòè
ó æè âîò íûõ ñ ïðè ìå íå íè åì ìåñò íîé òå ðà ïèè, íà ÷è íàÿ
ñ òðå òü èõ ñó òîê ýê ñ ïå ðè ìåí òà, îñî áåí íî ó ãðóï ïû ñ ïðè -
ìå íå íè åì â êà ÷å ñò âå òå ðà ïèè ïðå ïà ðà òà ÌÒÃ 0,1% (òàá -
ëè öà). Íà ìè íå èñ ïî ëü çî âà íû ðàì êè, ïîä øè âà å ìûå ê êî -
æå äëÿ ïðåä îò âðà ùå íèÿ êîí ò ðàê öèè, ñâÿ çàí íîé ñ ðàç âè -
òè åì ìè î ôèá ðîá ëà ñòîâ íà 4—5 ñóò êè, îñî áåí íî ïðè çà -
æèâ ëå íèè âòî ðè÷ íûì íà òÿ æå íè åì. Ýòî íå îá õî äè ìî ó÷è -
òû âàòü ïðè àíà ëè çå òàá ëè÷ íûõ äàí íûõ: ðàç íî ðîä íîñòü
öèô ðî âûõ ïî êà çà òå ëåé, ñâÿ çàí íàÿ ñ ðàç íû ìè ñïî ñî áà ìè
çà æèâ ëå íèÿ ðàí (ïåð âè÷ íûì è âòî ðè÷ íûì íà òÿ æå íè åì)
â ðàç íûõ ãðóï ïàõ.

Çà êëþ ÷å íèå

Òà êèì îá ðà çîì, ïðè èçó ÷å íèè ìîð ôî ëî ãèè êîæ íûõ
ðàí ó æè âîò íûõ êàæ äîé ãðóï ïû âñå ïî êà çà òå ëè ðå ãå íå ðà -
òîð íî ãî ïðî öåñ ñà õà ðàê òå ðè çó þò ñÿ ìåæ ã ðóï ïî âîé âà ðè à -
áå ëü íî ñòüþ èç ìå íå íèé è â ïðå äå ëàõ îä íîé ãðóï ïû è
â ðàç íûå ñðî êè ýê ñ ïå ðè ìåí òà. Â íå êî òî ðûõ ñëó ÷à ÿõ èìå åò 
ìåñ òî âû ðà æåí íàÿ èí äè âè äó à ëü íàÿ èç ìåí ÷è âîñòü òè ïè÷ -
íî ãî õî äà ïðî öåñ ñà ðà íî çà æèâ ëå íèÿ. Ðàç ëè ÷èÿ â ãðóï ïàõ
êà ñà þò ñÿ: ñðî êîâ è õà ðàê òå ðà î÷è ùå íèÿ ðàí îò ñòðó ïà,
ñðî êîâ è êà ÷å ñò âà ðàç âè òèÿ ñî å äè íè òå ëü íîò êàí íî ãî è
ýïè òå ëè à ëü íî ãî ðå ãå íå ðà òîâ, ñòå ïå íè âû ðà æåí íî ñòè âîñ -
ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà, ðàñ ñòðîéñòâ êðî âî îá ðà ùå íèÿ ïðè 
òå êó ùåé ðå ãå íå ðà öèè.

Îä íà êî ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû ïî çâî ëÿ þò ñ÷è òàòü,
÷òî íàè áî ëåå ýô ôåê òèâ íûì ïðå ïà ðà òîì äëÿ çà æèâ ëå íèÿ
ïîë íî ñëîé íûõ ðå çà íûõ ðàí êî æè ïî èòî ãàì âè çó à ëü íîé
îöåí êè è ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ
ÌÒÃ-0,1%, ÷òî ïîä òâåð æ äå íî áû ñò ðîé îñòà íîâ êîé êðî -
âî òå ÷å íèÿ è îá ðà çî âà íè åì ôèá ðè íî âî ãî ñãó ñò êà, ðàí íèì 
íà ÷à ëîì ýïè òå ëè çà öèè íà 3-è ñóò êè ýê ñ ïå ðè ìåí òà, îêîí -
÷à òå ëü íûì çà âåð øå íè åì ðå ãå íå ðà òîð íûõ ïðî öåñ ñîâ
ê 10-ì ñóò êàì. Íà ÷à ëü íàÿ ýïè òå ëè çà öèÿ â äðó ãèõ ãðóï ïàõ 
íà ñòó ïà åò ïî çæå: íå ðà íåå 5 ñó òîê â ãðóï ïå ñ àï ïëè êà -
öèåé ïðå ïà ðà òà ÌÒÃ-0,03% è íà 7-å ñóò êè ïðè ïðè ìå íå -
íèè ôè òî ìà çè è Ñîë êî ñå ðè ëà. Ðå ïà ðà òèâ íûå ïðî öåñ ñû
õà ðàê òå ðè çó þò ñÿ ñèí õðî ííûì ðàç âè òè åì ýïè òå ëè à ëü íî -
ãî è ñî å äè íè òå ëü íîò êàí íî ãî ðå ãå íå ðà òîâ ñ èõ äèô ôå ðåí -
öè ðîâ êîé.

40 ÏÀÒÎÃÅÍÅÇ.  2018. Ò. 16, ¹1

Òàá ëè öà

Äè íà ìè êà ïëî ùà äè ðà íå âîé ïî âåð õ íî ñòè â ýê ñ ïå ðè ìåí òå

Ãðóï ïû Äåíü ýê ñ ïå ðè ìåí òà (ïëî ùàäü ðàíû, ñì2)

1 (M ± m) 3 (M ± m) 5 (M ± m) 7 (M ± m) 10 (M ± m) 21 (M ± m)

Êîí ò ðîëü (n = 30) 1,00 ± 0,10 1,39 ± 0,10 1,39 ± 0,10 1,19 ± 0,08 0,90 ± 0,07 0,01 ± 0,02

Ñîë êî ñå ðèë (n = 30) 1,00 ± 0,10 1,29 ± 0,08 1,12 ± 0,09 0,82 ± 0,07 0,31 ± 0,06 0,00 ± 0,02

Ôè òî ìàçü (n = 30) 1,00 ± 0,06 1,11 ± 0,07* 0,91 ± 0,08* 0,71 ± 0,06* 0,21 ± 0,05* 0,00 ± 0,02

ÌÒÃ 0,1% (n = 30) 1,00 ± 0,08 0,82 ± 0,08* 0,50 ± 0,06* 0,20 ± 0,05* 0,01 ± 0,09* —

ÌÒÃ 0,03% (n = 30) 1,00 ± 0,01 0,99 ± 0,01* 0,79 ± 0,07* 0,40 ± 0,06* 0,12 ± 0,07* 0,01 ± 0,03

Ïðè ìå ÷à íèå. * ð<0,05 — äî ñòî âåð íîñòü ðàç ëè ÷èé ïî îò íî øå íèþ ê êîí ò ðî ëþ; n — êî ëè ÷å ñò âî æè âîò íûõ; Ì — ñðåä íåå çíà ÷å -
íèå; m — ñðåä íå êâàä ðà òè÷ íîå îò êëî íå íèå
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Àê òó à ëü íîñòü. Ïà ðà íåâ ðà ëü íûå ñî å äè íè òå ëü íîò êàí íûå ñòðóê òó ðû, îá ðà çî âàí íûå ñî âî êóï íî ñòüþ ôàñ -
öè à ëü íî-êëåò ÷à òî÷ íûõ ïðî ñòðàíñòâ è âî ëîê íè ñòûõ îá ðà çî âà íèé è ðàñ ïî ëî æåí íûå ìåæ äó ýïè íåâ ðè åì è
ýïè ìè çè åì ïðè ëå æà ùèõ ìûøö, êðàé íå òåñ íî ìîð ôî ôóí ê öè î íà ëü íî âçàè ìî ñâÿ çà íû ñ íåð âíûì ñòâî ëîì.
Îä íà êî, äàí íûõ îá àäàï òà öè îí íûõ âîç ìîæ íî ñòÿõ ïà ðà íåâ ðà ëü íûõ ñòðóê òóð â óñëî âè ÿõ ðàç íîé èí òåí ñèâ íî -
ñòè äâè ãà òå ëü íîé àê òèâ íî ñòè êî íå÷ íî ñòè, â ëè òå ðà òó ðå íå äî ñòà òî÷ íî. Öå ëüþ äàí íîé ðà áî òû ÿâè ëîñü èçó -
÷å íèå ðå àê òèâ íûõ èç ìå íå íèé ïà ðà íåâ ðà ëü íûõ ñòðóê òóð ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèõ íåð âîâ âåò âåé ïëå ÷å âî ãî ñïëå òå -
íèÿ â óñëî âè ÿõ ïî âû øåí íîé è ïî íè æåí íîé äâè ãà òå ëü íîé àê òèâ íî ñòè ãðóä íîé êî íå÷ íî ñòè è îïðå äå ëå íèå èõ
àäàï òà öè îí íî ãî ðå çåð âà. Ìå òî äû. Ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêîå èçó ÷å íèå ïà ðà íåâ ðà ëü íûõ ñî å äè íè òå ëü íîò êàí íûõ
ñòðóê òóð ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèõ íåð âîâ âåò âåé ïëå ÷å âî ãî ñïëå òå íèÿ áû ëî ïðî âå äå íî íà 700 îð ãà íî êîì ï ëåê ñàõ,
ñî ñòî ÿ ùèõ èç íåð âíûõ ñòâî ëîâ, êðî âå íîñ íûõ ñî ñó äîâ, îêðó æà þ ùèõ ìûøö è ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè. Ïî ëó -
÷åí íûå ìèê ðî ïðå ïà ðà òû îêðà øè âà ëè ãå ìà òîê ñè ëè íîì è ýîçè íîì, ïî Ìàë ëî ðè, ïî Âàí Ãè çî íó, àëü öè à íî -
âûì ñè íèì, ïðî âî äè ëè èì ìó íî ãè ñòî õè ìè ÷å ñêîå èñ ñëå äî âà íèå è ìîð ôî ìåò ðèþ. Ðå çó ëü òà òû. Â ïà ðà íåâ ðà -
ëü íûõ ñî å äè íè òå ëü íîò êàí íûõ ñòðóê òó ðàõ ðå àê òèâ íûå èç ìå íå íèÿ áû ëè ìå íåå âû ðà æå íû, ÷åì â ýïè íåâ ðèè.
Â ÷à ñò íî ñòè, ïðè ãè ïî êè íå çèè â ýïè íåâ ðèè óìå íü øå íèå îáú å ìà äî ëåê áå ëîé æè ðî âîé òêà íè ïðî èñ õî äè ëî
â íà ÷à ëå ýê ñ ïå ðè ìåí òà, à â ôàñ öè à ëü íî êëåò ÷à òî÷ íûõ ïðî ñòðàí ñò âàõ ïà ðà íåâ ðèÿ ê îêîí ÷à íèþ èñ ñëå äî âà -
íèÿ. Â êëå òî÷ íîì ñî ñòà âå àá ñî ëþò íîå áî ëü øèí ñò âî ïðè õî äè ëîñü íà äî ëþ êëå òîê ôèá ðîá ëà ñòè ÷å ñêî ãî ðÿ -
äà, ïðè ýòîì êî ëè ÷å ñò âî êëå òîê-ðå çè äåí òîâ áû ëî áî ëü øèì â ïà ðà íåâ ðà ëü íûõ ñòðóê òó ðàõ. Ïðè ãè ïåð êè íå -
çèè, áî ëü øåå êî ëè ÷å ñò âî ôèá ðîá ëà ñòîâ è ôèá ðî öè òîâ áû ëî âû ÿâ ëå íî â ýïè íåâ ðèè, à ìàê ðî ôà ãîâ è òó÷ íûõ 
êëå òîê â ïà ðà íåâ ðà ëü íîé òêà íè. Ïî äàí íûì èì ìó íî ãè ñòî õè ìè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ â óñëî âè ÿõ ãè ïî êè íå -
çèè ñòå ïåíü ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê òèâ íî ñòè êëå òîê, íà õî äÿ ùèõ ñÿ â G1-, G2-, S- è Ì-ôà çàõ êëå òî÷ íî ãî öèê ëà,
íà ÷è íàÿ ñ 21 ñó òîê ýê ñ ïå ðè ìåí òà, áû ëà â 1,3 ðà çà âû øå â ïà ðà íåâ ðà ëü íîé ñî å äè íè òå ëü íîò êàí íîé òêà íè,
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Paraneural con nec tive-tissue struc tures con sist ing of a com bi na tion of fascial-cell spaces and fi brous for ma -
tions and lo cated be tween the epineurium and epimisis of ad ja cent mus cles are ex tremely closely mor pho log i -
cally re lated with the neu ral stem. How ever, data on the adap tive ca pa bil i ties of the paraneural struc tures un der
con di tions of dif fer ent in ten sity of the mo tor ac tiv ity of the limb are not enough in the lit er a ture. The aim of this
work was to study the re ac tive changes in the paraneural struc tures of the pe riph eral nerves of the branches of the 
brachial plexus un der con di tions of in creased and de creased mo tor ac tiv ity of the tho racic ex trem ity and the de -
ter mi na tion of their adap tive re serve. Methods. The mor pho log i cal study of re ac tive changes in paraneural con -
nec tive tis sue struc tures of pe riph eral nerves per formed on a model of tho racic limb hyperkinesia or hypokinesia
showed that adap tive pro cesses were more clearly pro nounced in paraneural struc tures than in the epineurium.
Re sults. Ac cord ing to the immunohistochemical study in hypokinesia, the de gree of proliferative ac tiv ity of cells in
G1, G2, S, and M phases of the cell cy cle was 1.3 times higher in the paraneural con nec tive tis sue than in the
epineural tis sue start ing from the 21st day of ex per i ment. In hyperkinesia as so ci ated with the in creas ing in dex of
proliferative ac tiv ity, a greater num ber of cells ex press ing Ki-67 was vi su al ized in the epineurium than in
paraneural con nec tive tis sue struc tures. Con clu sion. The data ob tained in the work in di cate a more pro nounced
adap tive re serve of the paraneural con nec tive tis sue struc tures than in the epineural con nec tive tis sue, both in
hypokinesia and in hyperkinesia.

Key words: paraneural con nec tive tis sue struc tures, hypokinesia, hyperkinesia, proliferative ac tiv ity in dex
Ki-67, mast cells.
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âåí íûõ è çà ðó áåæ íûõ àâ òî ðîâ ïðåä ñòàâ ëå íî äî ñòà òî÷ íîå

êî ëè ÷å ñò âî äàí íûõ î ñòðóê òóð íî-ôóí ê öè î íà ëü íûõ îñî -

áåí íî ñòÿõ â íîð ìå è ïà òî ëî ãèè ïðî âîä íè êî âî ãî êîì ïî -

íåí òà ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèõ íåð âîâ è îêðó æà þ ùèõ èõ ñî å äè -

íè òå ëü íîò êàí íûõ îáî ëî÷ êàõ, òà êèõ, êàê: ýí äî-, ïå ðè- è

ýïè íåâ ðèè [1—3]. Îò íî ñè òå ëü íî ñòðî å íèÿ, ôóí ê öè î íà -

ëü íîé ðî ëè è âîç ìîæ íî ãî ìå õà íèç ìà ðà áî òû ïà ðà íåâ ðà -

ëü íûõ ñî å äè íè òå ëü íîò êàí íûõ ñòðóê òóð (ÏÑÑ), äàí íûå

åäè íè÷ íûå è ðàç ðîç íåí íûå [4, 5]. Îñòà åò ñÿ îò êðû òûì

âî ïðîñ îá àäàï òà öè îí íûõ âîç ìîæ íî ñòÿõ ïà ðà íåâ ðà ëü -

íûõ ñòðóê òóð ê ïî âû øåí íûì ôè çè ÷å ñêèì íà ãðóç êàì èëè 

îãðà íè ÷å íèþ äâè æå íèé. Ðå øå íèå óêà çàí íûõ ïðîá ëåì

ïî çâî ëèò ïî ëó ÷èòü íå òî ëü êî, íî âûå ôóí äà ìåí òà ëü íûå

äàí íûå î ïà ðà íåâ ðà ëü íûõ ñòðóê òó ðàõ, íî è âîç ìîæ íîñòü

óïðàâ ëÿòü ýòè ìè ñòðóê òó ðà ìè äëÿ ñî êðà ùå íèÿ ñðî êîâ

ðå à áè ëè òà öèè ïî ñëå òðàâì èëè îïå ðà òèâ íûõ âìå øà -

òåëüñòâ íà ñòâî ëàõ ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèõ íåð âîâ â ïðàê òè ÷å -

ñêîé ìå äè öè íå.

Öåëüþ äàí íîé ðà áî òû ÿâè ëîñü èçó ÷å íèå ðå àê òèâ íûõ

èç ìå íå íèé ÏÑÑ ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèõ íåð âîâ âåò âåé ïëå ÷å âî -

ãî ñïëå òå íèÿ â îá ëà ñ òè ñðåä íåé òðå òè ïëå ÷à â ýê ñ ïå ðè -

ìåí òà ëü íî ñî çäàí íûõ óñëî âè ÿõ ïî âû øåí íîé è ïî íè æåí -

íîé äâè ãà òå ëü íîé àê òèâ íî ñòè ãðóä íîé êî íå÷ íî ñòè è

îïðå äå ëå íèå èõ àäàï òà öè îí íî ãî ðå çåð âà.

Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû èñ ñëå äî âà íèÿ

Ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîå èñ ñëå äî âà íèå áû ëî âû ïîë íå íî íà 

êðû ñàõ-ñàì öàõ ëè íèè Âè ñ òàð ìàñ ñîé 180—200 ã. Ïå ðåä

íà ÷à ëîì ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëà áî ðà òîð íûå æè âîò íûå â òå ÷å íèå 

äâóõ íå äåëü íà õî äè ëèñü íà êà ðàí òè íå â óñëî âè ÿõ âè âà ðèÿ

Êóð ñêî ãî ãî ñó äàð ñò âåí íî ãî ìå äè öèí ñêî ãî óíè âåð ñè òå òà.

Âñå ìà íè ïó ëÿ öèè ñ ïî çâî íî÷ íû ìè æè âîò íû ìè ïðî âå äå -

íû â ñî îò âåò ñò âèè ñ «Ìåæ äó íà ðîä íû ìè ðå êî ìåí äà öè ÿ ìè

ïî ïðî âå äå íèþ ìå äè êî-áèî ëî ãè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé

ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì æè âîò íûõ» (1985), ñ ïðà âè ëà ìè ëà áî ðà -

òîð íîé ïðàê òè êè â Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè (ïðè êàç ÌÇ

ÐÔ ¹ 267 îò 19.06.2003) è çà êî íîì «Î çà ùè òå æè âîò íûõ

îò æå ñ òî êî ãî îá ðà ùå íèÿ» ãë. V, ñò. 104679-ÃÄ îò

01.12.1999 ã.

Äàí íàÿ ðà áî òà âû ïîë íå íà â ñî îò âåò ñò âèè ñ îñíîâ íûì

ïëà íîì íà ó÷ íî-èñ ñëå äî âà òå ëü ñêèõ ðà áî ò ÔÃÁÎÓ ÂÎ

«Êóð ñêèé ãî ñó äàð ñò âåí íûé ìå äè öèí ñêèé óíè âåð ñè òåò»

Ìèí ç ä ðà âà Ðîñ ñèè è èìå åò íî ìåð ãî ñó äàð ñò âåí íîé ðå ãè -

ñò ðà öèè ÀÀÀÀ-À16-116040760097-1.

Ëà áî ðà òîð íûå æè âîò íûå (175 îñî áåé) áû ëè ðàç äå ëå íû 

íà òðè ãðóï ïû, îä íà ãðóï ïà (70 æè âîò íûõ) ñî äåð æà ëàñü

â óñëî âè ÿõ ãè ïî êè íå çèè, âòî ðàÿ ãðóï ïà (70 æè âîò íûõ) íà -

õî äè ëàñü â óñëî âè ÿõ ãè ïåð êè íå çèè è òðå òüÿ ãðóï ïà ñî ñòà -

âè ëà (35 æè âîò íûõ) êîí ò ðîëü. Óñëî âèÿ ãè ïî êè íå çèè ñî -

çäà âà ëèñü ïó òåì ïî ìå ùå íèÿ êðûñ â ãè ïî êè íå òè ÷å ñêèå êà -

ìå ðû (ïà òåíò ÐÔ íà ïî ëåç íóþ ìî äåëü (¹82085 îò

20.04.2009 ã. «Ãè ïî êè íå òè ÷å ñêàÿ êà ìå ðà äëÿ ìåë êèõ ëà áî -

ðà òîð íûõ æè âîò íûõ»)). Óñëî âèÿ ãè ïåð êè íå çèè áû ëè ðå à -

ëè çî âà íû ïó òåì åæå äíåâ íî ãî ïðå áû âà íèÿ (ïëà âà íèÿ) æè -

âîò íûõ â âî äå, ïðî äîë æè òå ëü íî ñòüþ 180 ìèí. Ïî äî ïûò -

íûõ æè âîò íûõ âû âî äè ëè èç ýê ñ ïå ðè ìåí òà íà 7-å, 14-å,

21-å, 30-å, 45-å, 60-å è 90-å ñóò êè îò íà ÷à ëà èñ ñëå äî âà íèÿ

ïî 10 îñî áåé è 2—3 êîí ò ðî ëü íûõ æè âîò íûõ ñî îò âåò ñò âåí -
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íî äëÿ êàæ äîé ïîä ãðóï ïû. Äëÿ èçó ÷å íèÿ èç ìå íå íèé ïà ðà -
íåâ ðà ëü íûõ ñî å äè íè òå ëü íîò êàí íûõ ñòðóê òóð ïå ðè ôå ðè -
÷å ñêèõ íåð âîâ âåò âåé ïëå ÷å âî ãî ñïëå òå íèÿ, ïðî âî äè ëè îò -
ñå ÷å íèå ïå ðåä íèõ (ãðóä íûõ) êî íå÷ íî ñòåé ïî ïëå ÷å âî ìó
ñó ñ òà âó è â îá ëà ñ òè ñðåä íåé òðå òè ïëå ÷à ïî ëà òå ðà ëü íîé
ïî âåð õ íî ñòè èñ ñå êà ëè îð ãà íî êîì ï ëåêñ, ñî ñòî ÿ ùèé èç
ìûøö, êðî âå íîñ íûõ ñî ñó äîâ è íåð âíûõ ñòâî ëîâ ñ îêðó æà -
þ ùåé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íüþ. Âñå ãî äëÿ èñ ñëå äî âà íèÿ
áû ëî ïî ëó ÷å íî 700 îð ãà íî êîì ï ëåê ñîâ.

Äëÿ ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêî ãî èçó ÷å íèÿ ðå àê òèâ íûõ èç ìå íå -
íèé ïà ðà íåâ ðà ëü íîé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè, â îá ëà ñ òè
ñðåä íåé òðå òè ïëå ÷à íà ëà òå ðà ëü íîé ïî âåð õ íî ñòè, ñ èñ ïî -
ëü çî âà íè åì ìèê ðî ðàñ ïà òå ðà (ðà öèî íà ëè çà òîð ñêîå ïðåä -
ëî æå íèå ¹ 1762-07 îò 20.05.2007 ã.), ïðî âî äè ëè èñ ñå ÷å -
íèå íåð âíî-ìû øå÷ íî ãî îð ãà íî êîì ï ëåê ñà. Èç ïî ëó ÷åí -
íûõ îð ãà íî êîì ï ëåê ñîâ, èñ ïî ëü çóÿ ïðå ïà ðî âà ëü íûé ñòî -
ëèê (ïà òåíò ÐÔ ¹166216 îò 30 ìàð òà 2015 ã. «Ïðå ïà ðî âà -
ëü íûé ñòî ëèê äëÿ òî ïî ãðà ôî-àíà òî ìè ÷å ñêî ãî èçó ÷å íèÿ è
âçÿ òèÿ ìà òå ðè à ëà äëÿ ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ»),
èç ãî òàâ ëè âà ëè îá ðàç öû ðàç ìå ðà ìè 10õ10 ìì, êî òî ðûå
ôèê ñè ðî âà ëè ïî ãðó æå íè åì â 10% ðàñ òâîð ôîð ìà ëè íà (ðÍ
7,2—7,4) ïðè êîì íàò íîé òåì ïå ðà òó ðå â òå ÷å íèå 10 ñó òîê.
Çà òåì, ìà òå ðè àë çà ëè âà ëè â ïà ðà ôèí ïî ñòàí äàð ò íîé ìå -
òî äè êå, èñ ïî ëü çóÿ ïðåä ëî æåí íûå ñïî ñî áû: «Ñïî ñîá óäà -
ëå íèÿ èç ëèø êîâ ïà ðà ôè íà èç ìå òàë ëè ÷å ñêèõ êàñ ñåò»
¹ 1764-07 îò 18.05.2007 ã. è «Ñïî ñîá ðàñ ïðå äå ëå íèÿ ãè ñ -
òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ìà òå ðè à ëà, çà ëè òî ãî â ïà ðà ôèí íà äå ðå âÿí -
íûõ áëî êàõ» ¹ 1908-10 îò 19.03.2010 ã. Ìèê ðî òî ìè ðî âà ëè 
è èç ãî òàâ ëè âà ëè ïî ïå ðå÷ íûå ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêèå ñðå çû ñî ñó -
äè ñòî-íåð âíûõ ïó÷ êîâ (ÑÍÏ) ñ îêðó æà þ ùè ìè ìûø öà ìè. 
Äëÿ îá çîð íî ãî èçó ÷å íèÿ ñòðóê òóð íîé îð ãà íè çà öèè ÑÍÏ,
ñðå çû îêðà øè âà ëè ãå ìà òîê ñè ëè íîì è ýîçè íîì; äëÿ èçó ÷å -
íèÿ ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèõ îñî áåí íî ñòåé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà -
íè, îá ðà çó þ ùåé îáî ëî÷ êè íåð âîâ, â òîì ÷èñ ëå è ïà ðà íåâ -
ðà ëü íûå ñòðóê òó ðû — ïî Ìàë ëî ðè, ïèê ðî ôóê ñè íîì ïî
Âàí Ãè çî íó è àëü öè à íî âûì ñè íèì äëÿ âû ÿâ ëå íèÿ òó÷ íûõ
êëå òîê.

Îêðà øåí íûå ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêèå ïðå ïà ðà òû ìèê ðî ñêî -
ïè ðî âà ëè è ôî òî ãðà ôè ðî âà ëè ñ ïî ìî ùüþ îï òè ÷å ñêîé ñè -
ñ òå ìû, ñî ñòî ÿ ùåé èç ìèê ðî ñêî ïà Le i ca CME è îêó ëÿð êà -
ìå ðû DCM-510 íà óâå ëè ÷å íè ÿõ õ100 è õ400 êðàò ñ äî êó -
ìåí òè ðî âà íè åì ñíèì êîâ â ïðî ãðàì ìå FUTURE WINJOE, 
âõî äÿ ùåé â êîì ï ëåêò ïî ñòàâ êè îêó ëÿð-êà ìå ðû.

Â ïî ïå ðå÷ íûõ ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñðå çàõ, èñ ïî ëü çóÿ
«Ñïî ñîá âè çó à ëè çà öèè ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèõ ñòðóê òóð ñ èñ ïî -
ëü çî âà íè åì ìàê ðî ôî òîã ðà ôèé» ¹1907-10 îò 19.03.2010 ã., 
ïðè ñâå òî âîé ìèê ðî ñêî ïèè, èçó ÷à ëè òî ïî ãðà ôè ÷å ñêèå
îñî áåí íî ñòè íà ëè ÷èå è ñòå ïåíü ðàç âè òèÿ ïà ðà íåâ ðà ëü íûõ 
ñî å äè íè òå ëü íîò êàí íûõ ñòðóê òóð. Íà ìèê ðî ôî òîã ðà ôè ÿõ,
ñ ïî ìî ùüþ ïðî ãðàì ìû Ima go J, èç ìå ðÿ ëè: ïëî ùàäü ïî ïå -
ðå÷ íî ãî ñå ÷å íèÿ ñî ñó äè ñòî-íåð âíûõ ïó÷ êîâ, íåð âíûõ
ñòâî ëîâ, ïëî ùàäü ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè, òîë ùè íó îá ùå -
ãî ôàñ öè à ëü íî ãî ôóò ëÿ ðà è îò õî äÿ ùèõ ñòðîï íûõ ýëå ìåí -
òîâ, òîë ùè íó ýí äî íåâ ðèÿ, ïå ðè íåâ ðèÿ. Â ñî å äè íè òå ëü íîé 
òêà íè ýïè íåâ ðèÿ è ïà ðà íåâ ðà ëü íûõ ñòðóê òóð ïðî âå äå íà
êî ëè ÷å ñò âåí íî-êà ÷å ñò âåí íàÿ îöåí êà êëå òî÷ íî ãî êîì ïî -
íåí òà. Â ïî ïó ëÿ öèè òó÷ íûõ êëå òîê, èñ ïî ëü çóÿ êëàñ ñè ôè -
êà öèþ Ä.Ï. Ëèí äå ðà 1976 ã. è 1980 ã., è ñïî ñîá îöåí êè
òó÷ íûõ êëå òîê Ã.Â. Ïî ðÿ äè íà 1991 ã., áû ëî âû äå ëå íî ÷å -
òû ðå òè ïà òó÷ íûõ êëå òîê. Âû ÷èñ ëÿÿ îò íî øå íèå êî ëè ÷å ñò -
âà äå ãðà íó ëè ðî âàí íûõ êëå òîê ê îá ùå ìó êî ëè ÷å ñò âó àíà -
ëè çè ðî âàí íûõ êëå òîê, ðàñ ñ÷è òû âà ëè èí äåêñ äå ãðà íó ëÿ -
öèè.

Äëÿ îöåí êè ñòå ïå íè ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê òèâ íî ñòè
êëå òîê ýïè- è ïà ðà íåâ ðà ëü íîé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè ïðè
ðàç íîé ñòå ïå íè äâè ãà òå ëü íîé àê òèâ íî ñòè ãðóä íîé êî íå÷ -
íî ñòè áûë èñ ïî ëü çî âàí èì ìó íî ãè ñòî õè ìè ÷å ñêèé ìå òîä
(ÈÃÕ), êî òî ðûé ïðî âî äè ëè â ñî îò âåò ñò âèè ñî ñòàí äàð ò -
íû ìè ïðî òî êî ëà ìè ñè ñ òå ìû âè çó à ëè çà öèè Ul t ra-Vi si on
Qu an to Ïå ðîê ñè äà çà Qu an to è ÄÀÁ Qu an to. Èñ ïî ëü çî âà ëè
ìî íî êëî íà ëü íûå àí òè òå ëà ê ìàð êå ðó êëå òî÷ íîé ïðî ëè ôå -
ðà öèè Ki-67 (Ther mo Fis her Sci en ti fic), ïî çâî ëÿ þ ùèå âû -
äå ëèòü êëåò êè, íà õî äÿ ùè å ñÿ â àê òèâ íîé ôà çå êëå òî÷ íî ãî
öèê ëà. Äëÿ ïðî âå äå íèÿ ÈÃÕ ïà ðà ôè íî âûå ñðå çû òîë ùè -
íîé 5—6 ìêì ðàñ ïî ëà ãà ëè íà ïðåä ìåò íûõ ñòåê ëàõ (Su per
Frost Plus), ïðåä âà ðè òå ëü íî îá ðà áî òàí íûå ïî ëè-L-ëè çè -
íîì, è âû ñó øè âà ëè â òå ÷å íèå 12 ÷à ñîâ ïðè t = 37°Ñ. Çà òåì
ðå ãèä ðà òè ðî âà ëè è îñó ùå ñò â ëÿ ëè äå ìà ñêè ðîâ êó àí òè ãå -
íîâ êè ïÿ ÷å íè åì îá ðàç öîâ â 0,01 Ì öèò ðàò íîì áó ôå ðå (ðÍ 
6.0) íà âî äÿ íîé áà íå. Äëÿ èíàê òè âà öèè ýí äî ãåí íîé ïå -
ðîê ñè äà çû íà ñðå çû íà íî ñè ëè 1—3% ðàñ òâîð Í2Î2 â òå ÷å -
íèå 10 ìèí. Èí êó áà öèþ ñ ïåð âè÷ íû ìè êðî ëè ÷ü è ìè àí òè -
òå ëà ìè Ki-67 (Ì3060, SP6, 1:200, «Da ko») ïðî âî äè ëè ïðè
êîì íàò íîé òåì ïå ðà òó ðå â òå ÷å íèå ÷à ñà. Âè çó à ëè çà öèþ ðå -
çó ëü òà òîâ ïî ñëå èì ìó íî ãè ñòî õè ìè ÷å ñêîé ðå àê öèè ñ ìî -
íî êëî íà ëü íû ìè êðî ëè ÷ü è ìè àí òè òå ëà ìè îñó ùå ñò â ëÿ ëè
ñ ïî ìî ùüþ íå ïðÿ ìî ãî ñòðåï òà âè äèí-áèî òè íî âî ãî ïå ðîê -
ñè äàç íî ãî ìå òî äà («Da ko», LSAB+Kit, HRP), â êà ÷å ñò âå
õðî ìî ãåí íî ãî ñóá ñò ðà òà áûë èñ ïî ëü çî âàí ðàñ òâîð äèà ìè -
íî áåí çè äè íà («Da ko», Li qu id DAB+). Ñ öå ëüþ âè çó à ëè çà -
öèè âñåõ êëå òîê ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè äî êðà øè âà ëè ÿä ðà 
ãå ìà òîê ñè ëè íîì. Äëÿ èñê ëþ ÷å íèÿ íå çíà ÷è òå ëü íûõ îò êëî -
íå íèé â õî äå èì ìó íî ãè ñòî õè ìè ÷å ñêîé ðå àê öèè âñå ýòà ïû
âû ïîë íÿ ëèñü îä íî ìî ìåí ò íî, èñ ïî ëü çî âà ëèñü îä íè è òå
æå áó ôåð íûå ðàñ òâî ðû, èí êó áà öè îí íûå ñìå ñè è ðàñ òâî ðû 
àí òè òåë. Âñå âðå ìåí íûå ïðî ìå æóò êè áû ëè îäè íà êî âû ìè.
Ó÷åò ðå çó ëü òà òîâ ïðî âî äè ëè ïðè ìèê ðî ñêî ïèè õ400 êðàò.
Ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè êëåò êè, îñó ùå ñò â ëÿ þ ùèå ýê ñ ï ðåñ ñèþ
áåë êà Ki-67. Ïîä ñ÷åò êî ëè ÷å ñò âà Ki-67 ïî çè òèâ íûõ êëå -
òîê ïðî âî äè ëè íà 100 êëå òîê ïðè àíà ëè çå íå ìå íåå 10 ïî -
ëåé çðå íèÿ. Èí äåêñ ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê òèâ íî ñòè (èí -
äåêñ Ki-67) âû ÷èñ ëÿ ëè êàê ñî îò íî øå íèå êî ëè ÷å ñò âà ñïå -
öè ôè ÷å ñêè îêðà øåí íûõ ÿäåð ê îá ùå ìó êî ëè ÷å ñò âó âñåõ
ÿäåð è âû ðà æà ëè â ïðî öåí òàõ.

Ñòà òè ñòè ÷å ñêóþ îá ðà áîò êó ïî ëó ÷åí íûõ öèô ðî âûõ
äàí íûõ âû ïîë íÿ ëè â ñî îò âåò ñò âèè ñ ñî âðå ìåí íû ìè ïðåä -
ñòàâ ëå íè ÿ ìè î ïðà âè ëàõ ìà òå ìà òè ÷å ñêîé îá ðà áîò êè äàí -
íûõ ìå äè öèí ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé [6, 7]. Âñå ìàñ ñè âû äàí -
íûõ áû ëè ïðî âå ðå íû íà ñî îò âåò ñò âèå íîð ìà ëü íî ìó ðàñ -
ïðå äå ëå íèþ, ïî ðå çó ëü òà òàì ïðî âåð êè áûë èñ ïî ëü çî âàí
íå ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêèé êðè òå ðèé — U-êðè òå ðèé Ìàí -
íà—Óèò íè. Ó÷è òû âàÿ äî ïó ñ òè ìûé äëÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü -
íûõ ìå äè êî- áèî ëî ãè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé óðî âåíü
ð < 0,05, äëÿ ïîä òâåð æ äå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêîé ãè ïî òå çû áûë 
âû áðàí èìåí íî òà êîé óðî âåíü çíà ÷è ìî ñòè. Äëÿ îïè ñà íèÿ
âû áî ðî÷ íîé ñî âî êóï íî ñòè äàí íûõ èñ ïî ëü çî âà ëè ñðåä íèå
çíà ÷å íèÿ ñî ñòàí äàð ò íîé îøèá êîé ñðåä íèõ ïî êà çà òå ëåé
(M ± SE), êàê òðà äè öè îí íóþ äëÿ ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêèõ èñ ñëå -
äî âà íèé ôîð ìó.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Àäàï òà öèÿ ãðóä íîé êî íå÷ íî ñòè ê îïðå äå ëåí íîé ôóí ê -
öèè âëå ÷åò çà ñî áîé ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèå ïå ðå ñòðîé êè ðàç -
ëè÷ íûõ ñè ñ òåì êî íå÷ íî ñòè, â òîì ÷èñ ëå è íåð âíîé. Óñè -
ëèâ èëè îñëà áèâ îïðå äå ëåí íóþ àäàï òà öèþ êî íå÷ íî ñòè
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(íà ïðè ìåð, ëî êî ìî öèÿ â âî äå — åæå äíåâ íîå ïëà âà íèå
â òå ÷å íèå 180 ìèí èëè îãðà íè ÷å íèå ïî äâèæ íî ñ òè â ðå çó -
ëü òà òå ïðå áû âà íèÿ â ãè ïî êè íå òè ÷å ñêîé êà ìå ðå) è ïðî ñëå -
äèâ çà èç ìå íå íè ÿ ìè â ñòðóê òó ðå íåð âà, ìîæ íî ñó äèòü î
òîì, çà êà êóþ ôóí ê öèþ îò âåò ñò âåí íà òà èëè èíàÿ ñòðóê òó -
ðà è êà êî âà åå ðîëü â öå ëîì. Èìåí íî òà êîå ñî ÷å òà íèå ýê ñ -
ïå ðè ìåí òà ñ ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèì èñ ñëå äî âà íè åì è ïî çâî ëè -
ëî îïðå äå ëèòü ñòðóê òóð íî-ôóí ê öè î íà ëü íûå îñî áåí íî ñòè
ÏÑÑ â óñëî âè ÿõ ãè ïî- è ãè ïåð êè íå çèè.

Âû áîð áå ëûõ ëà áî ðà òîð íûõ êðûñ â êà ÷å ñò âå ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà ëü íûõ æè âîò íûõ, áûë îáî ñíî âàí äî ñòà òî÷ íîé ñòå -
ïå íüþ ðàç âè òèÿ ÏÑÑ è õî ðî øåé èõ âè çó à ëè çà öèåé ó ïðåä -
ñòà âè òå ëåé îò ðÿ äà ãðû çó íû, ïî äàí íûì ðà íåå ïðî âå äåí -
íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ [8, 9]. Íàè áî ëåå ÿð êî âû ðà æåí íûå èç -
ìå íå íèÿ áû ëè âû ÿâ ëå íû â íåð âå ðàç ãè áà òå ëåé, ÷òî è ïî -
ñëó æè ëî îñíî âà íè åì äëÿ äà ëü íåé øå ãî èçó ÷å íèÿ ïðî ëè ôå -
ðà òèâ íîé àê òèâ íî ñòè êëå òîê (îïðå äå ëÿ ëè Êi-67 ïî ëî æè -
òå ëü íûå êëåò êè) ÏÑÑ è ýïè íåâ ðèÿ â ñðàâ íè òå ëü íîì àñ -
ïåê òå.

Ïðî âå äåí íîå ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêîå èñ ñëå äî âà íèå ïî êà çà -
ëî, ÷òî íåðâ ðàç ãè áà òå ëåé áûë îá ðà çî âàí 5 íåð âíû ìè ïó÷ -
êà ìè íà ïðà âîé êî íå÷ íî ñòè è 4 íà ëå âîé êî íå÷ íî ñòè.
Ôîð ìà ÑÍÏ áû ëà âå ðå òå íî âèä íîé, â îá ëà ñ òè «áðþø êà»
ðàñ ïî ëà ãàë ñÿ ñà ìûé êðóï íûé íåð âíûé ïó ÷îê, ïëî ùàäü
ïî ïå ðå÷ íî ãî ñå ÷å íèÿ êî òî ðî ãî ñî ñòà âè ëà
0,508 ± 0,001 ìì2 è 0,541 ± 0,001 ìì2 íà ïðà âîé è ëå âîé
êî íå÷ íî ñòè ñî îò âåò ñò âåí íî. Íà ïå ðè ôå ðèè ÑÍÏ âè çó à -
ëè çè ðî âà ëèñü êðóï íûå êðî âå íîñ íûå ñî ñó äû è ìåë êèå
íåð âíûå ïó÷ êè ðàç íî ãî äèà ìåò ðà, ïëî ùàäü êî òî ðûõ âà ðü -
è ðî âà ëà îò 0,046 ± 0,000 ìì2 äî 0,149 ± 0,001 ìì2 íà ïðà -
âîé êî íå÷ íî ñòè è îò 0,050 ± 0,001 ìì2 äî
0,135 ± 0,001 ìì2 íà ëå âîé êî íå÷ íî ñòè. Ïëî ùàäü ïî ïå -
ðå÷ íî ãî ñå ÷å íèÿ ÑÍÏ áû ëà áî ëü øå íà ïðà âîé êî íå÷ íî ñòè 
è ñî ñòà âè ëà — 3,059 ± 0,012 ìì2, íà ëå âîé —
2,755 ± 0,004 ìì2 (ð < 0,05). Ïëî ùàäü, çà íè ìà å ìàÿ îêðó -
æà þ ùåé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íüþ, áû ëà â 1,2 ðà çà áî ëü øå
ñïðà âà, ïðè ýòîì çíà ÷å íèå ñî îò íî øå íèÿ ïëî ùà äè íåð -

âíîé òêà íè ê ñî å äè íè òå ëü íîé áû ëî â 1,3 ðà çà ìå íü øå, ÷åì 
â íåð âàõ ñãè áà òå ëåé. Âû ÿâ ëåí íîå àñèì ìåò ðè÷ íîå ïðå îá -
ëà äà íèå ïëî ùà äè ïî ïå ðå÷ íî ãî ñå ÷å íèÿ ÑÍÏ ÿâ ëÿ åò ñÿ
ïðî ÿâ ëå íè åì áè ëà òå ðà ëü íîé àñèì ìåò ðèè â ñòðî å íèè ïå -
ðè ôå ðè ÷å ñêèõ íåð âîâ â îá ëà ñ òè ñðåä íåé òðå òè ïëå ÷à.

Ñòðóê òó ðû ïà ðà íåâ ðèÿ õî ðî øî âè çó à ëè çè ðó þò ñÿ. Âñå
êîì ïî íåí òû ÑÍÏ îêðó æå íû îá ùèì ôàñ öè à ëü íûì ôóò ëÿ -
ðîì (FF), òîë ùè íà êî òî ðî ãî äî ñòî âåð íî (ð < 0,05) áî ëü øå 
â 1,4 ðà çà, ÷åì â íåð âàõ ñãè áà òå ëåé (FF ðàç ãè áà òå ëåé ñïðà -
âà = 4,67 ± 0,013 ìêì, ñëå âà = 4,08 ± 0,001 ìêì è FF ñãè -
áà òå ëåé ñïðà âà = 3,43 ± 0,001 ìêì è ñëå -
âà = 2,96 ± 0,004 ìêì). Îò ëè ÷è åì â ñòðî å íèè ÏÑÑ â ñðàâ -
íå íèè ñ íåð âà ìè ñãè áà òå ëåé, ÿâ ëÿ åò ñÿ äî ñòî âåð íî áî ëü -
øåå êî ëè ÷å ñò âî áå ëîé æè ðî âîé òêà íè ñ òåí äåí öèåé ê ñëè -
ÿ íèþ â äî ëü êè. Íåð âíûå ïó÷ êè ïî êðû òû ïå ðè íåâ ðè åì,
ñ õî ðî øî âû ðà æåí íîé ïî ñëîé íî ñòüþ. Òîë ùè íà ïå ðè íåâ -
ðèÿ, áåç äî ñòî âåð íûõ îò ëè ÷èé ìåæ äó êî íå÷ íî ñòÿ ìè ñî -
ñòà âè ëà 5,234 ± 0,015 ìêì è 5,562 ± 0,012 ìêì íà ëå âîé è
ïðà âîé êî íå÷ íî ñòè ñî îò âåò ñò âåí íî. Â ñî å äè íè òå ëü íîé
òêà íè ýïè íåâ ðèÿ, ðàñ ïî ëî æåí íîé ìåæ äó íåð âíû ìè ïó÷ -
êà ìè, âè çó à ëè çè ðî âà ëèñü ìåë êèå êðî âå íîñ íûå ñî ñó äû è
íåð âíûå ñòâî ëè êè. Â ìåæ ïó÷ êî âîì ýïè íåâ ðèè âî ëîê íà
ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè ðàñ ïî ëî æå íû áî ëåå ðûõ ëî è õà î -
òè÷ íî, ÷åì â íà ðóæ íîì íàä ïó÷ êî âîì ýïè íåâ ðè åì. Ñî å äè -
íè òå ëü íàÿ òêàíü ýïè íåâ ðèÿ ïëàâ íî ïå ðå õî äèò â îêðó æà þ -
ùóþ íåðâ, ïà ðà íåâ ðà ëü íóþ ñî å äè íè òå ëü íóþ òêàíü, âî -
ëîê íà êî òî ðîé áî ëåå ñòðóê òó ðè ðî âà íû è óïî ðÿ äî ÷å íû.

Â óñëî âè ÿõ ýê ñ ïå ðè ìåí òà, îãðà íè ÷å íèå äâè ãà òå ëü íîé
àê òèâ íî ñòè ãðóä íîé êî íå÷ íî ñòè ïðè íà õîæ äå íèè æè âîò -
íûõ â ãè ïî êè íå òè ÷å ñêîé êà ìå ðå ïðè âî äè ëî ê ñó ùå ñò âåí -
íûì ñòðóê òóð íûì ïå ðå ñòðîé êàì â ñî å äè íè òå ëü íîò êàí íûõ 
íå âðà ëü íûõ îáî ëî÷ êàõ. Â óñëî âè ÿõ ãè ïî êè íå çèè, ïðî èñ -
õî äè ëî ïî ñòå ïåí íîå ñíè æå íèå ïëî ùà äè ïî ïå ðå÷ íî ãî ñå -
÷å íèÿ ÑÍÏ (Sñíï), íåð âíûõ ñòâî ëîâ (Síï), îêðó æà þ ùåé
ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè (Sñò) è òîë ùè íû ïå ðè íåâ ðèÿ (dÏ).
Äè íà ìè êà èç ìå íå íèé äàí íûõ ïî êà çà òå ëåé ïðåä ñòàâ ëå íà
â òàáë. 1.
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Äè íà ìè êà èç ìå íå íèÿ ïëî ùà äè ïî ïå ðå÷ íî ãî ñå ÷å íèÿ ñî ñó äè ñòî-íåð âíî ãî ïó÷ êà (Sñíï), íåð âíîé òêà íè (Síï),
îêðó æà þ ùåé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè (Sñò) è òîë ùè íû ïå ðè íåâ ðèÿ (dÏ) íåð âà ðàç ãè áà òå ëåé

 â óñëî âè ÿõ ãè ïî êè íå çèè

Ñðî êè
íà áëþ äå íèÿ

Ïðà âûé íåðâ ðàç ãè áà òå ëåé Ëå âûé íåðâ ðàç ãè áà òå ëåé

Sñíï Síï Sñò dÏ Sñíï Síï Sñò dÏ

Êîí ò ðîëü 1,552 ± 0,01 0,060 ± 0,01 1,492 ± 0,01 5,234 ± 0,01 1,626 ± 0,01 0,049 ± 0,01 1,577 ± 0,01 5,287 ± 0,01

7 ñóò. (n = 10) 1,355 ±
0,01*

0,057 ±
0,01

1,325 ±
0,01*

4,888 ±
0,01

1,441 ±
0,01

0,047 ±
0,01

1,399 ±
0,01

5,558 ±
0,01

14 ñóò. (n = 10) 1,374 ±
0,01*

0,048 ±
0,01

1,298 ±
0,01*

4,658 ±
0,01

1,430 ±
0,01

0,042 ±
0,01

1,383 ±
0,01

4,959 ±
0,01

21 ñóò. (n = 10) 0,924 ±
0,01*#

0,044 ±
0,01

0,879 ±
0,01*#

4,468 ±
0,01*

1,187 ±
0,01*#

0,037 ±
0,01

1,154 ±
0,01*

4,870 ±
0,01

30 ñóò. (n = 10) 0,892 ±
0,01*

0,023 ±
0,01

0,868 ±
0,01*

4,267 ±
0,01*

1,014 ±
0,01*#

0,036 ±
0,01

0,977 ±
0,01*

4,669 ±
0,01

45 ñóò. (n = 10) 0,891 ±
0,01*

0,053 ±
0,01

0,838 ±
0,01*

3,575 ±
0,01*#

0,944 ±
0,01*#

0,032 ±
0,01

0,915 ±
0,01*#

4,372 ±
0,01*#

60 ñóò. (n = 10) 0,859 ±
0,01*

0,042 ±
0,01

0,816 ±
0,01*

3,173 ±
0,01*#

0,835 ±
0,01*#

0,029 ±
0,01

0,798 ±
0,01*#

3,969 ±
0,01*

90 ñóò. (n = 10) 0,857 ±
0,01*

0,039 ±
0,01

0,817 ±
0,01*

2,864 ±
0,01*#

0,748 ±
0,01*#

0,026 ±
0,01

0,722 ±
0,01*#

3,035 ±
0,01*#

Ïðè ìå ÷à íèå. * — ð < 0,05 ïðè ñðàâ íå íèè ñ äàí íû ìè â êîí ò ðî ëå, # — ð < 0,05 ïðè ñðàâ íå íèè ñ ïðå äû äó ùåé òî÷ êîé òå ñ òè -
ðî âà íèÿ (ïî êðè òå ðèþ Ìàí íà—Óèò íè).



Ìîð ôî ìåò ðè ÷å ñêèé àíà ëèç ñòðóê òóð íåð âà ðàç ãè áà òå -
ëåé âû ÿ âèë ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìîå (ð < 0,05) ñíè æå íèå
ïëî ùà äè ïî ïå ðå÷ íî ãî ñå ÷å íèÿ ÑÍÏ â 2 ðà çà íà ëå âîé êî -
íå÷ íî ñòè è â 1,8 ðà çà íà ïðà âîé, ïðå è ìó ùå ñò âåí íî çà ñ÷åò 
óìå íü øå íèÿ ïëî ùà äè îêðó æà þ ùåé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà -
íè â 2 ðà çà. Òîë ùè íà ïå ðè íåâ ðèÿ ê îêîí ÷à íèþ ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà óìå íü øè ëàñü â 1,7 ðà çà íà ëå âîé êî íå÷ íî ñòè è
â 1,8 ðà çà íà ïðà âîé êî íå÷ íî ñòè. Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî
ìàê ñè ìà ëü íîå ñíè æå íèå (â 1,3 ðà çà íà ëå âîé êî íå÷ íî ñòè
è â 2 ðà çà íà ïðà âîé êî íå÷ íî ñòè) ïëî ùà äè ïî ïå ðå÷ íî ãî
ñå ÷å íèÿ íåð âíûõ ïó÷ êîâ ïðî èñ õî äè ëî â ïðî ìå æóò êå ìåæ -
äó 21-ìè è 30-ìè ñóò êà ìè ýê ñ ïå ðè ìåí òà.

Â îêðó æà þ ùåì íåð âíûå ïó÷ êè ýïè íåâ ðèè è ÏÑÑ íà -
áëþ äà ëîñü óìå íü øå íèå êî ëè ÷å ñò âà áå ëîé æè ðî âîé òêà íè, 
óïëîò íå íèå ðàñ ïî ëî æå íèÿ êîë ëà ãå íî âûõ âî ëî êîí, óâå ëè -
÷å íèå êî ëè ÷å ñò âà êëå òîê â åäè íè öå ïëî ùà äè ñðå çà. Îá -
ùèé ôàñ öè à ëü íûé ôóò ëÿð, îêðó æà þ ùèé âñå êîì ïî íåí òû
ÑÍÏ, õî ðî øî âè çó à ëè çè ðî âàí, ôàñ öè à ëü íî-êëåò ÷à òî÷ -
íûå ïðî ñòðàí ñò âà, çà ïîë íåí íûå äî ëü êà ìè áå ëîé æè ðî âîé 
òêà íè, óìå íü øà ëèñü â îáú å ìå, ïðè ýòîì êî ëè ÷å ñò âî ìåë -
êèõ êðî âå íîñ íûõ ñî ñó äîâ íà åäè íè öó ïëî ùà äè ñðå çà âîç -
ðà ñ òà ëî (ðèñ. 1).

Â êëå òî÷ íîì êîì ïî íåí òå ïðå îá ëà äà ëè ôèá ðîá ëà ñòû,
ôèá ðî öè òû è òó÷ íûå êëåò êè. Íå îá õî äè ìî îò ìå òèòü, ÷òî
íà ôî íå àá ñî ëþò íî ãî ïðå îá ëà äà íèÿ â ïî ëå çðå íèÿ êëå -
òîê-ðå çè äåí òîâ íà âñåõ ñðî êàõ ýê ñ ïå ðè ìåí òà, äè íà ìè êà
èç ìå íå íèÿ êî ëè ÷å ñò âåí íî ãî ñî ñòà âà áû ëà ðàç ëè÷ íîé. Òàê, 
â ÏÑÑ êî ëè ÷å ñò âî ôèá ðîá ëà ñòîâ èìå ëî òåí äåí öèþ ê óâå -
ëè ÷å íèþ äî 30-õ ñó òîê, çà òåì ïðî èñ õî äè ëî óìå íü øå íèå
èõ ÷èñ ëà, ÷òî âïîë íå îáú ÿñ íè ìî ñíè æå íè åì ïðî ëè ôå ðà -
òèâ íîé àê òèâ íî ñòè êëå òîê ïðè ãè ïî êè íå çèè. Êî ëè ÷å ñò âî
ôèá ðî öè òîâ óâå ëè ÷è âà ëîñü â 1,2 ðà çà ê 30-ì ñóò êàì ýê ñ -
ïå ðè ìåí òà, à çà òåì ïðî èñ õî äè ëî óìå íü øå íèå èõ ÷èñ ëà îò
îá ùå ãî êî ëè ÷å ñò âà êëå òîê. Ïðè ýòîì â ïî ëå çðå íèÿ âè çó à -
ëè çè ðî âà ëîñü áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî ìàê ðî ôà ãîâ è òó÷ íûõ
êëå òîê, çíà ÷å íèÿ êî òî ðûõ íà 21-å ñóò êè ÿâ ëÿ ëèñü äèà ìåò -
ðà ëü íî ïðî òè âî ïî ëîæ íû ìè, çà òåì ïðî èñ õî äè ëî ñíè æå íèå 
êî ëè ÷å ñò âà ìàê ðî ôà ãîâ íà ôî íå ïî ëó òî ðàê ðàò íî ãî ïðå îá -
ëà äà íèÿ òó÷ íûõ êëå òîê.

Â âî ëîê íè ñòîé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè ýïè íåâ ðèÿ íà -
áëþ äà å ìîå óâå ëè ÷å íèå êëå òîê ôèá ðîá ëà ñòè ÷å ñêî ãî ðÿ äà
áû ëî ñòà òè ñòè ÷å ñêè íå çíà ÷è ìûì, ïðè ýòîì, èõ îò íî ñè -
òåëü íîå êî ëè ÷å ñò âî íà âñåõ ñðî êàõ ýê ñ ïå ðè ìåí òà áû ëî
çíà ÷è ìî ìå íü øå, ÷åì â ïà ðà íåâ ðà ëü íîé ñî å äè íè òå ëü íîé
òêà íè. Ïî êà çà òåëü ñî îò íî øå íèÿ êëå òîê-ðå çè äåí òîâ ê íå -
ðå çè äåí òàì áûë â 1,3 ðà çà ìå íü øå, â ñðàâ íå íèè ñî çíà ÷å -
íè ÿ ìè â ÏÑÑ. Èí òå ðåñ íî îò ìå òèòü, ÷òî êî ëè ÷å ñò âî ìàê -
ðî ôà ãîâ, â ñðàâ íå íèè ñ ïà ðà íåâ ðà ëü íîé òêà íüþ, íà ôî íå
ìå íü øå ãî èõ ÷èñ ëà, èìå ëî òåí äåí öèþ ðî ñ òà äî 21-õ ñó òîê
ýê ñ ïå ðè ìåí òà, à çà òåì ïðî èñ õî äè ëî ðåç êîå ñíè æå íèå èõ
êî ëè ÷å ñò âà â 3,3 ðà çà ê îêîí ÷à íèþ ýê ñ ïå ðè ìåí òà (íà 21-å
ñóò êè êî ëè ÷å ñò âî ìàê ðî ôà ãîâ ñî ñòà âè ëî 10% îò îá ùå ãî
êëå òî÷ íî ãî ñî ñòà âà, íà 90-å ñóò êè — 3%). Ïîä ñ÷åò êî ëè ÷å -
ñò âà òó÷ íûõ êëå òîê â íà ÷à ëå ýê ñ ïå ðè ìåí òà âû ÿ âèë òî òà ëü -
íóþ äå ãðà íó ëÿ öèþ ìà ñ òî öè òîâ â ýïè íåâ ðèè. Ïî èñ òå ÷å -
íèè ìå ñÿ öà ìàñ ñèâ íàÿ äå ãðà íó ëÿ öèÿ íà áëþ äà ëàñü â ÏÑÑ.
Â ïî ëå çðå íèÿ íà íà ÷à ëü íûõ ñðî êàõ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ïðå îá -
ëà äà ëè òó÷ íûå êëåò êè â ñòà äèè íà êîï ëå íèÿ ñåê ðå òà —
0 òèï. Çà òåì, íà ÷è íàÿ ñ 30-õ ñó òîê ýê ñ ïå ðè ìåí òà, ïðå îá -
ëà äà ëè òó÷ íûå êëåò êè â ñòà äèè äå ãðà íó ëÿ öèè (I, II è
III òè ïû). Â ýïè íåâ ðèè íà óêà çàí íîì ñðî êå, êàð òè íà áû ëà 
äèà ìåò ðà ëü íî ïðî òè âî ïî ëîæ íîé.

Íà áëþ äà å ìîå â ïà ðà íåâ ðèè, â óñëî âè ÿõ ãè ïî êè íå çèè,
äâó êðàò íî ìå íü øåå êî ëè ÷å ñò âà òó÷ íûõ êëå òîê (ÒÊ â ïà ðà -
íåâ ðèè íà 7-å ñóò êè ñî ñòà âè ëî 9% îò îá ùå ãî êî ëè ÷å ñò âà
êëå òîê, íà 14-å ñóò êè — 10%; ÒÊ â ýïè íåâ ðèè íà 7-å ñóò êè
ñî ñòà âè ëî 20% îò îá ùå ãî êî ëè ÷å ñò âà êëå òîê, íà 14-å ñóò êè
— 21%), ñâè äå òå ëü ñò âó þ ùåå î ìàñ ñèâ íîé äå ãðà íó ëÿ öèè,
ÿâ ëÿ åò ñÿ àäàï òà öè îí íîé ðå àê öèåé ÏÑÑ íà äåé ñò âèå ýê ñò -
ðå ìà ëü íûõ ôàê òî ðîâ, â äàí íîì ñëó ÷àå, íà ãè ïî êè íå çèþ.
Ó÷è òû âàÿ ñòè ìó ëè ðó þ ùåå âëè ÿ íèå òó÷ íûõ êëå òîê íà óñè -
ëå íèå ñèí òå çà êîë ëà ãå íà ôèá ðîá ëà ñòà ìè, âïîë íå îáú ÿñ íè -
ìî ïî ëó ÷åí íîå íà ìè ïðè ãè ïî êè íå çèè áî ëü øåå (â 1,5 ðà çà)
êî ëè ÷å ñò âî ôèá ðîá ëà ñòîâ â ÏÑÑ, ÷åì â ýïè íåâ ðèè. Ïî
äàí íûì Å.Î. Áàã ëàé (2015) ñòè ìó ëè ðó þ ùåå âëè ÿ íèå òó÷ -
íûõ êëå òîê íà ïðî öåñ ñû ôèá ðî çà îáó ñëîâ ëå íî àê òè âà öèåé
ôóí ê öèè ôèá ðîá ëà ñòîâ [10]. Âû äå ëåí íûå ìà ñ òî öè òà ìè âå -
ùå ñò âà ïðè äå ãðà íó ëÿ öèè ïî òåí öè ðó þò ìè òî òè ÷å ñêèå ïðî -
öåñ ñû â ôèá ðîá ëà ñòàõ. Ïðè äåé ñò âèè ýê ñò ðå ìà ëü íûõ ôàê -
òî ðîâ îò âåò òó÷ íûõ êëå òîê íî ñèò êàê ñè ñ òåì íûé õà ðàê òåð,
òàê ìî æåò è ïðî ÿâ ëÿ òü ñÿ õî ðî øî âû ðà æåí íîé ìåñò íîé ðå -
àê öèåé â âè äå òî òà ëü íîé äå ãðà íó ëÿ öèè [11].

Âû ÿâ ëåí íîå áî ëü øåå ñî äåð æà íèå ìàê ðî ôà ãîâ
(â 1,5 ðà çà) íà íà ÷à ëü íûõ ñðî êàõ ãè ïî êè íå çèè â ÏÑÑ ïðè
ñðàâ íå íèè ñ ýïè íåâ ðè åì òàê æå ñâè äå òå ëü ñò âó åò î áî ëåå
àê òèâ íî ïðî òå êà þ ùèõ ïðî öåñ ñàõ ïðî ëè ôå ðà öèè â ÏÑÑ.
Ïî äàí íûì Í.Ò. Àëåê ñå å âîé (2012), ìàê ðî ôà ãè ñòè ìó ëè -
ðó þò ïðî ëè ôå ðà öèþ êëå òîê ïî ñðåä ñò âîì ñåê ðå öèè ðàç -
ëè÷ íûõ öè òî êè íîâ, êî òî ðûå ðå ãó ëè ðó þò ñêî ðîñòü ðàç -
ìíî æå íèÿ è õà ðàê òåð äèô ôå ðåí öè ðîâ êè êëå òîê, â òîì
÷èñ ëå è ôèá ðîá ëà ñòîâ [12—14].

Ñòå ïåíü ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê òèâ íî ñòè êëå òîê, íà õî -
äÿ ùèõ ñÿ â G1, G2, S è M-ôà çàõ êëå òî÷ íî ãî öèê ëà, íà ÷è -
íàÿ ñ 21-õ ñó òîê ýê ñ ïå ðè ìåí òà, èìå ëà ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà -
÷è ìûå îò ëè ÷èÿ ìåæ äó ýïè íåâ ðè åì è ÏÑÑ. Òàê, íà 30-å
ñóò êè èí äåêñ ïðî ëè ôå ðà öèè (ÈÏ) â ýïè íåâ ðèè áûë íè æå
íà ëå âîé êî íå÷ íî ñòè íà 23%, íà ïðà âîé íà 22% ñî îò âåò ñò -
âåí íî. ×å ðåç ïîë òî ðà ìå ñÿ öà îò íà ÷à ëà ýê ñ ïå ðè ìåí òà ÈÏ
â ýïè íåâ ðèè òàê æå áûë íè æå íà 23% ñëå âà è 22% ñïðà âà.
Ê îêîí ÷à íèþ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ðàç íè öà ñî ñòàâ ëÿ ëà 19% ñëå -
âà è 33% ñïðà âà ñî îò âåò ñò âåí íî.

Îöå íè âàÿ ïðî ëè ôå ðà òèâ íóþ àê òèâ íîñòü êëå òîê ñî å äè -
íè òå ëü íîò êàí íûõ íå âðà ëü íûõ îáî ëî ÷åê, ñëå äó åò îò ìå -
òèòü, ÷òî â ÏÑÑ íà âñåõ ñðî êàõ ýê ñ ïå ðè ìåí òà, â óñëî âè ÿõ
ãè ïî êè íå çèè, áû ëà âûøå, ÷åì â ýïè íåâ ðèè â 1,3 ðà çà. Äè -
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Ðèñ. 1. Ìèê ðî ôî òîã ðà ôèÿ íåð âà ðàç ãè áà òå ëåé è ïà ðà íåâ ðà ëü íûõ ñî å -
äè íè òå ëü íîò êàí íûõ ñòðóê òóð â îá ëà ñ òè ñðåä íåé òðå òè ïëå ÷à â óñëî âè -
ÿõ ãè ïî êè íå çèè íà 14-å ñóò êè. Ñòðåë êà ìè îáî çíà ÷å íû: 1 — îá ùèé
ôàñ öè à ëü íûé ôóò ëÿð, 2 — ñî ñó äû ïà ðà íåâ ðèÿ. Îâà ëîì îáî çíà ÷å íû
ïà ðà íåâ ðà ëü íûå ñî å äè íè òå ëü íîò êàí íûå ñòðóê òó ðû. Îêðà øå íî ãå ìà -
òîê ñè ëè íîì è ýîçè íîì. Óâ. õ200.



íà ìè êà èç ìå íå íèÿ èí äåê ñà ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê òèâ íî ñòè 
êëå òîê â ýïè- è ïà ðà íåâ ðà ëü íîé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè
íåð âà ðàç ãè áà òå ëåé â îá ëà ñ òè ñðåä íåé òðå òè ïëå ÷à ïðåä -
ñòàâ ëå íà íà ðèñ. 2.

Íà ïðåä ñòàâ ëåí íîé äèà ãðàì ìå õî ðî øî âû ðà æå íà äè -
íà ìè êà èç ìå íå íèé èí äåê ñà ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê òèâ íî ñòè 
êëå òîê ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè ýïè íåâ ðèÿ è ÏÑÑ. Áî ëåå
àê òèâ íî ïðî öåñ ñû ïðî ëè ôå ðà öèè ïðî òå êà þò â ÏÑÑ, î
÷åì ñâè äå òå ëü ñò âó þò çíà ÷è ìî áî ëü øèå èí äåê ñû ïðî ëè ôå -
ðà öèè â ñðàâ íå íèè ñ ýïè íåâ ðè åì. Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî
ñêî ðîñòü ïðî ëè ôå ðà öèè êëå òîê ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè,
êàê ÏÑÑ, òàê è ýïè íåâ ðèÿ èìå ëà îá ðàò íî ïðî ïîð öè î -
íàëü íóþ íà ïðàâ ëåí íîñòü äëè òå ëü íî ñòè ýê ñ ïå ðè ìåí òà.
Ê çà âåð øå íèþ ýê ñ ïå ðè ìåí òà (íà 90 ñóò êè) èí äåêñ ïðî ëè -
ôå ðà öèè ñíè çèë ñÿ â ïà ðà íåâ ðèè â 1,5 ðà çà, à â ýïè íåâ ðèè
â 1,9 ðà çà, ÷òî ìî æåò ñâè äå òå ëü ñò âî âàòü î áî ëåå âû ñî êîé
ñòå ïå íè àäàï òà öè îí íûõ âîç ìîæ íî ñòåé ÏÑÑ.

Â óñëî âè ÿõ ïî âû øåí íîé äâè ãà òå ëü íîé àê òèâ íî ñòè
ãðóä íîé êî íå÷ íî ñòè — ãè ïåð êè íå çèè, ïëî ùàäü ïî ïå ðå÷ -
íî ãî ñå ÷å íèÿ ÑÍÏ íà ïðà âîé êî íå÷ íî ñòè óâå ëè ÷è ëàñü
â 1,5 ðà çà, íà ëå âîé êî íå÷ íî ñòè â 2,3 ðà çà. Íà áëþ äà å ìûå

èç ìå íå íèÿ ïðî èñ õî äè ëè çà ñ÷åò äî ñòî âåð íî ãî óâå ëè ÷å íèÿ
íå òî ëü êî ïëî ùà äè ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè â 1,5—2,9 ðà çà,
íî è â ðå çó ëü òà òå 5—7-êðàò íî ãî óâå ëè ÷å íèÿ ïëî ùà äè ïî -
ïå ðå÷ íî ãî ñå ÷å íèÿ íåð âíûõ ïó÷ êîâ. Òîë ùè íà ïå ðè íåâ ðèÿ 
áåç äî ñòî âåð íûõ ðàç ëè ÷èé ìåæ äó êî íå÷ íî ñòÿ ìè óâå ëè ÷è -
âà ëàñü â 1,5 ðà çà. Èç ëî æåí íûå çà êî íî ìåð íî ñòè ïðåä ñòàâ -
ëå íû â òàáë. 2.

Àíà ëèç êà ÷å ñò âåí íî-êî ëè ÷å ñò âåí íî ãî ñî ñòà âà êëå òî÷ -
íî ãî êîì ïî íåí òà ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè ýïè íåâ ðèÿ è
ÏÑÑ âû ÿ âèë ïðå îá ëà äà íèå êëå òîê ôèá ðîá ëà ñòè ÷å ñêî ãî
ðÿ äà (êî ëè ÷å ñò âî ôèá ðîá ëà ñòîâ âà ðü è ðî âà ëî îò 36% äî
55% â ýïè íåâ ðèè è îò 36% äî 46% â ïà ðà íåâ ðèè). Òó÷ íûå
êëåò êè, èìå þ ùèå ïðå è ìó ùå ñò âåí íî îâà ëü íóþ ôîð ìó è
íà õî äÿ ùè å ñÿ â ñòà äèè íà êîï ëå íèÿ ñåê ðå òà íà íà ÷à ëü íûõ
ñðî êàõ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ê îêîí ÷à íèþ ïå ðå õî äè ëè â ñòà äèþ
äå ãðà íó ëÿ öèè, ÷òî ïðè âî äè ëî ê ðåç êî ìó ñíè æå íèþ èõ êî -
ëè ÷å ñò âà íà åäè íè öå ïëî ùà äè ñðå çà (êî ëè ÷å ñò âî ÒÊ
â ýïè íåâ ðèè íà 7-å ñóò êè ñî ñòà âè ëî 14% îò îá ùå ãî êëå -
òî÷ íî ãî ñî ñòà âà, íà 90-å ñóò êè — 8%; â ïà ðà íåâ ðèè êî ëè -
÷å ñò âî ÒÊ íà 7-å ñóò êè ñî ñòà âè ëî 9% îò îá ùå ãî êëå òî÷ íî -
ãî ñî ñòà âà, íà 90-å ñóò êè — 3%).
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Ðèñ. 2. Äè íà ìè êà èç ìå íå íèÿ èí äåê ñà ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê òèâ íî ñòè (ïî ãî ðè çîí òà ëü íîé øêà ëå) êëå òîê â ýïè- è ïà ðà íåâ ðà ëü íîé ñî å äè íè òå ëü íîé
òêà íè (ïà ðà íåâ ðèé) íåð âà ðàç ãè áà òå ëåé (ËÐ è ÏÐ — íà ëå âîé è ïðà âîé êî íå÷ íî ñòè ñî îò âåò ñò âåí íî) â îá ëà ñ òè ñðåä íåé òðå òè ïëå ÷à â óñëî âè ÿõ ãè -
ïî êè íå çèè.
# — ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ çíà ÷è ìîñòü îò ëè ÷èé îò ñðî êà îá ñëå äî âà íèÿ 7 ñó òîê (p < 0,05 ïî êðè òå ðèþ Ìàí íà—Óèò íè); * — ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ çíà ÷è ìîñòü
ðàç ëè ÷èé ìåæ äó ýïè- è ïà ðà íåâ ðà ëü íîé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè íà ñî îò âåò ñò âó þ ùåé ñòî ðî íå (p < 0,05 ïî êðè òå ðèþ Ìàí íà—Óèò íè).
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Òàá ëè öà 2
Äè íà ìè êà èç ìå íå íèÿ ïëî ùà äè ïî ïå ðå÷ íî ãî ñå ÷å íèÿ ñî ñó äè ñòî-íåð âíî ãî ïó÷ êà (Sñíï), íåð âíîé òêà íè (Síï),

îêðó æà þ ùåé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè (Sñò) è òîë ùè íû ïå ðè íåâ ðèÿ (dÏ) íåð âà ðàç ãè áà òå ëåé 
â óñëî âè ÿõ ãè ïåð êè íå çèè

Ñðî êè
íà áëþ äå íèÿ

Ïðà âûé íåðâ ðàç ãè áà òå ëåé Ëå âûé íåðâ ðàç ãè áà òå ëåé

Sñíï Síï Sñò dÏ Sñíï Síï Sñò dÏ

Êîí ò ðîëü 0,996 ± 0,01 0,030 ± 0,01 0,880 ± 0,01 3,813 ± 0,01 0,969 ± 0,01 0,025 ± 0,01 0,765 ± 0,01 5,325 ± 0,01

7 ñóò. (n = 10) 1,078 ±
0,01

0,073 ±
0,01*

0,939 ±
0,01*

3,929 ±
0,01

0,986 ±
0,01

0,059 ±
0,01

0,713 ±
0,01

8,056 ±
0,01*

14 ñóò. (n = 10) 1,102 ±
0,01

0,098 ±
0,01*

0,979 ±
0,01*

3,949 ±
0,01

1,034 ±
0,01*#

0,070 ±
0,01*

1,019 ±
0,01*#

6,043 ±
0,01#

21 ñóò. (n = 10) 1,117 ±
0,01

0,116 ±
0,01*

1,087 ±
0,01*#

4,698 ±
0,01*#

1,396 ±
0,01*#

0,105 ±
0,01*#

1,393 ±
0,01*#

8,386 ±
0,01*#

30 ñóò. (n = 10) 1,326 ±
0,01

0,139 ±
0,01*

1,253 ±
0,01*#

4,867 ±
0,01*

1,433 ±
0,01*#

0,132 ±
0,01*#

1,310 ±
0,01*#

7,807 ±
0,01*

45 ñóò. (n = 10) 1,449 ±
0,01

0,156 ±
0,01*

1,310 ±
0,01*

5,014 ±
0,01*

1,543 ±
0,01*#

0,163 ±
0,01*#

1,411 ±
0,01*#

7,535 ±
0,01*

60 ñóò. (n = 10) 1,475 ±
0,01

0,163 ±
0,01*

1,319 ±
0,01*

5,388 ±
0,01*#

2,286 ±
0,01*#

0,173 ±
0,01*

2,098 ±
0,01*#

7,865 ±
0,01*

90 ñóò. (n = 10) 1,502 ±
0,01

0,165 ±
0,01*

1,337 ±
0,01*

5,911 ±
0,01*#

2,304 ±
0,01*

0,188 ±
0,01*#

2,264 ±
0,01*#

8,115 ±
0,01*

Ïðè ìå ÷à íèå. * — ð < 0,05 ïðè ñðàâ íå íèè ñ äàí íû ìè â êîí ò ðî ëå, # — ð < 0,05 ïðè ñðàâ íå íèè ñ ïðå äû äó ùåé òî÷ êîé òå ñ òè -
ðî âà íèÿ (ïî êðè òå ðèþ Ìàí íà—Óèò íè).

Ðèñ. 3. Äè íà ìè êà èç ìå íå íèÿ èí äåê ñà ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê òèâ íî ñòè (ïî ãî ðè çîí òà ëü íîé øêà ëå) êëå òîê â ýïè- è ïà ðà íåâ ðà ëü íîé ñî å äè íè òå ëü íîé
òêà íè (ïà ðà íåâ ðèé) íåð âà ðàç ãè áà òå ëåé (ËÐ è ÏÐ — íà ëå âîé è ïðà âîé êî íå÷ íî ñòè ñî îò âåò ñò âåí íî) â îá ëà ñ òè ñðåä íåé òðå òè ïëå ÷à â óñëî âè ÿõ ãè -
ïî êè íå çèè.
# — ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ çíà ÷è ìîñòü îò ëè ÷èé îò ñðî êà îá ñëå äî âà íèÿ 7 ñó òîê (p < 0,05 ïî êðè òå ðèþ Ìàí íà—Óèò íè); * — ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ çíà ÷è ìîñòü
ðàç ëè ÷èé ìåæ äó ýïè- è ïà ðà íåâ ðà ëü íîé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè íà ñî îò âåò ñò âó þ ùåé ñòî ðî íå (p < 0,05 ïî êðè òå ðèþ Ìàí íà—Óèò íè).



Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî êî ëè ÷å ñò âî ìàê ðî ôà ãîâ â ýïè -
íåâ ðèè èìå ëî òåí äåí öèþ íà óìå íü øå íèå çíà ÷å íèé (íà
7-å ñóò êè êî ëè ÷å ñò âî ìàê ðî ôà ãîâ ñî ñòà âè ëî 11% îò îá ùå -
ãî êëå òî÷ íî ãî ñî ñòà âà, íà 90-å ñóò êè — 1%). Â ïà ðà íåâ ðèè
íà áëþ äàë ñÿ ðîñò êî ëè ÷å ñò âà ìàê ðî ôà ãîâ (ñ 5% îò îá ùå ãî
êî ëè ÷å ñò âà êëå òîê íà 7-å ñóò êè äî 15% íà 90-å ñóò êè ýê ñ -
ïå ðè ìåí òà) íà ôî íå ñíè æå íèÿ â 3 ðà çà êî ëè ÷å ñò âà òó÷ íûõ
êëå òîê (äàí íûå ïðè âå äå íû âû øå).

Â óñëî âè ÿõ ãè ïåð êè íå çèè âè çó à ëè çè ðî âàë ñÿ óòîë ùåí -
íûé îá ùèé ôàñ öè à ëü íûé ôóò ëÿð, îá ðà çî âàí íûé ïà ðàë ëå -
ëü íî ðàñ ïî ëî æåí íû ìè â îä íîì íà ïðàâ ëå íèè, çðå ëû ìè
êîë ëà ãå íî âû ìè âî ëîê íà ìè. Ðàñ øè ðåí íûå ïà ðà íåâ ðà ëü -
íûå ôàñ öè à ëü íî-êëåò ÷à òî÷ íûå ïðî ñòðàí ñò âà ñî äåð æà ëè
õî ðî øî ñòðóê òó ðè ðî âàí íûå äî ëü êè áå ëîé æè ðî âîé òêà íè. 
Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî âû ÿâ ëåí íîå ïðå îá ëà äà íèå áå ëîé
æè ðî âîé òêà íè â ïà ðà íåâ ðèè â óñëî âè ÿõ ãè ïåð êè íå çèè,
ïðè ñðàâ íå íèè ñ óñëî âè ÿ ìè ãè ïî êè íå çèè, ñâè äå òå ëü ñò âó -
åò îá åå íå ïî ñðåä ñò âåí íîì ó÷à ñ òèè â ïðî öåñ ñå àäàï òà öèè
ïà ðà íåâ ðà ëü íûõ ñî å äè íè òå ëü íîò êàí íûõ ñòðóê òóð ê ïî âû -
øåí íîé äâè ãà òå ëü íîé àê òèâ íî ñòè ãðóä íîé êî íå÷ íî ñòè.
Æè ðî âîé òêà íè îò âî äèò ñÿ ðîëü àìîð òè çà öè îí íîé «ïî -
äóø êè», êî òî ðàÿ ñìÿã ÷à åò âñå âîç ìîæ íûå äàâ ëå íèÿ è ïðå -
äó ïðåæ äà åò âîç íèê íî âå íèå íà ðó øå íèé ïðè òðàâ ìàõ è ïî -
âðåæ äå íè ÿõ ãðóä íîé êî íå÷ íî ñòè. Â ðå çó ëü òà òå ïðî âå äåí -
íî ãî ìîð ôî ìåò ðè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà êîì ïî íåí òîâ ñî ñó äè -
ñòî-íåð âíî ãî ïó÷ êà íåð âà ðàç ãè áà òå ëåé áû ëà âû ÿâ ëå íà
ïî õî æàÿ äè íà ìè êà â èç ìå íå íèè ïî êà çà òå ëåé, ñ àñèì ìåò -
ðè÷ íûì ïðå îá ëà äà íè åì çíà ÷å íèé íà îä íîé èç êî íå÷ íî -
ñòåé (òàáë. 1, 2). Â ïà ðà íåâ ðà ëü íîì ôàñ öè à ëü íî-êëåò ÷à -
òî÷ íîì ïðî ñòðàí ñò âå, ïðåä ñòàâ ëåí íîì äî ëü êà ìè áå ëîé
æè ðî âîé òêà íè, âè çó à ëè çè ðî âà ëîñü çíà ÷è òå ëü íîå êî ëè ÷å -
ñò âî êðî âå íîñ íûõ ñî ñó äîâ, â êëå òî÷ íîì êîì ïî íåí òå ïðå -
îá ëà äà ëè êëåò êè ðå çè äåí òû.

Èì ìó íî ãè ñòî õè ìè ÷å ñêîå èñ ñëå äî âà íèå âû ÿ âè ëî, ÷òî
â íà ÷à ëå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ïðî ëè ôå ðà òèâ íàÿ àê òèâ íîñòü êëå -
òîê áû ëà ïðàê òè ÷å ñêè îäè íà êî âîé, êàê â ýïè íåâ ðèè, òàê è 
â ÏÑÑ. Çà òåì, ê 21-ì ñóò êàì ýê ñ ïå ðè ìåí òà, â ýïè íåâ ðèè
èí äåêñ ïðî ëè ôå ðà öèè áûë â 1,2 ðà çà áî ëü øå, ÷åì â ïà ðà -
íåâ ðèè. ×å ðåç ìå ñÿö ýê ñ ïå ðè ìåí òà, â ýïè íåâ ðèè åãî çíà -
÷å íèÿ áû ëè íàè áî ëü øè ìè è ïðå îá ëà äà ëè â 1,3 ðà çà
â ñðàâ íå íèè ñî çíà ÷å íè ÿ ìè èí äåê ñà ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê -
òèâ íî ñòè â ÏÑÑ (ðèñ. 3). Ê îêîí ÷à íèþ ýê ñ ïå ðè ìåí òà, íà
ôî íå óâå ëè ÷å íèÿ çíà ÷å íèé èí äåê ñà ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê -
òèâ íî ñòè, áî ëü øåå êî ëè ÷å ñò âî ìè òî òè ÷å ñêè äå ëÿ ùèõ ñÿ
êëå òîê, ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þ ùèõ Ki-67, âè çó à ëè çè ðî âà ëîñü
â ýïè íåâ ðèèè, ÷åì â ÏÑÑ, ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î áî ëåå
âû ñî êèõ àäàï òà öè îí íûõ âîç ìîæ íî ñòÿõ ïà ðà íåâ ðà ëü íûõ
ñòðóê òóð.

Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî âû ÿâ ëåí íûå ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèå
îò ëè ÷èÿ â îð ãà íè çà öèè ýïè íåâ ðà ëü íîé ñî å äè íè òå ëü íîé
òêà íè è ÏÑÑ â óñëî âè ÿõ ïî âû øå íèÿ èëè îãðà íè ÷å íèÿ
äâè ãà òå ëü íîé àê òèâ íî ñòè ãðóä íîé êî íå÷ íî ñòè, ñâè äå òå ëü -
ñò âó þò íå òî ëü êî î ðàç íîé ôóí ê öè î íà ëü íîé ðî ëè ýòèõ
îáî ëî ÷åê äëÿ ïå ðè ôå ðè ÷å ñêî ãî íåð âà êàê îð ãà íà, íî è î
çíà ÷è ìûõ îò ëè ÷è ÿõ â àäàï òà öè îí íûõ âîç ìîæ íî ñòÿõ.

Çà êëþ ÷å íèå

Ïðî âå äåí íîå èñ ñëå äî âà íèå ìèê ðî ñòðóê òóð íûõ îñî -
áåí íî ñòåé ÏÑÑ è ýïè íåâ ðèÿ â ñðàâ íè òå ëü íîì àñ ïåê òå
ïðè ãè ïî- è ãè ïåð êè íå çèè ïî çâî ëÿ åò ðå ãó ëè ðî âàòü àäàï -
òà öè îí íûå ïðî öåñ ñû, ïðî èñ õî äÿ ùèå êàê âî âíóò ðè íåâ ðà -
ëü íûõ ñòðóê òó ðàõ, òàê è â ïà ðà íåâ ðà ëü íûõ, òåì ñà ìûì ñî -

âåð øåí ñò âî âàòü ìèê ðî õè ðóð ãè ÷å ñêèå ìå òî äè êè ïî âîñ -
ñòà íîâ ëå íèþ öå ëî ñò íî ñòè ïî ñòòðàâ ìà òè ÷å ñêèõ äå ôåê òîâ
ñî ñó äè ñòî-íåð âíî ãî ïó÷ êà.
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Àêòèâ íîñòü äè ïåï òè äèë ïåï òè äà çû IV 
ïðè ýêñ ñó äà òèâ íîì âîñ ïà ëå íèè ó ãðû çó íîâ

Èâà íî âà Å.À.1, Çî ëî òîâ Í.Í.1, Ïîçä íåâ Â.Ô.2, Âî ðî íè íà Ò.À.1

1 Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå íà ó÷ íîå ó÷ ðåæ äå íèå «Íà ó÷ íî-èñ ñëå äî âà òå ëü ñêèé èí ñòè òóò
  ôàð ìà êî ëî ãèè èìå íè Â.Â.Çà êó ñî âà», 125315, Ìî ñê âà, óë. Áàë òèé ñêàÿ, ä. 8
2 Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå íà ó÷ íîå ó÷ ðåæ äå íèå «Íà ó÷ íî-èñ ñëå äî âà òå ëü ñêèé èí ñòè òóò
  áèî ìå äè öèí ñêîé õè ìèè èìå íè Â.Í.Îðå õî âè ÷à». 119121, Ìî ñê âà, óë. Ïî ãî äèí ñêàÿ, ä. 10, ñòð. 8

Èç âå ñò íî, ÷òî ó÷à ñ òèå äè ïåï òè äèë ïåï òè äà çû IV (ÅÑ 3.4.14.5, CD26, ÄÏÏ-4) â âîñ ïà ëè òå ëü íîì ïðî öåñ ñå
îáó ñëîâ ëå íî åå âëè ÿ íè åì íà õå ìî òàê ñèñ, ïðî ëè ôå ðà öèþ è íà êîï ëå íèå èì ìóí íûõ êëå òîê â òêà íÿõ è ôåð -
ìåí òà òèâ íûì âîç äåé ñò âè åì íà ðÿä ìå äè à òî ðîâ âîñ ïà ëå íèÿ. Öå ëüþ äàí íîé ðà áî òû ÿâ ëÿ ëîñü èçó ÷å íèå èç -
ìå íå íèÿ àê òèâ íî ñòè ðàñ òâî ðè ìîé ôîð ìû ÄÏÏ-4 ïðè ýêñ ñó äà òèâ íîì âîñ ïà ëå íèè ó ãðû çó íîâ è îöåí êà âëè ÿ -
íèÿ èí ãè áè òî ðîâ ÄÏÏ-4 íà åãî âû ðà æåí íîñòü. Ìå òî äû. Àê òèâ íîñòü ÄÏÏ-4 â ïå ðè òî íå à ëü íîì âû ïî òå ó êðûñ
ñ ìî äå ëüþ óê ñóñ íî ãî ïå ðè òî íè òà è ìû øåé ñ ìî äå ëüþ ãëè êî ãåí-èí äó öè ðî âàí íî ãî ïå ðè òî íè òà, à òàê æå â ñû -
âî ðîò êå êðî âè êðûñ ñ ìî äå ëüþ óê ñóñ íî ãî ïå ðè òî íè òà è ñ ìî äå ëüþ âû çâàí íî ãî êàð ðà ãå íà íîì îòå êà ëà ïû
îöå íè âà ëè ñïåê òðî ôëó î ðè ìåò ðè ÷å ñêè. Ðå çó ëü òà òû. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ ïå ðè òî íè òàõ 
â ýêñ ñó äà òå ìû øåé è êðûñ çíà ÷è ìî óâå ëè ÷è âà åò ñÿ àê òèâ íîñòü ÄÏÏ-4. Êðî ìå òî ãî, ïðè óê ñóñ íîì ïå ðè òî íè -
òå àê òèâ íîñòü ÄÏÏ-4 äî ñòî âåð íî âîç ðà ñ òà åò è â ñû âî ðîò êå êðî âè. Ó êðûñ ñ îòå êîì ëà ïû äî ñòî âåð íî ãî óâå -
ëè ÷å íèÿ àê òèâ íî ñòè ÄÏÏ-4 â ñû âî ðîò êå êðî âè íå âû ÿâ ëå íî, ÷òî ìî æåò áûòü îáó ñëîâ ëå íî ìå íü øåé òÿ æå -
ñòüþ âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà. Ââå äå íèå ìû øàì èí ãè áè òî ðîâ ÄÏÏ-4, îò ëè ÷à þ ùèõ ñÿ ïà ðà ìåò ðà ìè èí ãè -
áè ðî âà íèÿ ôåð ìåí òà — ñè òàã ëèï òè íà (IC50 = 25,0 ± 9,0 íìîëü/ë) è AlaPrdN (2-S-àëà íè íà öè à íî ïèð ðî ëè äèí,
IC50 = 2,0 ± 0,3 íìîëü/ë), íå ïðè âå ëî ê äî ñòî âåð íî ìó èç ìå íå íèþ âû ðà æåí íî ñòè ýêñ ñó äà öèè ïðè óê ñóñ íîì
ïå ðè òî íè òå ó ìû øåé. Çà êëþ ÷å íèå. Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå ïî çâî ëÿ þò ïî ëà ãàòü, ÷òî ïî âû øå íèå àê òèâ íî ñòè
ÄÏÏ-4 ïðè îñò ðîì ýêñ ñó äà òèâ íîì âîñ ïà ëå íèè ÿâ ëÿ åò ñÿ ñëåä ñò âè åì íà ÷àâ øå ãî ñÿ âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî -
öåñ ñà.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: àê òèâ íîñòü äè ïåï òè äèë ïåï òè äà çû IV, óê ñóñ íûé ïå ðè òî íèò, ãëè êî ãåí-èí äó öè ðî âàí íûé
ïå ðè òî íèò, êàð ðà ãå íà íî âûé îòåê, êðû ñû, ìû øè.

Äëÿ öè òè ðî âà íèÿ: Èâà íî âà Å.À., Çî ëî òîâ Í.Í., Ïîçä íåâ Â.Ô., Âî ðî íè íà Ò.À. Àê òèâ íîñòü äè ïåï òè äèë ïåï -
òè äà çû IV ïðè ýêñ ñó äà òèâ íîì âîñ ïà ëå íèè ó ãðû çó íîâ. Ïà òî ãå íåç. 2018; 16(1): 51—57
DOI:

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Èâà íî âà Åëå íà Àíà òî ëü åâ íà, e-ma il: iwa no waea@yan dex.ru
Ôè íàí ñè ðî âà íèå. Èñ ñëå äî âà íèå íå èìå ëî ñïîí ñîð ñêîé ïîä äåð æ êè.
Êîí ô ëèêò èí òå ðå ñîâ. Àâ òî ðû çà ÿâ ëÿ þò îá îò ñóò ñò âèè êîí ô ëèê òà èí òå ðå ñîâ.
Ïî ñòó ïè ëà: 12.12.2017

Alteration of dipeptidyl peptidase IV ac tiv ity in ro dents with exudative in flam ma tion
Ivanova E.A.1, Zolotov N.N.1, Pozdnev V.F.2, Voronina T.A.1

1 V.V.Zakusov In sti tute of Phar ma col ogy, Baltijskaya Str. 8, Mos cow 125315, Rus sian Fed er a tion
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The role of dipeptidyl peptidase IV (ÅÑ 3.4.14.5., CD26, DPPIV) in in flam ma tion is based on its ef fects on
chemotaxis, pro lif er a tion, and ac cu mu la tion of im mune cells in tis sues, and pro te ol y sis of some in flam ma tion me di a -
tors. The goal of this study was to eval u ate the ac tiv ity of sol u ble DPPIV in ro dents with exudative in flam ma tion and ef -
fects of DPPIV in hib i tors on ex u da tion. Methods. DPPIV ac tiv ity was mea sured us ing the fluorometric as say in
peritoneal exudate from rats with ace tic acid-induced peri to ni tis and mice with gly co gen-induced peri to ni tis as well as
in se rum of rats with ace tic-induced peri to ni tis and carrageenan-induced paw edema. Re sults. The DPPIV ac tiv ity was
sig nif i cantly in creased in the exudate from mice and rats with ex per i men tal peri to ni tis. Fur ther more, the DPPIV ac tiv ity
was sig nif i cantly higher in blood se rum of rats with ace tic acid-induced peri to ni tis. Ab sence of a sig nif i cant in crease in
the se rum DPPIV ac tiv ity in rats with paw edema could be due to less se vere in flam ma tion. DPPIV in hib i tors with dif fer -
ent ICs50, sitagliptin (IC50 = 25.0 ± 9.0 nmol/l) and AlaPrdN (2-S-alanine cyanopyrrolidine, IC50 = 2.0 ± 0.3 nmol/l), did
not sig nif i cantly change the ex u da tion in ten sity in mice with ace tic acid-induced peri to ni tis. Con clu sion. The in creased 
DPPIV ac tiv ity in acute exudative in flam ma tion re sults from in flam ma tory pro cess on set.

Key words: dipeptidyl peptidase IV ac tiv ity, ace tic acid-induced peri to ni tis, gly co gen-induced peri to ni tis,
carrageenan-induced edema, rats, mice.
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Ââå äå íèå

Â îð ãà íèç ìå ÷å ëî âå êà äè ïåï òè äèë ïåï òè äà çà IV (ÅÑ
3.4.14.5, CD26, ÄÏÏ-4) ýê ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ íà ìåì á ðà íàõ
èì ìó íî êîì ïå òåí ò íûõ, ýïè òå ëè à ëü íûõ è ýí äî òå ëè à ëü íûõ
êëå òîê. Íà ðÿ äó ñ ìåì á ðà íîñ âÿ çàí íîé ôîð ìîé ÄÏÏ-4
â áèî ëî ãè ÷å ñêèõ æèä êî ñòÿõ ïðè ñóò ñò âó åò ðàñ òâî ðè ìàÿ
ôîð ìà ôåð ìåí òà, êî òî ðàÿ îá ðà çó åò ñÿ ïó òåì ïðî òå î ëè òè -
÷å ñêî ãî ñëó ùè âà íèÿ ìåì á ðà íîñ âÿ çàí íîé ôîð ìû ÄÏÏ-4.
Ðå à ëè çà öèÿ ìíî ãî ÷èñ ëåí íûõ áèî ëî ãè ÷å ñêèõ ôóí ê öèé
ÄÏÏ-4 îáåñ ïå ÷è âà åò ñÿ êàê ðå öåï òîð íûì âçàè ìî äåé ñò âè -
åì, òàê è ôåð ìåí òà òèâ íîé àê òèâ íî ñòüþ äàí íî ãî áåë êà [1]. 
Ó÷à ñ òèå ÄÏÏ-4 â âîñ ïà ëè òå ëü íîì ïðî öåñ ñå îáó ñëîâ ëå íî
âëè ÿ íè åì ÄÏÏ-4 íà õå ìî òàê ñèñ, ïðî ëè ôå ðà öèþ è íà êîï -
ëå íèå èì ìóí íûõ êëå òîê â òêà íÿõ, à òàê æå ôåð ìåí òà òèâ -
íûì âîç äåé ñò âè åì íà òà êèå áèî ëî ãè ÷å ñêèå ñóá ñò ðà òû, êàê 
ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå öè òî êè íû, õå ìî êè íû, âà çî àê òèâ íûé
èí òå ñòè íà ëü íûé ïåï òèä, âå ùå ñò âî Ð è íåé ðî ïåï òèä Y [2].
Íà êëå òî÷ íîé ëè íèè ìàê ðî ôà ãà ìû øåé RAW264, ñòè ìó -
ëè ðî âàí íîé äî áàâ ëå íè åì ê êó ëü òó ðå ëè ïî ïî ëè ñà õà ðè äà,
óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ðàñ òâî ðè ìàÿ ôîð ìà ÄÏÏ-4 óñè ëè âà åò
ýê ñ ï ðåñ ñèþ èí äó öè áå ëü íîé NO-ñèí òà çû, óâå ëè ÷è âà åò
âû ðà áîò êó NO è ïðî äóê öèþ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè -
íîâ, à ïðè åå âíóò ðè âåí íîì ââå äå íèè ìû øàì ëè íèè
C57BL/6J óâå ëè ÷è âà åò ñÿ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ òîëë-ïî äîá íûõ ðå -
öåï òî ðîâ 2 è 4 òè ïîâ â ïî÷ êàõ è áå ëîé æè ðî âîé òêà íè [3].

Îä íà êî ó ïà öè åí òîâ ñ òà êè ìè èì ìóí íû ìè âîñ ïà ëè òå -
ëü íû ìè çà áî ëå âà íè ÿ ìè, êàê ðåâ ìà òî èä íûé àð ò ðèò, ñè ñ -
òåì íàÿ êðàñ íàÿ âîë ÷àí êà [4], áî ëåçíü Êðî íà [5] è íå ñïå -
öè ôè ÷å ñêèé ÿç âåí íûé êî ëèò [6] àê òèâ íîñòü ÄÏÏ-4 ñíè -
æà åò ñÿ. Â ÷à ñò íî ñòè, ïðè ðåâ ìà òî èä íîì àð ò ðè òå íà áëþ äà -
åò ñÿ îá ðàò íàÿ êîð ðå ëÿ öèÿ ìåæ äó àê òèâ íî ñòüþ ÄÏÏ-4
â ñû âî ðîò êå êðî âè è òÿ æå ñòüþ çà áî ëå âà íèÿ, îïðå äå ëÿ å -
ìîé ïî êîí öåí ò ðà öèè Ñ-ðå àê òèâ íî ãî áåë êà, êî ëè ÷å ñò âó
îïóõ øèõ ñó ñ òà âîâ è â ñî îò âåò ñò âèè ñ ñóì ìàð íûì èí äåê -
ñîì îöåí êè òÿ æå ñòè ñî ñòî ÿ íèÿ ïà öè åí òîâ ñ ðåâ ìà òî èä -
íûì àð ò ðè òîì Di se a se Ac ti vi ty Sco re (DAS). Ïðè ýòîì ñíè -
æå íèå óðîâ íÿ ÄÏÏ-4 â ïëàç ìå êðî âè ïà öè åí òîâ ñ ðåâ ìà -
òî èä íûì àð ò ðè òîì òåì ñè ëü íåå, ÷åì âû ðà æåí íåå âîñ ïà -
ëè òå ëü íûé ïðî öåññ [2].

Öå ëüþ íà øåé ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ðà áî òû ÿâè ëèñü èçó -
÷å íèå èç ìå íå íèÿ àê òèâ íî ñòè ðàñ òâî ðè ìîé ôîð ìû ÄÏÏ-4 
â âîñ ïà ëè òå ëü íîì âû ïî òå è ñû âî ðîò êå êðî âè ó ãðû çó íîâ
ñ ýêñ ñó äà òèâ íûì âîñ ïà ëå íè åì è îöåí êà âëè ÿ íèÿ èí ãè áè -
òî ðîâ ÄÏÏ-4 íà åãî âû ðà æåí íîñòü.

Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû

Îáú åêò èñ ñëå äî âà íèÿ. Â ðà áî òå èñ ïî ëü çî âà íû ïî ëî âîç -
ðå ëûå àóò á ðåä íûå áå ëûå ìû øè-ñàì öû ìàñ ñîé 26—30 ã è
àóò á ðåä íûå áå ëûå êðû ñû-ñàì öû ìàñ ñîé 240—260 ã. Æè -
âîò íûõ ïî ëó ÷à ëè èç Öåí ò ðà ëü íî ãî ïè òîì íè êà ëà áî ðà òîð -
íûõ æè âîò íûõ ÐÀÌÍ («Ñòîë áî âàÿ», Ìî ñ êîâ ñêàÿ îá -
ëàñòü). Îð ãà íè çà öèÿ è ïðî âå äå íèå ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ îñó ùå -
ñò â ëÿ ëèñü â ñî îò âåò ñò âèè ñ ïðè êà çîì Ìèí ç ä ðà âà Ðîñ ñèè
¹199 îò 1 àï ðå ëÿ 2016 ãî äà «Îá óòâåð æ äå íèè ïðà âèë íàä -
ëå æà ùåé ëà áî ðà òîð íîé ïðàê òè êè». Æè âîò íûå ñî äåð æà -
ëèñü â ñî îò âåò ñò âèè ñ ÑÏ 2.2.1.3218-14 «Ñà íè òàð íî-ýïè -

äå ìè î ëî ãè ÷å ñêèå òðå áî âà íèÿ ê óñòðîé ñò âó, îáî ðó äî âà íèþ 
è ñî äåð æà íèþ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íî-áèî ëî ãè ÷å ñêèõ êëè íèê
(âè âà ðè åâ)» îò 29 àâ ãó ñòà 2014 ã. ¹ 51. Ïðî âå äå íèå ýê ñ ïå -
ðè ìåí òîâ îäîá ðå íî Êî ìèñ ñèåé ïî áèî ìå äè öèí ñêîé ýòè êå 
ÔÃÁÍÓ «ÍÈÈ ôàð ìà êî ëî ãèè èìå íè Â.Â. Çà êó ñî âà».

Ìî äå ëè ðî âà íèå ïå ðè òî íè òà âíóò ðè áðþ øèí íûì ââå äå íè -
åì ãëè êî ãå íà ó ìû øåé. Ìû øàì âíóò ðè áðþ øèí íî ââî äè ëè
500 ìêë 5% ðàñ òâî ðà ãëè êî ãå íà (Gly co gen from oys ter, ty -
pe II, Sig ma-Al d rich), ðàñ òâî ðåí íî ãî â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîì
ðàñ òâî ðå [7]. Æè âîò íûì êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû âíóò ðè áðþ -
øèí íî ââî äè ëè 500 ìêë ôè çèî ëî ãè ÷å ñêî ãî ðàñ òâî ðà. ×å -
ðåç 4 ÷à ñà ïî ñëå ââå äå íèÿ ðàñ òâî ðà ãëè êî ãå íà èëè ôè çèî -
ëî ãè ÷å ñêî ãî ðàñ òâî ðà ìû øè áû ëè ïîä âåð ã íó òû ýâ òà íà çèè
ïó òåì öåð âè êà ëü íîé äèñ ëî êà öèè. Ïî ñëå ýâ òà íà çèè
â áðþø íóþ ïî ëîñòü ìû øåé ââî äè ëè 3 ìë õî ëîä íî ãî íàò -
ðèé-ôîñ ôàò íî ãî áó ôå ðà (pH = 7,4), äå ëà ëè ëåã êèé ìàñ ñàæ 
áðþø íîé ñòåí êè è ñî áè ðà ëè ïå ðè òî íå à ëü íóþ æèä êîñòü.
Ñó ïåð íà òàíò ïå ðè òî íå à ëü íîé æèä êî ñòè ïî ëó ÷à ëè öåí ò ðè -
ôó ãè ðî âà íè åì ïðè 5000 îáî ðî òàõ/ìèí â òå ÷å íèå 15 ìè íóò
è äî ïðî âå äå íèÿ áèî õè ìè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ õðà íè ëè
ïðè òåì ïå ðà òó ðå -20°Ñ.

Ìî äå ëè ðî âà íèå ïå ðè òî íè òà âíóò ðè áðþ øèí íûì ââå äå íè -
åì ðàñ òâî ðà óê ñóñ íîé êèñ ëî òû ó êðûñ. Ïå ðè òî íèò ó êðûñ
âû çû âà ëè âíóò ðè áðþ øèí íûì ââå äå íè åì 1% ðàñ òâî ðà óê -
ñóñ íîé êèñ ëî òû (â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîì ðàñ òâî ðå) èç ðàñ ÷å òà
1 ìë ðàñ òâî ðà íà 100 ã ìàñ ñû òå ëà [8]. Æè âîò íûì êîí ò ðî -
ëü íîé ãðóï ïû âíóò ðè áðþ øèí íî ââî äè ëè ôè çèî ëî ãè ÷å -
ñêèé ðàñ òâîð â ýê âè âà ëåí ò íîì îáú å ìå. ×å ðåç 3 ÷à ñà ïî ñëå
ââå äå íèÿ ðàñ òâî ðà óê ñóñ íîé êèñ ëî òû èëè ôè çèî ëî ãè ÷å -
ñêî ãî ðàñ òâî ðà êðûñ ïîä âåð ãà ëè ýâ òà íà çèè ìå òî äîì äå êà -
ïè òà öèè è ñî áè ðà ëè êðîâü. Â áðþø íóþ ïî ëîñòü æè âîò -
íûõ ââî äè ëè ïî 5 ìë õî ëîä íî ãî íàò ðèé-ôîñ ôàò íî ãî áó ôå -
ðà (pH = 7,4), äå ëà ëè ëåã êèé ìàñ ñàæ áðþø íîé ñòåí êè è
ñî áè ðà ëè ïå ðè òî íå à ëü íóþ æèä êîñòü. Ñó ïåð íà òàíò ïå ðè -
òî íå à ëü íîé æèä êî ñòè è ñû âî ðîò êó êðî âè ïî ëó ÷à ëè öåí ò -
ðè ôó ãè ðî âà íè åì ïðè 5000 îáî ðî òàõ/ìèí â òå ÷å íèå 15 ìè -
íóò è äî ïðî âå äå íèÿ áèî õè ìè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ õðà -
íè ëè ïðè òåì ïå ðà òó ðå -20°Ñ.

Ìîäåëè ðî âà íèå îòåêà çàä íåé ëà ïû êðûñ ñóá ï ëàí òàð íûì
âå äå íè åì êàð ðà ãå íà íà. Ñóá ï ëàí òàð íîå ââå äå íèå 0,1 ìë 1%
ðàñ òâî ðà êàð ðà ãå íà íà (ñó ëü ôà òè ðî âàí íî ãî ïî ëè ñà õà ðè äà
èç èð ëàí ä ñêî ãî ìîð ñêî ãî ìõà, Sig ma-Al d rich) âîñ ïðî èç âî -
äèò îñòðóþ âîñ ïà ëè òå ëü íóþ ðå àê öèþ — îòåê ëà ïû [8].
Âû ðà æåí íîñòü îòå êà ëà ïû ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè â äè íà ìè êå ïî
ðàç íè öå äèà ìåò ðà ëà ïû (ìèë ëè ìåò ðû), èç ìå ðåí íî ãî
øòàí ãåí öèð êó ëåì ÷å ðåç 1, 2, 3 è 4 ÷à ñà ïî ñëå èí äóê öèè
âîñ ïà ëå íèÿ, îò íî ñè òå ëü íî äèà ìåò ðà ëà ïû äî èí äóê öèè
âîñ ïà ëå íèÿ. Èí òàê ò íûå êðû ñû ñëó æè ëè êîí ò ðî ëü íîé
ãðóï ïîé: äèà ìåòð èõ çàä íèõ ëàï èç ìå ðÿ ëè äâàæ äû ñ èí -
òåð âà ëîì 1 ÷àñ. ×å ðåç 5 ÷à ñîâ ïî ñëå ââå äå íèÿ ðàñ òâî ðà
êàð ðà ãå íà íà êðûñ îïûò íîé è èí òàê ò íîé ãðóïï ïîä âåð ãà ëè 
ýâ òà íà çèè ìå òî äîì äå êà ïè òà öèè è ñî áè ðà ëè êðîâü. Ñû âî -
ðîò êó êðî âè ïî ëó ÷à ëè öåí ò ðè ôó ãè ðî âà íè åì è äî ïðî âå äå -
íèÿ áèî õè ìè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ õðà íè ëè ïðè òåì ïå ðà -
òó ðå -20°Ñ.

Îïðå äå ëå íèå àê òèâ íî ñòè ÄÏÏ-4 â ñû âî ðîò êå êðî âè è
ïå ðè òî íå à ëü íîé æèä êî ñòè æè âîò íûõ. Â ñû âî ðîò êå êðî âè
êðûñ ñ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íû ìè ìî äå ëÿ ìè âîñ ïà ëå íèÿ (óê -
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ñóñ íûì ïå ðè òî íè òîì è èí äó öè ðî âàí íûì êàð ðà ãå íà íîì
îòå êîì ëà ïû) è ïå ðè òî íå à ëü íîé æèä êî ñòè êðûñ ñ óê ñóñ -
íûì ïå ðè òî íè òîì è ìû øåé ñ èí äó öè ðî âàí íûì ãëè êî ãå -
íîì ïå ðè òî íè òîì ôëó î ðè ìåò ðè ÷å ñêè îïðå äå ëÿ ëè àê òèâ -
íîñòü ÄÏÏ-4. Ìå òîä îñíî âàí íà îïðå äå ëå íèè îñâî áîæ äà -
þ ùå ãî ñÿ â ïðî öåñ ñå ôåð ìåí òà òèâ íîé ðå àê öèè 7-àìè -
íî-4-ìå òèë êó ìà ðè íà. Ãèä ðî ëèç ñóá ñò ðà òà ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè 
ïî ñëå èí êó áà öèè ïðîá ïðè 37°C íà ñïåê òðî ôëó î ðè ìåò ðå
LS-5B (Per kin-El mer, ÑØÀ). Èí êó áà öèÿ ïðî áû ïðè èç ìå -
ðå íèè àê òèâ íî ñòè ÄÏÏ-4 â ñû âî ðîò êå êðî âè ñî ñòàâ ëÿ ëà
15 ìèí, â ýêñ ñó äà òå — 30 ìèí. Êî ëè ÷å ñò âî îñâî áî äèâ øå -
ãî ñÿ èç ñóá ñò ðà òà 4-ìå òèë-7-àìè íî êó ìà ðè íà îïðå äå ëÿ ëè,
èñ õî äÿ èç âå ëè ÷è íû ôëó î ðåñ öåí öèè. Óäå ëü íóþ àê òèâ -
íîñòü ôåð ìåí òîâ îïðå äå ëÿ ëè ïî ôîð ìó ëå:

A (íìîëü/ìë/ìèí) = [(E-C)/(S-B)] õ t-1 õ v-1,
ãäå E — ôëó î ðåñ öåí öèÿ ïðî áû (380/460 íì), ñî äåð æà ùåé
èí êó áà öè îí íóþ ñìåñü èç 0,02 ìë ðàñ òâî ðà ñóá ñò ðà òà
(Gly-Pro-ÌÑÀ, 1 ìã/ìë â DMSO) è 0,02 ìë ñû âî ðîò êè
êðî âè èëè ïå ðè òî íå à ëü íîé æèä êî ñòè; è 0,76 ìë 0,02 Ì
òðèñ-HCl áó ôå ðà (pH 8,0), ñî äåð æà ùå ãî ïî 1ìÌ ÝÄ -
ÒÀ-Na2 è äè òè îò ðå è òî ëà. Ðå àê öèþ îñòà íàâ ëè âà ëè äî áàâ -
ëå íè åì 0,2 ìë 20% óê ñóñ íîé êèñ ëî òû. C — ôëó î ðåñ öåí -
öèÿ ñìå ñè, ñî äåð æà ùåé 0,2 ìë 20% óê ñóñ íîé êèñ ëî òû,
0,02 ìë ñóá ñò ðà òà è 0,02 ìë ñû âî ðîò êè êðî âè èëè ïå ðè òî -
íå à ëü íîé æèä êî ñòè, 0,76 ìë èí êó áà öè îí íî ãî áó ôå ðà; B — 
ôëó î ðåñ öåí öèÿ ñìå ñè, ñî äåð æà ùåé 0,02 ìë ñû âî ðîò êè
êðî âè èëè ïå ðè òî íå à ëü íîé æèä êî ñòè, 0,78 ìë èí êó áà öè -
îí íî ãî áó ôå ðà è 0,2 ìë óê ñóñ íîé êèñ ëî òû; S — ôëó î ðåñ -
öåí öèÿ ñìå ñè, ñî äåð æà ùåé 0,02 ìë ñóá ñò ðà òà, 0,76 ìë èí -
êó áà öè îí íî ãî áó ôå ðà, 0,2 ìë 20% óê ñóñ íîé êèñ ëî òû è
0,02 ìë ðàñ òâî ðà 7-àìè íî-4-ìå òèë êó ìà ðè íà (2 íìîëü), t — 
âðåìÿ èí êó áà öèè â ìèí, v — îáú åì ôåð ìåí ò íî ãî ïðå ïà ðà -
òà â ìë.

Îïðå äå ëå íèå IC50 ôåð ìåí òà ÄÏÏ-4 äëÿ ñè òàã ëèï òè íà è
AlaPrdN. Â ýê ñ ïå ðè ìåí òå èñ ïî ëü çî âà ëè èí ãè áè òî ðû
ÄÏÏ-4 ñè òàã ëèï òèí è AlaPrdN (2-S-àëà íè íà öè à íî ïèð -
ðî ëè äèí) â êîí öåí ò ðà öèè 0,1; 1; 10 è 100 ìêÌ. Äëÿ êàæ -
äîé êîí öåí ò ðà öèè èç ìå ðå íèÿ ïðî âî äè ëè â ïðè ñóò ñò âèè
ðàç ëè÷ íûõ êîí öåí ò ðà öèé ñóá ñò ðà òà Gly-Pro-AMC (0,006;
0,024; 0,10; 0,39; 1,56; 1,25; 6,25; 25 è 100 íÌ). Ýê ñ ïå ðè -
ìåíò ïðî âå äåí â òðåõ ïà ðàë ëå ëü íûõ èç ìå ðå íè ÿõ. Ïà ðà -
ìåò ðû èí ãè áè ðî âà íèÿ îïðå äå ëÿ ëè â ïðî ãðàì ìå Prism-4
(Grap h Pad Sof t wa re Inc., San Di e go, CA, USA).

Ïðî òî êîë èç ìå ðå íèÿ. Ê 20 ìêë ðàñ òâî ðà ôåð ìåí òà äî -
áàâ ëÿ ëè 740 ìêë 0,02 Ì Òðèñ-HCl ñ pH 8,0, 20 ìêë ðàñ òâî -
ðà AlaPrdN èëè ñè òàã ëèï òè íà è ïðå èí êó áè ðî âà ëè ïðè
37ºC â òå ÷å íèå 30 ìèí. Çà òåì ê ñìå ñè äî áàâ ëÿ ëè 20 ìêë
ðàñ òâî ðà ñóá ñò ðà òà â DMSO è ïðî äîë æà ëè èíó áè ðî âàòü
â òåõ æå óñëî âè ÿõ â òå ÷å íèå 20 ìèí. Ðå àê öèþ îñòà íàâ ëè âà -
ëè äî áàâ ëå íè åì 200 ìêë 20% ðàñ òâî ðà óê ñóñ íîé êèñ ëî òû.
Ôëó î ðåñ öåí öèþ îñâî áî äèâ øå ãî ñÿ â ïðî öåñ ñå ôåð ìåí òà -
òèâ íîé ðå àê öèè 7-àìè íî-4-ìå òèë êó ìà ðè íà («Ser va», Ãåð -
ìà íèÿ) èç ìå ðÿ ëè ïðè äëè íå âîë íû âîç áóæ äå íèÿ 380 íì è
ôëó î ðåñ öåí öèè 460 íì. Çíà ÷å íèÿ IC50 ðàñ ñ÷è òû âà ëè ïî
óðàâ íå íèþ ×åí ãà-Ïðóñ ñî ôà â ïðî ãðàì ìå Prism-4.

Îöåí êà ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íîé àê òèâ íî ñòè èí ãè áè òî -
ðîâ ÄÏÏ-4 ñè òàã ëèï òè íà è AlaPrdN ó ìû øåé. Ïðî òè âî âîñ -
ïà ëè òå ëü íóþ àê òèâ íîñòü èí ãè áè òî ðîâ ÄÏÏ-4 ñè òàã ëèï -
òè íà è AlaPrdN îöå íè âà ëè íà îïè ñàí íîé âû øå ìî äå ëè
óê ñóñ íî ãî ïå ðè òî íè òà [8] ó ìû øåé. Èí ãè áè òî ðû ÄÏÏ-4
ñè òàã ëèï òèí è AlaPrdN â äî çàõ 5 è 50 ìã/êã è ïðå ïà ðàò
ñðàâ íå íèÿ äèê ëî ôå íàê íà òðèÿ â äî çå 10 ìã/êã ââî äè ëè
æè âîò íûì âíóò ðè áðþ øèí íî çà 1 ÷àñ äî âíóò ðè áðþ øèí -

íî ãî ââå äå íèÿ 1% ðàñ òâî ðà óê ñóñ íîé êèñ ëî òû èç ðàñ ÷å òà
1 ìë íà 100 ã ìàñ ñû òå ëà. Ìû øè êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû çà
1 ÷àñ äî ââå äå íèÿ ðàñ òâî ðà óê ñóñ íîé êèñ ëî òû ïî ëó ÷à ëè
ýê âè âà ëåí ò íûé îáú åì ðàñ òâî ðè òå ëÿ — ôè çèî ëî ãè ÷å ñêî ãî
ðàñ òâî ðà ñ äî áàâ ëå íè åì Òâè íà-80. ×å ðåç 3 ÷à ñà ïî ñëå èí -
äóê öèè âîñ ïà ëå íèÿ ìû øåé ïîä âåð ãà ëè ýâ òà íà çèè ìå òî -
äîì öåð âè êà ëü íîé äèñ ëî êà öèè, âñêðû âà ëè áðþø íóþ ïî -
ëîñòü, ñî áè ðà ëè ïå ðè òî íå à ëü íûé ýêñ ñó äàò è ðå ãè ñò ðè ðî -
âà ëè åãî ìàñ ñó, ïî óìå íü øå íèþ êî òî ðîé íà ôî íå èçó ÷à å -
ìûõ ïðå ïà ðà òîâ ñó äè ëè î íà ëè ÷èè ó íèõ ïðî òè âî âîñ ïà ëè -
òå ëü íûõ ñâîéñòâ.

Ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ îá ðà áîò êà ïðî âî äè ëàñü ñ ïî ìî ùüþ
ïðî ãðàì ìû Sta tis ti ca 10.0. Íîð ìà ëü íîñòü ðàñ ïðå äå ëå íèÿ
ïðî âå ðÿ ëè ñ ïî ìî ùüþ êðè òå ðèÿ Øà ïè ðî—Óèë êà ñ ïî ñëå -
äó þ ùåé îöåí êîé ðà âåí ñò âà äèñ ïåð ñèé ïî êðè òå ðèþ Ëå âå -
íà. Â ñëó ÷àå íîð ìà ëü íî ãî ðàñ ïðå äå ëå íèÿ â ýê ñ ïå ðè ìåí -
òàëü íûõ ãðóï ïàõ è ñî áëþ äå íèÿ ìåæ ã ðóï ïî âî ãî ðà âåí ñò âà
äèñ ïåð ñèé äà ëü íåé øóþ îá ðà áîò êó ïðî âî äè ëè ñ ïî ìî ùüþ
ìå òî äà ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêîé ñòà òè ñòè êè êðè òå ðèÿ Äàí íå òà.
Ïðè îò ñóò ñò âèè íîð ìà ëü íî ãî ðàñ ïðå äå ëå íèÿ â ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà ëü íûõ ãðóï ïàõ, ëè áî ïðè íå ñî áëþ äå íèè ìåæ ã ðóï ïî -
âî ãî ðà âåí ñò âà äèñ ïåð ñèé äà ëü íåé øóþ îá ðà áîò êó ïðî âî -
äè ëè ñ ïî ìî ùüþ ìå òî äà íå ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêîé ñòà òè ñòè êè
Ìàí íà—Óèò íè. Äëÿ îïðå äå ëå íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêîé çíà ÷è -
ìî ñòè ðàç ëè ÷èé ïî âòîð íûõ èç ìå ðå íèé â ãðóï ïå èñ ïî ëü çî -
âà ëè ïàð íûé êðè òå ðèé Âèë êîê ñî íà. Ðå çó ëü òà òû â òàá ëè -
öàõ ïðåä ñòàâ ëå íû â çà âè ñè ìî ñòè îò èñ ïî ëü çî âà íèÿ ïà ðà -
ìåò ðè ÷å ñêèõ èëè íå ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêèõ ìå òî äîâ àíà ëè çà:
â ñëó ÷àå ïðè ìå íå íèÿ ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêîé ñòà òè ñòè êè — êàê
ñðåä íåå ± îøèá êà ñðåä íå ãî (M ± SE (SD)); â ñëó ÷àå àíà -
ëè çà íå ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêè ìè ìå òî äà ìè — êàê ìå äè à íà, è
êâàð òè ëè 25% è 75% (Me (Q1; Q3)). Ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó ãðóï -
ïà ìè ñ÷è òà ëè äî ñòî âåð íû ìè ïðè p < 0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ðå çó ëü òà òû ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ðà áî òû ïî êà çà ëè, ÷òî
ó ìû øåé ñ èí äó öè ðî âàí íûì âíóò ðè áðþ øèí íûì ââå äå íè -
åì 5% ðàñ òâî ðà ãëè êî ãå íà ïå ðè òî íè òîì ÷å ðåç 4 ÷à ñà ïî ñëå 
èí äóê öèè âîñ ïà ëå íèÿ â ïå ðè òî íå à ëü íîì âû ïî òå íà áëþ äà -
ëîñü äî ñòî âåð íîå óâå ëè ÷å íèå àê òèâ íî ñòè ÄÏÏ-4 â 2,1 ðà -
çà ïî ñðàâ íå íèþ ñ æè âîò íû ìè êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû.
Ó êðûñ ñ óê ñóñ íûì ïå ðè òî íè òîì ñïó ñ òÿ 3 ÷à ñà ïî ñëå èíú -
åê öèè ðàñ òâî ðà óê ñóñ íîé êèñ ëî òû çà ðå ãè ñò ðè ðî âà íî åùå
áî ëü øåå ïî âû øå íèå àê òèâ íî ñòè èçó ÷à å ìî ãî ôåð ìåí òà
â ïå ðè òî íå à ëü íîì ýêñ ñó äà òå ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íîé 
ãðóï ïîé — â 7,8 ðà çà. Ïðè ýòîì àê òèâ íîñòü ÄÏÏ-4 â ñû -
âî ðîò êå êðî âè ýòèõ êðûñ âîç ðà ñ òà ëà íå òàê äðà ìà òè÷ íî,
êàê â ýêñ ñó äà òå — òî ëü êî íà 39,9% (p < 0,05) (òàáë. 1).

Ãëè êî êåí-èí äó öè ðî âàí íûé ïå ðè òî íèò ÿâ ëÿ åò ñÿ ìî -
äåëüþ îñò ðî ãî íåé òðî ôè ëü íî ãî âîñ ïà ëå íèÿ [7]. Îñòðûé
ïå ðè òî íèò ó êðûñ, âû çâàí íûé âíóò ðè áðþ øèí íûì ââå äå -
íè åì 1% ðàñ òâî ðà óê ñóñ íîé êèñ ëî òû, ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ âû -
õî äîì êëå òîê êðî âè â ýêñ ñó äàò ñ ïðå îá ëà äà íè åì íåé òðî -
ôè ëü íî ãî êîì ïî íåí òà [9]. Èç âå ñò íî, ÷òî ïî âû øå íèå êîí -
öåí ò ðà öèè ÄÏÏ-4 â ñû âî ðîò êå êðî âè ó ëþ äåé âû çû âà åò
îò òîê íåé òðî ôè ëîâ îò çî íû ñ ïî âû øåí íîé êîí öåí ò ðà -
öèåé ÄÏÏ-4, è ðàç íè öû êîí öåí ò ðà öèé ÄÏÏ-4 ìåæ äó
ïðî òè âî ïî ëîæ íû ìè ïî âåð õ íî ñòÿ ìè êëåò êè, ñî ñòàâ ëÿ þ -
ùåé 1%, äî ñòà òî÷ íî, ÷òî áû âû çâàòü õå ìî ðå ïó ëü ñèþ íåé -
òðî ôè ëîâ [10]. Ïî ý òî ìó ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî çà ôèê -
ñè ðî âàí íîå ïî âû øå íèå àê òèâ íî ñòè ÄÏÏ-4 â ïå ðè òî íå -
àëü íîì âû ïî òå ãðû çó íîâ ñ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íû ìè íåé òðî -
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ôè ëü íû ìè ïå ðè òî íè òà ìè îáåñ ïå ÷è âà åò ïî ñòå ïåí íîå

óìåíü øå íèå âû ðà æåí íî ñòè íåé òðî ôè ëü íî ãî êîì ïî íåí òà

âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà. Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, ñëåä ñò âè åì 

ôåð ìåí òà òèâ íîé àê òèâ íî ñòè ðàñ òâî ðè ìîé ôîð ìû ÄÏÏ-4

ÿâ ëÿ åò ñÿ ìå õà íèçì îãðà íè ÷å íèÿ âëè ÿ íèÿ ïà ðà- è àóòîê -

ðèí íûõ áèî àê òèâ íûõ ïåï òè äîâ çî íîé èõ âû ñâî áîæ äå íèÿ.

Òàê, îãðà íè ÷å íèå ñêîï ëå íèÿ Ò-êëå òîê â î÷à ãå ïî âðåæ äå -

íèÿ ïðè âîñ ïà ëå íèè îáåñ ïå ÷è âà þò õå ìî êè íû, óðî âåíü

êî òî ðûõ ðå ãó ëè ðó åò ñÿ ÄÏÏ-4 [2]. Ïî âû øåí íàÿ àê òèâ -

íîñòü ÄÏÏ-4 â ñû âî ðîò êå êðî âè êðûñ ñ óê ñóñ íûì ïå ðè òî -

íè òîì ñâè äå òå ëü ñò âó åò î âû ðà æåí íîé îñò ðîé âîñ ïà ëè òå -

ëü íîé ðå àê öèè, ïðî òå êà þ ùåé ñ ó÷à ñ òè åì èçó ÷à å ìî ãî ôåð -

ìåí òà â âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ñèã íà ëü íûõ êà ñ êà äàõ. Èç âå ñò íî,

÷òî ïðè àóòî èì ìóí íûõ çà áî ëå âà íè ÿõ êî ëè ÷å ñò âî öèð êó -

ëè ðó þ ùèõ CD26(+) êëå òîê âû øå â àê òèâ íóþ ôà çó çà áî ëå -

âà íèÿ è ñíè æà åò ñÿ ïðè èì ìó íî ñóï ðåñ ñèè ðàç íî ãî ïðî èñ -

õîæ äå íèÿ [11].

Âû çâàí íûé ñóá ï ëàí òàð íûì ââå äå íè åì ðàñ òâî ðà êàð -

ðà ãå íà íà îòåê ëà ïû êðûñ õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ äâóõ ôàç íîé

âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå àê öèåé. Ðàí íÿÿ ôà çà âîñ ïà ëè òå ëü íîé

ðå àê öèè íà áëþ äà åò ñÿ â òå ÷å íèå 1 ÷à ñà ïî ñëå ââå äå íèÿ

ðàñ òâî ðà êàð ðà ãå íà íà è îáó ñëîâ ëå íà âû äå ëå íè åì ãè ñ òà -

ìè íà, ñå ðî òî íè íà, áðà äè êè íè íà è, â ìå íü øåé ñòå ïå íè,

ïðî ñòàã ëàí äè íîâ. Îò ñòàâ ëåí íàÿ ïî âðå ìå íè ôà çà âîñ ïà -

ëå íèÿ (ñïó ñ òÿ 1 ÷àñ ïî ñëå ââå äå íèÿ ðàñ òâî ðà êàð ðà ãå íà íà) 

ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ íåé òðî ôè ëü íîé èí ôè ëü òðà öèåé è ïðî -

äîë æà þ ùåé ñÿ ãå íå ðà öèåé ïðî ñòàã ëàí äè íîâ [12]. Âû äå ëÿ -

å ìûå íåé òðî ôè ëà ìè ñâî áîä íûå ðà äè êà ëû, îê ñèä àçî òà

NO è ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå öè òî êè íû, òà êèå, êàê ôàê òîð

íå êðî çà îïó õî ëè a è èí òåð ëåé êèí-1b, òàê æå âî âëå ÷å íû

â ïðî öåññ ðàç âè òèÿ îò ñòàâ ëåí íîé ïî âðå ìå íè ôà çû îñò ðî -

ãî èí äó öè ðî âàí íî ãî ðàñ òâî ðîì êàð ðà ãå íà íà âîñ ïà ëå íèÿ

ëà ïû êðûñ [13].

Ââå äå íèå 1% ðàñ òâî ðà êàð ðà ãå íà íà â çàä íþþ ëà ïó

êðûñ âû çû âà ëî ðàç âè òèå âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå àê öèè, ïðî ÿâ -

ëÿâ øåé ñÿ â óâå ëè ÷å íèè äèà ìåò ðà ëà ïû æè âîò íûõ, ìå äè à -

íà êî òî ðî ãî ÷å ðåç 1 ÷àñ ïî ñëå ââå äå íèÿ ðàñ òâî ðà êàð ðà ãå -

íà íà ñî îò âåò ñò âî âà ëà 1,74 ìì. ×å ðåç 2 ÷à ñà ïî ñëå ââå äå -

íèÿ ôëî ãî ãå íà îòå÷ íîñòü ïî âðåæ äåí íîé ëà ïû êðûñ ñòà ëà

åùå áî ëåå âû ðà æåí íîé, äî ñòî âåð íî óâå ëè ÷èâ øèñü îò íî -

ñè òå ëü íî çà ðå ãè ñò ðè ðî âàí íî ãî ÷å ðåç 1 ÷àñ çíà ÷å íèÿ è äî -

ñòèã íóâ ìàê ñè ìó ìà, ñî îò âåò ñò âî âàâ øå ãî ìå äè à íå, ðàâ íîé

2,76 ìì. Îò íî ñè òå ëü íî 2-ãî ÷à ñà ê 3-ìó ÷à ñó ýê ñ ïå ðè ìåí -

òà ñòå ïåíü âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå àê öèè äî ñòî âåð íî ñíè çè ëàñü 

äî çíà ÷å íèÿ ìå äè à íû óâå ëè ÷å íèÿ äèà ìåò ðà ëà ïû, ðàâ íî ãî 

1,83 ìì, è ïî ñëå ýòî ãî ê 4 ÷à ñó îïû òà ïðàê òè ÷å ñêè íå èç -

ìå íÿ ëàñü (òàáë. 2). Ïðè ýòîì ÷å ðåç 5 ÷à ñîâ ïî ñëå èí äóê -

öèè âîñ ïà ëå íèÿ àê òèâ íîñòü ÄÏÏ-4 â ñû âî ðîò êå êðî âè

êðûñ ñ èí äó öè ðî âàí íûì êàð ðà ãå íà íîì îòå êîì ëà ïû óâå -

ëè ÷è âà ëàñü íå çíà ÷è òå ëü íî (íà 14,7%), íå äî ñòè ãàÿ ñòà òè -

ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ãî îò ëè ÷èÿ ñ ãðóï ïîé èí òàê ò íûõ æè âîò -

íûõ. Îò ñóò ñò âèå äî ñòî âåð íî ãî óâå ëè ÷å íèÿ àê òèâ íî ñòè

ÄÏÏ-4 â ñû âî ðîò êå êðî âè êðûñ ñ èí äó öè ðî âàí íûì êàð -

ðà ãå íà íîì îòå êîì ëà ïû â îò ëè ÷èå îò çà ôèê ñè ðî âàí íî ãî

äî ñòî âåð íî ãî âîç ðà ñ òà íèÿ àê òèâ íî ñòè ÄÏÏ-4 â ñû âî ðîò -

êå êðî âè êðûñ ñ óê ñóñ íûì ïå ðè òî íè òîì îáú ÿñ íÿ åò ñÿ, âå -

ðî ÿò íî, ìå íü øåé ñòå ïå íüþ òÿ æå ñòè âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî -

öåñ ñà ïðè êàð ðà ãå íà íî âîì îòå êå ïî ñðàâ íå íèþ ñ ýê ñ ïå ðè -

ìåí òà ëü íû ìè ìî äå ëÿ ìè ïå ðè òî íè òîâ.

Íà ñëå äó þ ùåì ýòà ïå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ðà áî òû îöå -

íè âà ëè âëè ÿ íèå èí ãè áè òî ðîâ ÄÏÏ-4, îá ëà äà þ ùèõ ðàç -

íû ìè êîí ñòàí òà ìè èí ãè áè ðî âà íèÿ ôåð ìåí òà, íà âû ðà -

æåí íîñòü ýêñ ñó äà òèâ íî ãî âîñ ïà ëå íèÿ. Â êà ÷å ñò âå èí ãè áè -

òî ðîâ ÄÏÏ-4 áû ëè âû áðà íû ñè òàã ëèï òèí è AlaPrdN. Íà

ðè ñóí êå ïî êà çà íà èõ èí ãè áè ðó þ ùàÿ àê òèâ íîñòü â îò íî -

øå íèè ÄÏÏ-4, îöå íåí íàÿ in vit ro. Èí ãè áè ðó þ ùàÿ àê òèâ -
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Òàá ëè öà 1

Àê òèâ íîñòü ÄÏÏ-4 ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîì ïå ðè òî íè òå ó ìû øåé è êðûñ

Ãðóï ïà Àê òèâ íîñòü ÄÏÏ-4 (íìîëü õ ìë-1 õ ìèí-1)

Ãëè êî ãå íî âûé ïå ðè òî íèò
ó ìû øåé: ïå ðè òî íå à ëü íûé.

Âû ïîò, M ± SE (SD)

Óê ñóñ íûé ïå ðè òî íèò ó êðûñ

Ïå ðè òî íå à ëü íûé âû ïîò,
Me (Q1; Q3)

Ñû âî ðîò êà êðî âè
M ± SE (SD)

Êîí ò ðîëü, ôè çèî ëî -
ãè ÷å ñêèé ðàñ òâîð

n = 10
0,63 ± 0,10 (0,30)

n = 9
2,32 (2,25; 3,52)

n = 9
12,78 ± 1,39 (4,18)

Æè âîò íûå 
ñ ïå ðè òî íè òîì

n = 10
1,30 ± 0,10 (0,31)*

n = 10
18,14 (6,35; 20,22) #

n = 10
17,88 ± 1,72 (5,43)*

Ïðè ìå ÷à íèå. * — p < 0,05 ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïîé, êðè òå ðèé Äàí íå òà; # — p = 0,002 ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò -
ðîëü íîé ãðóï ïîé, êðè òå ðèé Ìàí íà—Ó èò íè

Òàá ëè öà 2

Àê òèâ íîñòü ÄÏÏ-4 â ñû âî ðîò êå êðî âè êðûñ ñ èí äó öè ðî âàí íûì êàð ðà ãå íà íîì îòå êîì ëà ïû

Ãðóï ïà Óâå ëè ÷å íèå äèà ìåò ðà ïî âðåæ äåí íîé ëàïû, ìì (Me (Q1; Q3)), 
íà ôîíå ââå äå íèÿ êàð ðà ãå íà íà ÷å ðåç:

Àê òèâ íîñòü ÄÏÏ-4
(íìîëü õ ìë-1 õ ìèí-1) 
â ñû âî ðîò êå êðî âè1 ÷àñ 2 ÷àñà 3 ÷àñà 4 ÷àñà

Èí òàê ò íûå æè âîò íûå n = 6
0,00 (-0,02; 0,10)

n = 6
13,25 ± 1,47 (3,60)

Æè âîò íûå ñ êàð ðà ãå -
íà íî âûì îòå êîì ëà ïû

n = 9
1,72 (1,36;2,04) *#

n = 9
2,76 (2,30; 2,92) *

n = 9
1,82 (1,46; 1,94) *#

n = 9
1,96 (1,80; 2,14) *

n = 8
15,20 ± 1,41 (3,72)

Ïðè ìå ÷à íèå. * — p < 0,05 ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé èí òàê ò íûõ æè âîò íûõ, êðè òå ðèé Ìàí íà—Óèò íè; # — p < 0,05 ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ óâå ëè ÷å íè åì äèà ìåò ðà ïî âðåæ äåí íîé ëà ïû ÷å ðåç 2 ÷à ñà ïî ñëå ââå äå íèÿ ðàñ òâî ðà êàð ðà ãå íà íà, ïàð íûé êðè òå ðèé
Âèë êîê ñî íà



íîñòü AlaPrdN âûøå, ÷åì ó ñè òàã ëèï òè íà. Çíà ÷å íèÿ IC50,
ðàñ ñ÷è òàí íûå èç óðàâ íå íèÿ ×åí ãà—Ïðóñ ñî ôà, íà õî äÿò ñÿ
äëÿ ñî å äè íå íèÿ AlaPrdN â äèà ïà çî íå 2,0 ± 0,3 íìîëü/ë, à
äëÿ ñè òàã ëèï òè íà — 25,0 ± 9,0 íìîëü/ë.

Ñ ó÷å òîì òî ãî, ÷òî íà ñòðåï òî çî òî öè íî âîé ìî äå ëè äèà -
áå òà ó êðûñ ñè òàã ëèï òèí â äî çå 5 ìã/êã ïðî ÿâ ëÿë âû ðà -
æåí íûé ãè ïîã ëè êå ìè ÷å ñêèé ýô ôåêò, ïî âû øàÿ óðî âåíü
èí ê ðå òè íîâ è èí ñó ëè íà â ïëàç ìå êðî âè [14], ýòà äî çà áû ëà 
âû áðà íà äëÿ ââå äå íèÿ æè âîò íûì â ýê ñ ïå ðè ìåí òå ïî
îöåí êå âëè ÿ íèÿ ñè òàã ëèï òè íà íà ýêñ ñó äà òèâ íîå âîñ ïà ëå -
íèå. Âòî ðîé èçó ÷à å ìîé äî çîé ñè òàã ëèï òè íà áû ëà âçÿ òà äå -
ñÿ òè êðàò íî åå ïðå âû øà þ ùàÿ (50 ìã/êã). AlaPrdN òàê æå
ââî äè ëè æè âîò íûì â äî çàõ 5 è 50 ìã/êã.

Âíóò ðè áðþ øèí íîå ââå äå íèå 1% ðàñ òâî ðà óê ñóñ íîé
êèñ ëî òû âû çû âà ëî ó ìû øåé âîñ ïà ëè òå ëü íóþ ðå àê öèþ,
êî òî ðàÿ õà ðàê òå ðè çî âà ëàñü îá ðà çî âà íè åì 560,0 ìã ýêñ ñó -
äà òà â áðþø íîé ïî ëî ñòè. Èçó ÷à å ìûå èí ãè áè òî ðû ÄÏÏ-4
íå îêà çû âà ëè äî ñòî âåð íî ãî âëè ÿ íèÿ íà îá ðà çî âà íèå âîñ -
ïà ëè òå ëü íî ãî âû ïî òà â áðþø íîé ïî ëî ñòè ó æè âîò íûõ.
Ñè òàã ëèï òèí â äî çàõ 5 è 50 ìã/êã íå çíà ÷è òå ëü íî óìå íü -
øàë ñòå ïåíü ýêñ ñó äà öèè ñî îò âåò ñò âåí íî íà 10,1% è 15,9%; 
AlaPrdN â äî çå 50 ìã/êã íå äî ñòî âåð íî ñíè æàë êî ëè ÷å ñò âî
îá ðà çî âàâ øå ãî ñÿ âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî âû ïî òà íà 17,2%
(òàáë. 3). Ïðè ýòîì ïðå ïà ðàò ñðàâ íå íèÿ äèê ëî ôå íàê íà -
òðèÿ ïðè ââå äå íèè ìû øàì âíóò ðè áðþ øèí íî â äî çå
10 ìã/êã äî ñòî âåð íî óìå íü øàë ìàñ ñó âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî
ýêñ ñó äà òà íà 37,0% ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïîé
(òàáë. 3).

Èç âå ñò íû ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûå ñâîé ñò âà èí ãè áè òî -
ðîâ ÄÏÏ-4, ïðî ÿâ ëÿ þ ùè å ñÿ â ïî íè æå íèè ñî äåð æà íèÿ

ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ìàð êå ðîâ öè òî êè íîâ IL-1b è TNF-a
â ïî÷ êàõ ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íûõ ê îæè ðå íèþ è ñà õàð íî ìó
äèà áå òó II òè ïà êðûñ ëè íèè Öó êåð [15]; ïðå äó ïðåæ äå íè åì
èí ôè ëü òðà öèè æè ðî âîé òêà íè CD8+ T-êëåò êà ìè è Ì1
ìàê ðî ôà ãà ìè è ñíè æå íè åì ýê ñ ï ðåñ ñèè èí ãè áè òî ðà àê òè -
âà òî ðà ïëàç ìè íî ãå íà (PAI-1) ó ëè íåé íûõ Gck+/- ìû øåé,
äè å òà êî òî ðûõ âêëþ ÷à ëà êîì áè íà öèþ ñà õà ðî çû è ëè íî ëå -
âîé êèñ ëî òû [16]; óìå íü øå íè åì ýê ñ ï ðåñ ñèè ìÐÍÊ IL-6,

TNF-a è IL-12 â æè ðî âîé òêà íè è ýê ñ ï ðåñ ñèè ìÐÍÊ

MCP-1, IL-6, IL-12 è ÈÔÍ-g èí äó öè ðó å ìî ãî ïðî òå è íà 10
â îñò ðî âêàõ Ëàí ãåð ãàí ñà ó ìû øåé C57Bl/6J ñ ýê ñ ïå ðè ìåí -
òà ëü íîé ìî äå ëüþ îæè ðå íèÿ [17]; óã íå òå íè åì âîñ ïà ëè òå -
ëü íûõ ïðî öåñ ñîâ â ñòåí êå ñî ñó äîâ è ïî äàâ ëå íè åì çà ñ÷åò

ýòî ãî îá ðà çî âà íèÿ íåî èí òè ìû áåä ðåí íîé àð òå ðèè ó ëè -

íåé íûõ ìû øåé ñ îò ñóò ñò âó þ ùèì ðå öåï òî ðîì ê ëè ïîï ðî -

òå è íó íèç êîé ïëîò íî ñòè [18]. Îïè ñàí íûå âû øå ïðî òè âî -

âîñ ïà ëè òå ëü íûå ñâîé ñò âà èí ãè áè òî ðîâ ÄÏÏ-4 âû ÿâ ëå íû

ó ëè íåé íûõ æè âîò íûõ ñ ìå òà áî ëè ÷å ñêè ìè íà ðó øå íè ÿ ìè.

Â ïðî âå äåí íîì íà ìè ýê ñ ïå ðè ìåí òå èñ ïî ëü çî âà ëèñü àóò á -

ðåä íûå ìû øè áåç ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ íà ðó øå íèé ñ îñò ðîé

âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå àê öèåé — óê ñóñ íûì ïå ðè òî íè òîì.

Ó÷è òû âàÿ, ÷òî ïðè óê ñóñ íîì ïå ðè òî íè òå ó êðûñ íà áëþ äà -

ëîñü âû ðà æåí íîå ïî âû øå íèå àê òèâ íî ñòè ÄÏÏ-4 êàê

â ïå ðè òî íå à ëü íîì âû ïî òå, òàê è â ñû âî ðîò êå êðî âè, è èí -

ãè áè òî ðû ÄÏÏ-4 ñ îò ëè ÷à þ ùè ìè ñÿ êîí ñòàí òà ìè èí ãè áè -

ðî âà íèÿ ñè òàã ëèï òèí è AlaPrdN íå îêà çû âà ëè äî ñòî âåð -

íî ãî âëè ÿ íèÿ íà îá ðà çî âà íèå âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî âû ïî òà

â áðþø íîé ïî ëî ñòè æè âîò íûõ, ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî

ïî âû øå íèå àê òèâ íî ñòè ÄÏÏ-4 ïðè ýêñ ñó äà òèâ íîì âîñ ïà -

ëå íèè ÿâ ëÿ åò ñÿ ñëåä ñò âè åì ïðî èñ õî äÿ ùèõ ïðè âîñ ïà ëå -

íèè ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ. Â ÷à ñò íî ñòè, ÄÏÏ-4 ÿâ -

ëÿ åò ñÿ àäå íî çèí äå çà ìè íà çó (ÅÑ 3.5.4.4, ÀÄÀ) ñâÿ çû âà þ -

ùèì áåë êîì, ïî ý òî ìó, âå ðî ÿò íî, ïî âû øå íèå àê òèâ íî ñòè

ÄÏÏ-4 ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ èç ìå íå íè åì àê òèâ íî ñòè ÀÄÀ,

ó÷à ñ òèå êî òî ðîé â ðàç âè òèè âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà îá -

ñóæ äà åò ñÿ. Òàê, â ñè íî âè à ëü íîé æèä êî ñòè ïà öè åí òîâ

ñ ðåâ ìà òî èä íûì àð ò ðè òîì àê òèâ íîñòü ÀÄÀ ïî âû øå íà
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[19], è ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûé ýô ôåêò àí òè ôî ëàò íîé òå -
ðà ïèè ðåâ ìà òî èä íî ãî àð ò ðè òà ìå òîò ðåê ñà òîì îò ÷à ñ òè îáú -
ÿñ íÿ åò ñÿ óâå ëè ÷å íè åì âíå êëå òî÷ íîé êîí öåí ò ðà öèè àäå -
íî çè íà [20].

Çàê ëþ ÷å íèå

Â ñû âî ðîò êå êðî âè êðûñ è ïå ðè òî íå à ëü íîì âû ïî òå
êðûñ è ìû øåé ñ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íû ìè ìî äå ëÿ ìè îñò ðîé
ýêñ ñó äà òèâ íîé ðå àê öèè — óê ñóñ íûì è ãëè êî ãåí-èí äó öè -
ðî âàí íûì ïå ðè òî íè òà ìè, — õà ðàê òå ðè çó þ ùè ìè ñÿ âû ðà -
æåí íûì íåé òðî ôè ëü íûì êîì ïî íåí òîì, çà ðå ãè ñò ðè ðî âà -
íà ïî âû øåí íàÿ àê òèâ íîñòü ÄÏÏ-4, êî òî ðàÿ ìî æåò ðàñ -
ñìàò ðè âà òü ñÿ ìàð êå ðîì âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà. Â ñû -
âî ðîò êå êðî âè êðûñ ñ îòå êîì ëà ïû, âû çâàí íûì ââå äå íè åì 
êàð ðà ãå íà íà, ïðè êî òî ðîì òàê æå íà áëþ äà åò ñÿ íåé òðî ôè -
ëü íàÿ èí ôè ëü òðà öèÿ òêà íåé, äî ñòî âåð íî ãî ïî âû øå íèÿ
àê òèâ íî ñòè ÄÏÏ-4 íå çà ðå ãè ñò ðè ðî âà íî, ÷òî ìî æåò áûòü
îáó ñëîâ ëå íî ìå íü øåé âû ðà æåí íî ñòüþ âîñ ïà ëè òå ëü íîé
ðå àê öèè. Ââè äó òî ãî, ÷òî èí ãè áè òî ðû ÄÏÏ-4 ñè òàã ëèï -
òèí è AlaPrdN, çíà ÷è òå ëü íî îò ëè ÷à þ ùè å ñÿ ïà ðà ìåò ðà ìè
èí ãè áè ðî âà íèÿ ôåð ìåí òà (IC50 äëÿ ñè òàã ëèï òè íà ñî ñòàâ -
ëÿ åò 25,0 ± 9,0 íìîëü/ë, äëÿ AlaPrdN — 2,0 ± 0,3 íìîëü/ë), 
íå îêà çà ëè çíà ÷è ìî ãî âëè ÿ íèÿ íà ýêñ ñó äà òèâ íóþ ðå àê öèþ 
ó ìû øåé ñ óê ñóñ íûì ïå ðè òî íè òîì, ìû ñ÷è òà åì ïî âû øå -
íèå àê òèâ íî ñòè ÄÏÏ-4 ïðè îñò ðîì ýêñ ñó äà òèâ íîì âîñ ïà -
ëå íèè ñëåä ñò âè åì íà ÷àâ øå ãî ñÿ âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ -
ñà. Ñ îä íîé ñòî ðî íû, ðîñò àê òèâ íî ñòè ÄÏÏ-4 ìî æåò ïðè -
âî äèòü ê ïî ñòå ïåí íî ìó óìå íü øå íèþ âû ðà æåí íî ñòè íåé -
òðî ôè ëü íî ãî êîì ïî íåí òà âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà [10].
Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, ñëåä ñò âè åì ôåð ìåí òà òèâ íîé àê òèâ íî -
ñòè ðàñ òâî ðè ìîé ôîð ìû ÄÏÏ-4 ÿâ ëÿ åò ñÿ ìå õà íèçì îãðà -
íè ÷å íèÿ âëè ÿ íèÿ ïà ðà- è àóòîê ðèí íûõ áèî àê òèâ íûõ ïåï -
òè äîâ çî íîé èõ âû ñâî áîæ äå íèÿ: õå ìî êè íû, óðî âåíü êî òî -
ðûõ ðå ãó ëè ðó åò ñÿ ÄÏÏ-4, îãðà íè ÷è âà þò ñêîï ëå íèå
Ò-êëå òîê î÷à ãîì âîñ ïà ëå íèÿ [2]. Êðî ìå òî ãî, ÄÏÏ-4 ÿâ -
ëÿ åò ñÿ ÀÄÀ ñâÿ çû âà þ ùèì áåë êîì, ïî ý òî ìó óâå ëè ÷å íèå
àê òèâ íî ñòè èçó ÷à å ìî ãî ôåð ìåí òà ìî æåò ñî ïðî âîæ äàòü
òàê æå è âîç ðà ñ òà íèå ôåð ìåí òà òèâ íîé àê òèâ íî ñòè ÀÄÀ è,
âñëåä ñò âèå ýòî ãî, ñíè æå íèå âíå êëå òî÷ íîé êîí öåí ò ðà öèè
àäå íî çè íà, ïðî ÿâ ëÿ þ ùå ãî ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûå ñâîé -
ñò âà [20]. Ïî ëó ÷åí íûå íà ìè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûå äàí íûå,
íà ðÿ äó ñ ðå çó ëü òà òà ìè îïè ñàí íûõ â ëè òå ðà òó ðå èñ ñëå äî âà -
íèé, ñâè äå òå ëü ñò âó þò î íå îä íî çíà÷ íîé è ìíî ãî êîì ïî -
íåí ò íîé ðî ëè ÄÄÏ-4 ïðè âîñ ïà ëå íèè, òðå áó þ ùåé äà ëü -
íåé øå ãî èçó ÷å íèÿ êà ñ êà äîâ âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ðå àê öèé,
â êî òî ðûõ ìî æåò ó÷à ñò âî âàòü ýòîò ôåð ìåíò.
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Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ ñî ñòî ÿ ëà â âû ÿâ ëå íèè èí ôîð ìà òèâ íûõ êëå òî÷ íûõ ìàð êå ðîâ ñî ñó äè ñòûõ îñëîæ íå -
íèé, ðå ãå íå ðà öèè ìèê ðî ñî ñó äè ñòîé ñå òè è âîñ ïà ëå íèÿ â âå íîç íîé êðî âè çäî ðî âûõ âî ëîí òå ðîâ, áî ëü íûõ
ñ ìå òà áî ëè ÷å ñêèì ñèí ä ðî ìîì, ñà õàð íûì äèà áå òîì 1 è 2 òè ïà. Ìå òî äû. Îá ñëå äî âà íû áî ëü íûå ñ ìå òà áî ëè -
÷å ñêèì ñèí ä ðî ìîì (ÌÑ), äèà áå òîì 2 òè ïà áåç îñëîæ íå íèé, äèà áå òîì 1 òè ïà ñðåä íåé ñòå ïå íè òÿ æå ñòè è
çäî ðî âûå âî ëîí òå ðû. Äèà ãíîç ïà öè åí òîâ ïîä òâåð æ äåí îá ùå êëè íè ÷å ñêè ìè, áèî õè ìè ÷å ñêè ìè, êî à ãó ëî ìåò -
ðè ÷å ñêè ìè è èì ìó íî ôåð ìåí ò íû ìè ìå òî äà ìè èñ ñëå äî âà íèÿ, äëÿ îöåí êè ýê ñ ï ðåñ ñèè àí òè ãå íîâ èñ ïî ëü çî -
âàë ñÿ ìíî ãî ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêèé öè òî ìåò ðè ÷å ñêèé àíà ëèç. Ðå çó ëü òà òû. Ïðè àíà ëè çå ýê ñ ï ðåñ ñèè ìàð êå ðîâ
ïî êà çà íî èç ìå íå íèå ÷èñ ëà ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê, ìå çåí õè ìà ëü íûõ ñòâî ëî âûõ êëå òîê (ÌÑÊ) è ãå ìî ïî ý òè -
÷å ñêèõ ñòâî ëî âûõ êëå òîê (ÃÑÊ) â êðî âè â çà âè ñè ìî ñòè îò ïà òî ëî ãèè. Ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè ìè å ëî èä íî ãî
(CD45-CD14+CD34+CD309+CD144+CD31+) è íå ìè å ëî èä íî ãî (CD45-CD14-CD34+CD309+CD144+CD31+) ïðî -
èñ õîæ äå íèÿ, CD309+-ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè è ÌÑÊ (CD44+CD73+CD90+CD105+) ïðåä ëà ãà þò ñÿ â êà ÷å ñò âå
ìàð êå ðîâ ïî âðåæ äå íèÿ ýí äî òå ëèÿ ïðè äèà áå òè ÷å ñêîé ñèì ï òî ìà òè êå. Ïðè ýòîì ÃÑÊ (CD45+CD34+) ìî ãóò
âû ñòó ïàòü öåí íûì äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèì è ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêèì ìàð êå ðîì âîñ ïà ëå íèÿ. Çà êëþ ÷å íèå. Äëÿ ïîä òâåð -
æ äå íèÿ ñî ñó äè ñòûõ ïî âðåæ äå íèé è ïðî ãíî çà ðàç âè òèÿ îñëîæ íå íèé ïðè äèà áå òå 1 è 2 òè ïà â âå íîç íîé êðî -
âè ïà öè åí òîâ öå ëå ñî îá ðàç íî îöå íè âàòü ýí äî òå ëè à ëü íûå ïðî ãå íè òîð íûå êëåò êè (ÝÏÊ) íå êî ñò íî ìîç ãî âîé
ëî êà ëè çà öèè (CD31+CD309+CD144+) è êî ñò íî ìîç ãî âîé ëî êà ëè çà öèè (CD34+CD309+), è ÝÏÊ c âû ñî êèì ðå -
ãå íå ðà òèâ íûì ïî òåí öè à ëîì (CD45-CD34+CD31+CD144+). Öèð êó ëè ðó þ ùèå ÝÏÊ, ôîð ìè ðó þ ùèå êî ëî íèè in
vit ro (CD45-CD34+CD31+), ðå êî ìåí äó åò ñÿ èñ ïî ëü çî âàòü â êà ÷å ñò âå äèô ôå ðåí öè à ëü íî ãî ìàð êå ðà ñî ñòî ÿ íèÿ 
ðå ãå íå ðà öèè ýí äî òå ëèÿ ïðè äèà áå òå 2 òè ïà.
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The aim of this study was to iden tify mesenchymal stem cells (MSC), hematopoietic stem cells (HSC), ma ture
en do the lial cells, and en do the lial pro gen i tor cells (EPC) in the blood of healthy vol un teers, pa tients with met a bolic
syn drome, and type 1 and 2 di a be tes mellitus as new, in for ma tive cel lu lar mark ers of vas cu lar com pli ca tions, en -
do the lial re gen er a tion, and in flam ma tion. Methods. The di ag no sis was con firmed by gen eral clin i cal, bio chem i cal, 
coagulometeric and ELISA stud ies; multi-parameter cytometric as say was used for eval u a tion of an ti gen ex pres -
sion. Re sults. Changes in the count of MSC, HSC, ma ture en do the lial cells, and en do the lial pro gen i tor cells in
blood of pa tients with met a bolic syn drome and type 1 and 2 di a be tes de pended on the type of pa thol ogy. We pro -
pose us ing en do the lial cells of myeloid (CD45-CD14+CD34+CD309+CD144+CD31+) and non-myeloid or i gin
(CD45-CD14-CD34+CD309+CD144+CD31+), CD309+-en do the lial cells, and MSCs with the
CD44+CD73+CD90+CD105+ phe no type as non spe cific mark ers of en do the lial dam age in pres ence of di a betic
symp toms. Fur ther more, HSCs (CD45+CD34+) can be used as a valu able di ag nos tic and prog nos tic marker of in -
flam ma tion. Con clu sions. It is rel e vant to eval u ate EPCs of non-bone mar row lo cal iza tion (CD31+CD309+CD144+) 
and bone mar row lo cal iza tion (CD34+CD309+) and EPCs with a high re gen er a tive po ten tial
(CD45-CD34+CD31+CD144+) in the blood of pa tients with type 1 and 2 di a be tes to con firm the pres ence of vas cu -
lar dam age and pre dict de vel op ment of com pli ca tions. Cir cu lating, in vi tro col ony-forming EPCs
(CD45-CD34+CD31+) are rec om mended as a dif fer en tial marker for in hi bi tion of en do the lial re gen er a tion in type 2 
di a be tes.

Key words. En do the lial pro gen i tor cells, mesenchymal stem cells, hematopoietic stem cells, di a be tes, met a -
bolic syn drome, vas cu lar com pli ca tions.
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Ââå äå íèå

Â ïî ñëåä íåå âðåìÿ áî ëü øîå âíè ìà íèå óäå ëÿ åò ñÿ èçó -

÷å íèþ ñòâî ëî âûõ è ïðî ãå íè òîð íûõ êëå òîê â êðî âè â êîí -

òåê ñòå, êàê çäî ðî âüÿ, òàê è áî ëåç íåé. Îá ñóæ äà åò ñÿ äèà -

ãíî ñ òè ÷å ñêîå çíà ÷å íèå îïðå äå ëå íèÿ öèð êó ëè ðó þ ùèõ

â êðî âè ìå çåí õè ìà ëü íûõ ñòâî ëî âûõ êëå òîê (ÌÑÊ), ãå ìî -

ïî ý òè ÷å ñêèõ ñòâî ëî âûõ êëå òîê (ÃÑÊ), ýí äî òå ëè à ëü íûõ

êëå òîê (ÝÊ) è ýí äî òå ëè à ëü íûõ ïðî ãå íè òîð íûõ êëå òîê

(ÝÏÊ) ïðè ðàç ëè÷ íûõ çà áî ëå âà íè ÿõ [1—3]. Åñ ëè äëÿ

îïðå äå ëå íèÿ ÌÑÊ è ÃÑÊ íà ó÷ íîå ñî îá ùå ñò âî ïðè øëî

ê íå êî òî ðî ìó ñòàí äàð òó íà áî ðà àí òè ãå íîâ, òî â òè ïè ðî âà -

íèè ïðåä øå ñò âåí íè êîâ ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê è çðå ëûõ

ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê êîí ñåí ñó ñà íå íà áëþ äà åò ñÿ. Áî -

ëü øèí ñò âîì àâ òî ðîâ ïðè çíà åò ñÿ, ÷òî ÝÊ ïðåä ñòàâ ëÿ þò

ñî áîé ãå òå ðî ãåí íóþ ãðóï ïó. Íà íà ñòî ÿ ùèé ìî ìåíò ïî èì -

ìó íî ôå íî òè ïó ÝÊ ðàç äå ëÿ þò íà äâå ñóá ïî ïó ëÿ öèè: ýí äî -

òå ëè à ëü íûå ïðî ãå íè òîð íûå êëåò êè ãå ìî ïî ý òè ÷å ñêî ãî è íå 

ãå ìî ïî ý òè ÷å ñêî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ. [4]. Â ðà áî òå Ma yr è

ñî àâ òî ðîâ (2011) îáî çíà ÷å íû öèð êó ëè ðó þ ùèå êëåò -

êè-ïðåä øå ñò âåí íè êè, òàê íà çû âà å ìûå «si de po pu la ti on

cells», è öèð êó ëè ðó þ ùèå çðå ëûå ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè,

êî òî ðûå îïðå äå ëÿ þò ñÿ íà ïî âåð õ íî ñòè ñòå íîê ñî ñó äîâ [5]. 

Äëÿ êàæ äîé èç ïî ïó ëÿ öèè õà ðàê òå ðåí ñïå öè ôè ÷å ñêèé ïî -

âåð õ íî ñò íûé ïðî ôèëü àí òè ãå íîâ è ôóí ê öèè. Â ÷à ñò íî ñòè, 

ÝÊ ãå ìî ïî ý òè ÷å ñêî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ ïî çè òèâ íû ïî

CD34, CD309 è CD133 ìàð êå ðàì, ÝÊ ìè å ëî èä íî ãî ïðî -

èñ õîæ äå íèÿ, ïî ìè ìî èç âå ñò íûõ ýí äî òå ëè à ëü íûõ ìàð êå -

ðîâ, ìî ãóò ýê ñ ï ðåñ ñè ðî âàòü ìàð êåð CD14. CD31 èç âå ñòåí

êàê ìî ëå êó ëà àä ãå çèè, è â êîì áè íà öèè ñ äðó ãè ìè ìàð êå -

ðà ìè èäåí òè ôè öè ðî âàí íå òî ëü êî íà öèð êó ëè ðó þ ùèõ

ÝÊ, íî è ÝÏÊ. CD144, êî òî ðûé òàê æå íà çû âà þò ñî ñó äè -
ñòûì ýí äî òå ëè à ëü íûì êàä ãå ðè íîì, ïðå è ìó ùå ñò âåí íî ýê -
ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ íà ÝÊ, õî òÿ îá íà ðó æè âà åò ñÿ è íà òàê íà çû -
âà å ìûõ ïîçä íèõ ÝÏÊ [6]. Òà êèì îá ðà çîì, â íà ñòî ÿ ùèé
ìî ìåíò íåò íè êà êèõ îä íî çíà÷ íûõ âû âî äîâ îò íî ñè òå ëü íî
ìàð êå ðîâ çðå ëûõ è íå çðå ëûõ ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê.

Ñî ñó äè ñòûå îñëîæ íå íèÿ ó áî ëü íûõ ñ ñà õàð íûì äèà áå -
òîì (ÑÄ) ñâÿ çà íû ñî ñíè æå íè åì ÷èñ ëà è íà ðó øå íè åì
ôóí ê öè î íà ëü íûõ îñî áåí íî ñòåé öèð êó ëè ðó þ ùèõ ýí äî òå -
ëè à ëü íûõ êëå òîê [7]. Ñó ùå ñò âó åò ìíå íèå, ÷òî íå êî òî ðûå
ïîä òè ïû ýí äî òå ëè à ëü íûõ ïðî ãå íè òîð íûõ êëå òîê (òà êèå,
êàê CD34+CD31+CD133+CD309+) ìî ãóò âû ñòó ïàòü â êà -
÷å ñò âå ìàð êå ðîâ äëÿ äèà ãíî ñ òè êè íà ðó øå íèÿ ýí äî òå ëèÿ è
ïðî ãíî çè ðî âà íèÿ ñî ñó äè ñòûõ îñëîæ íå íèé ïðè ìå òà áî ëè -
÷å ñêîì ñèí ä ðî ìå è äèà áå òå [8]. Â òî æå âðåìÿ, ìå òî äîâ
êëè íè ÷å ñêîé äèà ãíî ñ òè êè, ïî çâî ëÿ þ ùèõ îöå íèòü âû ðà -
æåí íîñòü òêà íå âîé òðàâ ìû, äàòü ïðî ãíîç ðàç âè òèÿ çà áî -
ëå âà íèÿ è îöåí êó ðå ãå íå ðà òèâ íî ãî ïî òåí öè à ëà ïîä âåð ã -
íó òûõ òðàâ ìå ñïå öè à ëè çè ðî âàí íûõ êëå òîê, íåò. Ïî òåí öè -
à ëü íû ìè ìàð êå ðà ìè ïà òî ëî ãèè ìî ãóò áûòü ñòâî ëî âûå è
ïðî ãå íè òîð íûå êëåò êè. Òàê, èç âå ñò íî, ÷òî ÃÑÊ ïîä äåð -
æè âà þò âîñ ïà ëå íèå [9, 10], ÌÑÊ ó÷à ñò âó þò â ôèá ðîï ëà -
ñòè ÷å ñêîì ïðî öåñ ñå, îá ëà äà þò ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íîé
àê òèâ íî ñòüþ [11]. Ýí äî òå ëè à ëü íûå ïðî ãå íè òîð íûå êëåò -
êè ðàñ ñìàò ðè âà þò ñÿ êàê ïî òåí öè à ëü íûå áèî ìàð êå ðû ðå -
ãå íå ðà öèè ýí äî òå ëèÿ [11]. Èç ýòè ÷å ñêèõ ñî îá ðà æå íèé íå -
âîç ìîæ íî ïðî âå ñ òè àíà ëèç ìàð êå ðîâ ñî ñó äè ñòûõ íà ðó øå -
íèé ó ïà öè åí òà ñ ìå òà áî ëè ÷å ñêèì ñèí ä ðî ìîì, ïî ñëå ÷å ãî
îæè äàòü ôîð ìè ðî âà íèå äèà áå òà è ðàç âè òèÿ îñëîæ íå íèé,
è âíîâü îöå íèòü ýê ñ ï ðåñ ñèþ àí òè ãå íîâ. Êàê ïðà âè ëî, ïà -
öè åíò îá ðà ùà åò ñÿ ê âðà ÷ó ñ óæå ñ êîí ê ðåò íûì çà áî ëå âà -
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íè åì. Â ñâÿ çè ñ ýòèì ìû ñôîð ìè ðî âà ëè ãðóï ïû ïà öè åí òîâ 
òà êèì îá ðà çîì, ÷òî áû â îä íîì èñ ñëå äî âà íèè òà êóþ êàð -
òè íó áû ëî âîç ìîæ íî ñìî äå ëè ðî âàòü.

Â ñâÿ çè ñ âû øå èç ëî æåí íûì, öå ëüþ èñ ñëå äî âà íèÿ áû ëî
âû ÿâ ëå íèå èí ôîð ìà òèâ íûõ êëå òî÷ íûõ ìàð êå ðîâ ñî ñó äè -
ñòûõ îñëîæ íå íèé, ðå ãå íå ðà öèè ìèê ðî ñî ñó äè ñòîé ñå òè è
âîñ ïà ëå íèÿ â âå íîç íîé êðî âè áî ëü íûõ ñ ìå òà áî ëè ÷å ñêèì
ñèí ä ðî ìîì, ñà õàð íûì äèà áå òîì 1 è 2 òè ïà.

Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû èñ ñëå äî âà íèÿ

Â íà ñòî ÿ ùåì êëè íè ÷å ñêîì èñ ñëå äî âà íèè ïðî à íà ëè çè ðî -
âà íû ñòâî ëî âûå è ïðî ãå íè òîð íûå êëåò êè âå íîç íîé êðî âè
áî ëü íûõ ñ ìå òà áî ëè ÷å ñêèì ñèí ä ðî ìîì (ÌÑ), ñà õàð íûì
äèà áå òîì 2 òè ïà (ÑÄ2) áåç îñëîæ íå íèé, ñà õàð íûì äèà áå òîì
1 òè ïà (ÑÄ1) è çäî ðî âûõ âî ëîí òå ðîâ. Êðè òå ðè ÿ ìè âêëþ ÷å -
íèÿ ÿâè ëèñü: ìóæ ÷è íû è æåí ùè íû 55—75 ëåò ñ èí äåê ñîì
ìàñ ñû òå ëà âû øå 25 êã/ì2 äëÿ áî ëü íûõ ñ äèà áå òîì 2 òè ïà áåç 
îñëîæ íå íèé, ìóæ ÷è íû è æåí ùè íû 20—25 ëåò ñ âå ðè ôè öè -
ðî âàí íûì äèà ãíî çîì äèà áåò 1 òè ïà ñðåä íåé ñòå ïå íè òÿ æå -
ñòè (òàáë. 1). Êðè òå ðè ÿ ìè èñê ëþ ÷å íèÿ ÿâ ëÿ ëèñü: îñòðûå èí -
ôåê öè îí íî-âîñ ïà ëè òå ëü íûå çà áî ëå âà íèÿ, îí êî ëî ãè ÷å ñêèå
çà áî ëå âà íèÿ â àíà ìíå çå â òå ÷å íèå ïî ñëåä íèõ 5 ëåò, áå ðå ìåí -
íîñòü è ëàê òà öèÿ. Èñ ñëå äî âà íèå áû ëî ïî èñ êî âûì, ïî ý òî ìó
âêëþ ÷à ëî îãðà íè ÷åí íîå êî ëè ÷å ñò âî ëèö.

Âñåì ãðóï ïàì áûë ïðî âå äåí îá ùå ïðè íÿ òûé êîì ï ëåêñ
êëè íè êî-ëà áî ðà òîð íûõ, áèî õè ìè ÷å ñêèõ, èì ìó íî ôåð ìåí -
ò íûõ ìå òî äîâ îá ñëå äî âà íèÿ ïà öè åí òîâ äëÿ ïîä òâåð æ äå -
íèÿ äèà ãíî çà ÌÑ, ÑÄ 2 è ÑÄ 1.

Íà ó÷ íî-èñ ñëå äî âà òå ëü ñêàÿ ðà áî òà ïðî âå äå íà â ñî îò -
âåò ñò âèè ñ Õå ëü ñèí ñêîé äå êëà ðà öèåé, «Ðå êî ìåí äà öè ÿ ìè
äëÿ âðà ÷åé, çà íè ìà þ ùèõ ñÿ áèî ìå äè öèí ñêè ìè èñ ñëå äî âà -
íè ÿ ìè ñ ó÷à ñ òè åì ëþ äåé» Âñå ìèð íîé ìå äè öèí ñêîé àñ ñî -
öè à öèè. Ïðî òî êîë èñ ñëå äî âà íèÿ îäîá ðåí êî ìè òå òîì ïî
áèî ý òè êå ÔÃÁÎÓ ÂÎ Ñè áèð ñêèé ãî ñó äàð ñò âåí íûé ìå äè -
öèí ñêèé óíè âåð ñè òåò Ìèí ç ä ðà âà Ðîñ ñèè (ïðî òî êîë
¹5084/1 îò 26.12.2016). Äî íà ÷à ëà èñ ñëå äî âà íèÿ îá ñëå äî -
âàí íûå ïîä ïè ñà ëè èí ôîð ìè ðî âàí íîå ñî ãëà ñèå íà ó÷à ñ òèå 
â èñ ñëå äî âà íèè. Èñ ñëå äî âà íèå áû ëî ïî èñ êî âûì, ïî ý òî ìó
âêëþ ÷à ëî îãðà íè ÷åí íîå êî ëè ÷å ñò âî ïà öè åí òîâ.

Ôðàê öèþ ìî íî íóê ëå à ðîâ ïî ëó ÷à ëè èç âå íîç íîé êðî âè 
âî ëîí òå ðîâ è ïà öè åí òîâ öåí ò ðè ôó ãè ðî âà íè åì ñ èñ ïî ëü -
çî âà íè åì íà áî ðà äëÿ âû äå ëå íèÿ êëå òîê Lym p ho ly te-H
(Ïëîò íîñòü ïðè áëè çè òå ëü íî 1,077 ã/ìë, CEDARLANE,
Ne ther lands), äà ëåå â ãðà äè åí òå ïëîò íî ñòè âû äå ëÿ ëè êëå -
òî÷ íóþ ôðàê öèþ, îáî ãà ùåí íóþ ìî íî íóê ëå à ðà ìè. Çà òåì
ïî ëó ÷åí íûå êëåò êè îò ìû âà ëè öåí ò ðè ôó ãè ðî âà íè åì ïðè
1500 îá/ìèí ñðå äîé 199 («Sig ma», ÑØÀ). Íà äî ñà äî÷ íóþ
æèä êîñòü çà ìå íÿ ëè ñðå äîé RPMI-1640 («Sig ma», ÑØÀ),
ñî äåð æà ùåé 5% ÝÒÑ («Sig ma», ÑØÀ), ïðî èç âî äè ëè ïîä -

ñ÷åò îá ùå ãî êî ëè ÷å ñò âà êëå òîê. Äà ëåå ïðî âî äè ëè èñ ñëå -
äî âà íèÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè ìåì á ðàí íûõ ðå öåï òî ðîâ ìî íî íóê ëå -
à ðîâ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ïðî òî÷ íî ãî öè òî ôëþ î ðè ìåò ðà
FACS Can to II ñ ïðî ãðàì ìíûì îáåñ ïå ÷å íè åì FACS Di va
(«BD Bi os ci en ces», ÑØÀ).

Äëÿ îïðå äå ëå íèÿ ÃÑÊ èñ ïî ëü çî âà ëè àí òè òå ëà ê àí òè -
ãå íó äèô ôå ðåí öè ðîâ êè 45 è àí òè òå ëà ê àí òè ãå íó äèô ôå -
ðåí öè ðîâ êè 34 (CD45-FITC/CD34-PE) (Bec ton Dic kin son, 
ÑØÀ). Äëÿ ýòî ãî ïî ëó ÷åí íóþ ôðàê öèþ ìî íî íóê ëå à ðîâ
ðàç äå ëÿ ëè íà àëèê âî òû ïî 1 õ 106 êëå òîê â 50 ìêë ñðå äû è
îêðà øè âà ëè àí òè òå ëà ìè ê ïî âåð õ íî ñò íûì ìàð êå ðàì
CD45 FITC (èçî òè î öè à íàò ôëó î ðåñ öå è íà) è CD34 ÐÅ
(ôè êî ý ðèò ðèí) ñî ãëàñ íî èí ñò ðóê öèè ïðî èç âî äè òå ëÿ.

Ýê ñ ï ðåñ ñèÿ ìåì á ðàí íûõ ðå öåï òî ðîâ ìå çåí õè ìà ëü íûõ
ñòâî ëî âûõ êëå òîê âå íîç íîé êðî âè àíà ëè çè ðî âà ëè ñ èñ ïî -
ëü çî âà íè åì íà áî ðà äëÿ îïðå äå ëå íèÿ ÌÑÊ ïðî èç âîä ñò âà
Bec ton Dic kin son (ÑØÀ). Ïî ëó ÷åí íóþ ôðàê öèþ ìî íî -
íóê ëå à ðîâ ðàç äå ëÿ ëè íà àëèê âî òû ïî 1 õ 106 êëå òîê
â 100 ìêë ñðå äû è îêðà øè âà ëè àí òè òå ëà ìè ê ïî âåð õ íî ñò -
íûì ìàð êå ðàì — êîê òåéëü àí òè òåë, ìå ÷å íûõ ÐÅ: CD34
(êëîí 581), CD11b (êëîí ICRF44), CD19 (êëîí HIB19),
CD45 (êëîí HI30), HLA-DR (êëîí G46-6); CD90, ìå ÷åí -
íûé FITC (êëîí 5E10); CD105, ìå ÷åí íûé PerCP-Cy5.5
(êëîí 266); CD73, ìå ÷å íûé APC (êëîí AD2); CD44, ìå -
÷åí íûé ÐÅ, ñî ãëàñ íî èí ñò ðóê öèè ïðî èç âî äè òå ëÿ. Ïðè
ïðî âå äå íèè àíà ëè çà ôîð ìè ðî âà ëè ñëå äó þ ùèå êîí ò ðî ëü -
íûå ãðóï ïû èçî òè ïîâ: èçî òè ïè ÷å ñêèé êîí ò ðîëü êîê òåé ëÿ

àí òè òåë mIgG1, k FITC (êëîí X40), mIgG1, k PerCP-Cy5.5 

(êëîí X40), mIgG1, k APC (êëîí X40); èçî òè ïè ÷å ñêèé
êîí ò ðîëü IgG2b, ìå ÷å íûé PE.

Äëÿ èäåí òè ôè êà öèè ýí äî òå ëè à ëü íûõ ïðî ãå íè òîð íûõ
êëå òîê è çðå ëûõ ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê ôðàê öèþ ìî íî -
íóê ëå à ðîâ ðàç äå ëÿ ëè íà àëèê âî òû ïî 1 õ 106 êëå òîê â 100
ìêë ñðå äû è îêðà øè âà ëè àí òè òå ëà ìè ê ïî âåð õ íî ñò íûì
ìàð êå ðàì: CD34, ìå ÷å íûå ôè êî ý ðèò ðè íîì-Càé7 (CD34
PE-Cy7), CD45RA, ìå ÷å íûå ÀÔÖ-Àø7 (CD45RA
APC-H7), CD309 (VEGFR-2), ìå ÷åí íûå ÔÝ
(CD309(PE)), CD144, ìå ÷å íûå ÏåðÑÏ-Ñàé5.5 (CD144
PerCP-Cy5.5), CD14, ìå ÷å íûå ÀÔÖ(CD14 APC), CD31,
ìå ÷å íûå ÔÈÒÖ (CD31 FITC), ñî ãëàñ íî èí ñò ðóê öèè ïðî -
èç âî äè òå ëÿ. Ïðè ýòîì èñ ïî ëü çî âà ëè ñëå äó þ ùèå êîí ò -
ðîëü íûå ãðóï ïû èçî òè ïîâ: èçî òè ïè ÷å ñêèé êîí ò ðîëü IgG1
PE Cy7, èçî òè ïè ÷å ñêèé êîí ò ðîëü IgG2b APC-H7, èçî òè -
ïè ÷å ñêèé êîí ò ðîëü lgG2b APC, èçî òè ïè ÷å ñêèé êîí ò ðîëü
IgG1 PERCP-CY5.5, èçî òè ïè ÷å ñêèé êîí ò ðîëü IgG1 FITC, 
èçî òè ïè ÷å ñêèé êîí ò ðîëü IgG2a, PE.

Èì ìó íî ôå íî òèï çðå ëûõ êëå òîê, ñòâî ëî âûõ è ïðî ãå íè -
òîð íûõ êëå òîê, èñ ñëå äî âàí íûõ â âå íîç íîé êðî âè ó çäî ðî -
âûõ âî ëîí òå ðîâ è áî ëü íûõ ÑÄ 1, ÑÄ 2, ÌÑ ïðåä ñòàâ ëåí
â òàáë. 3.
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Òàá ëè öà 1

Îá ùàÿ õà ðàê òå ðè ñòè êà âî ëîí òå ðîâ è áî ëü íûõ, âêëþ ÷åí íûõ â êëè íè ÷å ñêîå èñ ñëå äî âà íèå

Êðè òå ðèè Çäî ðî âûå âî ëîí òå ðû
(n = 11)

Áî ëü íûå ñ ÑÄ 1
(n = 10)

Áî ëü íûå ñ ÑÄ 2
(n = 7)

Áî ëü íûå ñ ÌÑ
(n = 7)

Âîç ðàñò, ãîä 24,85 ± 1,39 23,14 ± 2,15 62,43 ± 5,58 * 60,14 ± 3,60*

Ðîñò, ì 1,78 ± 0,03 1,70 ± 0,06 1,68 ± 0,02 1,60 ± 0,03

Âåñ, êã 76,89 ± 4,13 78,90 ± 1,43 97,43 ± 7,20 * 102,86 ± 4,89 *

Èí äåêñ ìàñ ñû òå ëà, êã/ì2 24,10 ± 1,02 27,30 ± 2,80 34,19 ± 2,06 * 37,92 ± 2,85 *

Ïðè ìå ÷à íèå. * äî ñòî âåð íîñòü ðàç ëè ÷èÿ ñ ãðóï ïîé âî ëîí òå ðîâ (p < 0,05)



Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå ïðî âå ðÿ ëè íà íîð ìà ëü íîñòü ðàñ -
ïðå äå ëå íèÿ ñ ïî ìî ùüþ êðè òå ðèÿ Øà ïè ðî—Óèë êà. Ïî ðå -
çóëü òà òàì ïðî âåð êè ñòà òè ñòè ÷å ñêóþ îá ðà áîò êó ïðî âî äè ëè
ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì íå ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêèõ ìå òî äîâ (Ìàí -
íà—Óèò íè è Âèë êîê ñî íà) ïðè ïî ìî ùè êîìïü þ òåð íîé ïðî -
ãðàì ìû Sta tis ti ña 7.0 (Stat Soft). Ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó ãðóï ïà ìè
ñ÷è òà ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû ìè ïðè p < 0,05. Îöåí êà
âçàè ìî ñâÿ çè êî ëè ÷å ñò âåí íûõ è ïî ðÿä êî âûõ ïðè çíà êîâ ïðî -
âå äå íà ïðè ïî ìî ùè êîð ðå ëÿ öè îí íî ãî àíà ëè çà (íå ïà ðà ìåò -
ðè ÷å ñêèé êî ýô ôè öè åíò êîð ðå ëÿ öèè Ñïèð ìå íà).

Ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ è îá ñóæ äå íèå

Ðå çó ëü òà òû îá ùå ïðè íÿ òî ãî êîì ï ëåê ñà êëè íè êî-ëà áî -
ðà òîð íûõ, áèî õè ìè ÷å ñêèõ, èì ìó íî ôåð ìåí ò íûõ ìå òî äîâ
îá ñëå äî âà íèÿ ïà öè åí òîâ äëÿ ïîä òâåð æ äå íèÿ äèà ãíî çà
ÑÄ1, ÑÄ 2 è ÌÑ ïðåä ñòàâ ëå íû â òàáë. 2. Ó áî ëü íûõ ÑÄ 1,

ÑÄ 2 è ÌÑ íà áëþ äàë ñÿ ïî âû øåí íûé óðî âåíü ãëþ êî çû,
ó áî ëü íûõ ñ ÑÄ 2 è ÌÑ îêà çàë ñÿ ñíè æåí íûì óðî âåíü èí -
ñó ëè íà â êðî âè.

Ïî ïðè ðî äå, ýê ñ ï ðåñ ñèè ïî âåð õ íî ñò íûõ àí òè ãå íîâ,
ñâîé ñò âàì è òêà íå âîé ïðè íàä ëåæ íî ñòè ýí äî òå ëè à ëü íûå
êëåò êè ïðåä ñòàâ ëÿ þò ñî áîé ãå òå ðî ãåí íóþ ãðóï ïó. Íà ïåð -
âîì ýòà ïå ìû îöå íè ëè äâà òà êèõ èç âå ñò íûõ ìàð êå ðà ýí äî -
òå ëè à ëü íûõ êëå òîê êàê CD31 (áå ëîê ìåæ ê ëå òî÷ íûõ êîí -
òàê òîâ ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê) è CD309 (ðå öåï òîð ôàê òî -
ðà ðî ñ òà ýí äî òå ëèÿ ñî ñó äîâ — vas cu lar en dot he li al growth
fac tor re cep tor-2, VEGFR-2). Íà ìè íå âû ÿâ ëå íû ðàç ëè ÷èÿ
â ñî äåð æà íèè CD31+-êëå òîê ìåæ äó âî ëîí òå ðà ìè è ïà öè -
åí òà ìè ñ ÌÑ, ÑÄ1 è ÑÄ2 (òàáë. 3). Ìåæ äó òåì, ó âñåõ îá -
ñëå äî âàí íûõ áî ëü íûõ êî ëè ÷å ñò âî CD309+-êëå òîê ñíè æà -
ëîñü â íå ñêî ëü êî ðàç ïî ñðàâ íå íèþ ñ âî ëîí òå ðà ìè, ïðè
ýòîì â ãðóï ïàõ ñ ÑÄ1 è ÑÄ2 âû ðà æåí íîñòü ýô ôåê òà ïðå îá -
ëà äà ëà íàä òà êî âûì â ãðóï ïå ñ ÌÑ (ðèñ. 1, À, Á, òàáë. 3).
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Òàá ëè öà 2

Áèî õè ìè ÷å ñêèå ïî êà çà òå ëè â ñû âî ðîò êå êðî âè âî ëîí òå ðîâ 
è ïà öè åí òîâ, âêëþ ÷åí íûõ â êëè íè ÷å ñêîå èñ ñëå äî âà íèå

Êðè òå ðèè Çäî ðî âûå âî ëîí òå ðû
(n = 11)

Áî ëü íûå ñ ÑÄ 1
(n = 10)

Áî ëü íûå ñ ÑÄ 2
(n = 7)

Áî ëü íûå ñ ÌÑ
(n = 7)

Ãëþ êî çà (ììîëü/ë) 5,36 ± 0,23 11,06 ± 2,09 * 9,17 ± 0,89 * 6,57 ± 0,19 *

Èí ñó ëèí (ìêÌÅ/ìë) 14,03 ± 4,97 15,53 ± 1,79 7,81 ± 0,55 * 9,59 ± 1,27 *

Ïðî èí ñó ëèí (ïìîëü/ë) 4,22 ± 0,28 4,43 ± 0,52 4,77 ± 0,25 3,23 ± 0,27

Ïðè ìå ÷à íèå. * äî ñòî âåð íîñòü ðàç ëè ÷èÿ ñ ãðóï ïîé âî ëîí òå ðîâ (p < 0,05).

Òàá ëè öà 3

Ñî äåð æà íèå ñòâî ëî âûõ è ïðî ãå íè òîð íûõ êëå òîê â âå íîç íîé êðî âè âî ëîí òå ðîâ 
è áî ëü íûõ ñ ìå òà áî ëè ÷å ñêèì ñèí ä ðî ìîì è äèà áå òîì (% îò ìå ÷åí íûõ ìî íî íóê ëå à ðîâ) (Ì ± m)

Êëåò êè / èì ìó íî ôå íî òèï Âî ëîí òå ðû
 (n = 11)

Ïà öè åí òû ñ ÑÄ 1 
(n = 10)

Ïà öè åí òû ñ ÑÄ 2 
(n = 7)

Ïà öè åí òû ñ ÌÑ
(n = 7)

Ïî ïó ëÿ öèÿ öèð êó ëè ðó þ ùèõ ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê, ìî -
íî öè òîâ, íå êî òî ðûõ ïî ïó ëÿ öèé ëèì ôî öè òîâ (CD31+)

72,9 ± 8,36 81,13 ± 4,59 78,78 ± 3,87 78,15 ± 2,68

Ïðå è ìó ùå ñò âåí íî çðå ëûå ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè, ýê ñ ï -
ðåñ ñè ðó þ ùèå ñèã íàë ôàê òî ðà ðî ñ òà ýí äî òå ëèÿ ñî ñó äîâ
VEGFR-2 (CD309+)

0,59 ± 0,19 0,18 ± 0,03 * 0,15 ± 0,03 * 0,24 ± 0,04 *

Ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè íå êî ñò íî ìîç ãî âîé ëî êà ëè çà öèè
(CD31+CD309+CD144+)

0,39 ± 0,16 0,13 ± 0,04 * 0,17 ± 0,03 * 0,90 ± 0,58

Ïî ïó ëÿ öèÿ ÃÑÊ è ýí äî òå ëè à ëü íûõ çðå ëûõ è íå çðå ëûõ
êëå òîê (CD34+)

3,33 ± 0,89 16,59 ± 4,31 * 0,95 ± 0,09 * 1,17 ± 0,25 *

Ãå ìî ïî ý òè ÷å ñêèå ñòâî ëî âûå êëåò êè (CD45+CD34+) 0,10 ± 0,02 0,30 ± 0,04 * 0,24 ± 0,03 * 0,66 ± 0,09 *

Íå çðå ëûå è çðå ëûå ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè êî ñò íî ìîç ãî -
âîé ëî êà ëè çà öèè (CD34+CD309+)

12,13 ± 4,39 1,89 ± 0,89* 6,14 ± 0,97 * 12,37 ± 4,23

Öèð êó ëè ðó þ ùèå ýí äî òå ëè à ëü íûå ïðî ãå íè òîð íûå êëåò êè,
ôîð ìè ðó þ ùèå êî ëî íèè in vit ro (CD45-CD34+CD31+)

1,22 ± 0,23 1,22 ± 0,40 0,35 ± 0,07 * 1,42 ± 0,38

Öèð êó ëè ðó þ ùèå ýí äî òå ëè à ëü íûå ïðî ãå íè òîð íûå êëåò êè
c âû ñî êèì ðå ãå íå ðà òèâ íûì ïî òåí öè à ëîì
(CD45-CD34+CD31+CD144+)

0,55 ± 0,24 0,06 ± 0,03 0,03 ± 0,01 * 0,31 ± 0,09

Ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè íå ìè å ëî èä íî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ / 
(CD45-CD14-CD34+CD309+ CD144+CD31+)

0,16 ± 0,04 0,01 ± 0,00 * 0,01 ± 0,00 * 0,05 ± 0,01 *

Ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè ìè å ëî èä íî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ
(CD45-CD14+CD34+CD309+ CD144+CD31+)

0,12 ± 0,03 0,01 ± 0,004 * 0,01 ± 0,005 * 0,03 ± 0,004 *

Ìå çåí õè ìà ëü íûå ñòâî ëî âûå êëåò êè
(CD34,CD11b,CD19,CD45, HLA-DR)-(CD73,CD90,CD105)+ 0,03 ± 0,01 0,02 ± 0,01 0,01 ± 0,01 0,02 ± 0,01

Ïî ïó ëÿ öèÿ ìå çåí õè ìà ëü íûõ ñòâî ëî âûõ è ýí äî òå ëè à ëü íûõ 
êëå òîê (CD44+CD73+CD90+CD105+)

0,16 ± 0,03 0,07 ± 0,01 * 0,05 ± 0,008 * 0,01 ± 0,003 *

Ïðè ìå ÷à íèå. * äî ñòî âåð íîñòü ðàç ëè ÷èÿ ñ ãðóï ïîé âî ëîí òå ðîâ (p < 0,05).



Òà êèì îá ðà çîì, öèð êó ëè ðó þ ùèå ýí äî òå ëè à ëü íûå
êëåò êè ïî çè òèâ íûå ïî CD309, íî íå ïî CD31, ìî ãóò ÿâ ëÿ -
òü ñÿ ïî òåí öè à ëü íûì äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèì ìàð êå ðîì ñî ñó äè -
ñòûõ íà ðó øå íèé. Ïðî ñëå æè âà åò ñÿ îïðå äå ëåí íàÿ çà âè ñè -
ìîñòü ýô ôåê òà îò òÿ æå ñòè çà áî ëå âà íèÿ, ÷òî óêà çû âà åò íà
ïåð ñ ïåê òèâ íîñòü èñ ïî ëü çî âà íèÿ ìàð êå ðà ñî ñó äè ñòî ãî ðàç -
âè òèÿ è ðå ãó ëÿ öèè ñî ñó äè ñòîé ïðî íè öà å ìî ñòè CD309
â êà ÷å ñò âå ïðå äèê òî ðà âû ðà æåí íî ñòè ñî ñó äè ñòûõ îñëîæ -
íå íèé. Êàê èç âå ñò íî, âû ðà æåí íîñòü ñî ñó äè ñòûõ íà ðó øå -
íèé ïðè ÑÄ1 çíà ÷è òå ëü íî áî ëü øå, ÷åì ïðè ìå òà áî ëè ÷å -
ñêîì ñèí ä ðî ìå è äèà áå òå 2 òè ïà [12].

Ïî ìè ìî ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê, CD31 ýê ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ 
íà ïî âåð õ íî ñòè ìî íî öè òîâ è ëèì ôî öè òîâ. Â öå ëÿõ èñê ëþ -
÷å íèÿ êëå òîê âîñ ïà ëå íèÿ èç îá ùåé ôðàê öèè CD31+-êëå òîê 
â ëè íåé êó àí òè ãå íîâ ìû ââå ëè ìàð êåð CD144 (àëü òåð íà òèâ -
íîå íà çâà íèå VE-Cad he rin, Cad he rin-5) è CD309. Ìàð êåð

CD309 ýê ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ íå òî ëü êî íà ïî âåð õ íî ñòè ýí äî òå -

ëè à ëü íûõ êëå òîê, íî è âû ñòó ïà åò ìåì á ðàí íûì àí òè ãå íîì

ñòâî ëî âûõ êëå òîê è ïðî ãå íè òîð íûõ êëå òîê [13]. Åñòü ìíå -

íèå, ÷òî ïðåä ëî æåí íàÿ äëÿ èñ ñëå äî âà íèÿ ëè íåé êà àí òè ãå -

íîâ õà ðàê òå ðè çó åò ÝÏÊ íå êî ñò íî ìîç ãî âîé ëî êà ëè çà öèè

[13]. Ïî íà øèì äàí íûì, ôðàê öèÿ

CD31+CD309+CD144+-êëå òîê â êðî âè ïà öè åí òîâ ñ ÑÄ1 è

ÑÄ2 äî ñòî âåð íî óìå íü øà ëàñü íà 66% è 56% ñî îò âåò ñò âåí íî, 

ó ïà öè åí òîâ ñ ÌÑ, íà ïðî òèâ, íà áëþ äà ëîñü çíà ÷è òå ëü íîå

óâå ëè ÷å íèå èõ ÷èñ ëà (â 2,3 ðà çà; p < 0,05) (òàáë. 3). Ðà íåå íà -

ìè áû ëî ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âà íî íà êîï ëå íèå CD31+-êëå òîê

â òðàâ ìè ðî âàí íûõ òêà íÿõ æè âîò íûõ ïðè ìî äå ëè ðî âà íèè

ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ íà ðó øå íèé [14]. Íå èñê ëþ ÷å íî, ÷òî ó ïà öè -

åí òîâ ñ ÌÑ îä íî âðå ìåí íî ñ ìî áè ëè çà öèåé â êðîâü ÝÏÊ

ñ ôå íî òè ïîì CD31+CD309+CD144+ ìèã ðè ðó þò â òðàâ ìè -

ðî âàí íóþ òêàíü è ðå ãå íå ðè ðó þò ýí äî òå ëèé.
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Ðèñ. 1. Äàí íûå àíà ëè çà êî ëè ÷å ñò âåí íîé è êà ÷å ñò âåí íîé ýê ñ ï ðåñ ñèè ýí äî òå ëè à ëü íûõ ïðî ãå íè òîð íûõ êëå òîê, ïî ëó ÷åí íûå ñ ïî ìî ùüþ ïðî òî÷ íîé
öè òî ìåò ðèè, íà ìî íî íóê ëå à ðàõ, âû äå ëåí íûõ èç âå íîç íîé êðî âè çäî ðî âî ãî âî ëîí òå ðà.
À — èçî òè ïè ÷å ñêèé êîí ò ðîëü äëÿ ýí äî òå ëè à ëü íûõ ïðî ãå íè òîð íûõ êëå òîê;
Á — ïîä òâåð æ äå íèå ôå íî òè ïà è êà ÷å ñò âåí íûé àíà ëèç ýê ñ ï ðåñ ñèè CD45/CD14, CD34/CD309 è CD31/CD144 íà äâóõ ìåð íûõ äèà ãðàì ìàõ.



Ìî ëå êó ëà ìåæ ê ëå òî÷ íîé àä ãå çèè CD34 ïðåä ñòàâ ëÿ åò

ñî áîé ïðè ìè òèâ íûé ìàð êåð ãå ìî ïî ý òè ÷å ñêèõ êëå òîê,

îïî ñðå äó åò ñâÿ çû âà íèå ñòâî ëî âûõ êëå òîê ñ âíå êëå òî÷ íûì 

ìàò ðèê ñîì êî ñò íî ãî ìîç ãà èëè íà ïðÿ ìóþ ñî ñòðî ìà ëü íû -

ìè êëåò êà ìè. Â íà øåé ðà áî òå ìû âû ÿ âè ëè íà êîï ëå íèå

CD34+-êëå òîê â êðî âè ïà öè åí òîâ ñ ÑÄ1 è ñî êðà ùå íèå èõ

ó áî ëü íûõ ñ ÑÄ2 è ìå òà áî ëè ÷å ñêèì ñèí ä ðî ìîì (òàáë. 3).

Âû ÿâ ëåí íîå óâå ëè ÷å íèå êî ëè ÷å ñò âà öèð êó ëè ðó þ ùèõ

CD34+-êëå òîê ìî æåò áûòü ñâÿ çà íî ñ ÃÑÊ. Îä íà êî ôå íî -

òèï ÃÑÊ íå îãðà íè ÷è âà åò ñÿ îä íèì ìàð êå ðîì. Êàê ïðà âè -
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Ðèñ. 2. Äàí íûå àíà ëè çà êî ëè ÷å ñò âåí íîé è êà ÷å ñò âåí íîé ýê ñ ï ðåñ ñèè ãå ìî ïî ý òè ÷å ñêèõ ñòâî ëî âûõ êëå òîê, ïî ëó ÷åí íûå ñ ïî ìî ùüþ ïðî òî÷ íîé öè òî -
ìåò ðèè, íà ìî íî íóê ëå à ðàõ, âû äå ëåí íûõ èç âå íîç íîé êðî âè çäî ðî âî ãî âî ëîí òå ðà: äîò-ïëî òû êî ëè ÷å ñò âåí íîé è êà ÷å ñò âåí íîé ýê ñ ï ðåñ ñèè è ñòðà -
òå ãèÿ ãåé òè ðî âà íèÿ äëÿ îïðå äå ëå íèÿ ãå ìî ïî ý òè ÷å ñêèõ ñòâî ëî âûõ êëå òîê ñ ïî ìî ùüþ ïðî òî÷ íîé öè òî ìåò ðèè.
1 — íà äâóõ ìåð íîé ãè ñ òîã ðàì ìå SSC-H/FITC ãåéò R4 îãðà íè ÷è âà åò ëåé êî öè òû CD45+, ãåéò R5 óáè ðà åò äâîé íûå ïî çè òèâ íûå ñî áû òèÿ;
2 — íà äâóõ ìåð íîé ãè ñ òîã ðàì ìå SSC-H/PE ãåéò R6 îãðà íè ÷è âà åò CD34+ ñî áû òèÿ èç R5;
3 — íà äâóõ ìåð íîé ãè ñ òîã ðàì ìå SSC-H/FITC ãåéò R7 îãðà íè ÷è âà åò ñî áû òèÿ c âû ñî êèì óðîâ íåì ýê ñ ï ðåñ ñèè CD45+ èç R6;
4 — îá ðàò íîå ãåé òè ðî âà íèå CD45+CD34+ íà ãè ñ òîã ðàì ìó FSC/SSC ïîä òâåð æ äà åò èõ ïðè íàä ëåæ íîñòü ê îá ëà ñ òè ëèì ôî öè òîâ, ãåéò R8, 5). Àíà ëèç
CD45+ ïðî òèâ CD34+ îò âñåõ ñî áû òèé.



ëî, äëÿ îöåí êè ÃÑÊ â îá ùåé ôðàê öèè CD34+-êëå òîê äî -
ïîë íè òå ëü íî îöå íè âà åò ñÿ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ ïàí ãå ìî ïî ý òè ÷å -
ñêî ãî ìàð êå ðà CD45 [15]. Ïî íà øèì äàí íûì, ÷èñ ëî öèð -
êó ëè ðó þ ùèõ CD45+CD34+-ÃÑÊ ó áî ëü íûõ âñåõ íî çî ëî -
ãèé âîç ðà ñ òà ëî: â ãðóï ïå ïà öè åí òîâ ñ ÌÑ â 6,6 ðà çà, ñ ÑÄ1 
â 3 ðà çà, ñ ÑÄ2 — â 2,4 ðà çà (ðèñ. 2, òàáë. 3). Åñòü ìíå íèå,
÷òî ÃÑÊ ó÷à ñò âó þò â âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ïðî öåñ ñàõ, äèô ôå -
ðåí öè ðó ÿñü â êëåò êè ìè å ëî èä íî ãî èëè ëèì ôî èä íî ãî ðÿ äà
â çà âè ñè ìî ñòè îò õà ðàê òå ðà âîñ ïà ëå íèÿ è ôàê òî ðà åãî
ïðî âî öè ðó þ ùå ãî, ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, ìî áè ëè çó ÿñü â êðîâü
ìèã ðè ðó þò â òðàâ ìè ðî âàí íûé ó÷à ñ òîê òêà íè, ãäå ïîä äåð -
æè âà þò âîñ ïà ëå íèå ïà ðàê ðèí íî [9, 10]. Èñ õî äÿ èç ýòî ãî,
öèð êó ëè ðó þ ùèå ÃÑÊ ïðè äèà áå òå è ÌÑ, ïî âñåé âè äè ìî -
ñòè, óêà çû âà þò íà âîñ ïà ëå íèå.

Ôðàê öèÿ CD34+-êëå òîê ñî äåð æèò ïðè áëè çè òå ëü íî
80% ÃÑÊ, îêî ëî 15% ÝÏÊ è çðå ëûõ ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå -
òîê, è íå áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî ïðåä øå ñò âåí íè êîâ äðó ãèõ
ëè íèé [16]. Ñî ÷å òà íèå ìàð êå ðà ñòâî ëî âî ñòè CD34 è ýí äî -
òå ëè à ëü íî ãî CD309 ïî çâî ëè ëî îöå íèòü ïî ïó ëÿ öèþ öèð -
êó ëè ðó þ ùèõ ÝÏÊ êî ñò íî ãî ìîç ãà è êëå òîê ñòå íîê êðî âå -
íîñ íûõ ñî ñó äîâ ó áî ëü íûõ è âî ëîí òå ðîâ [16]. Òàê, ó ïà öè -
åí òîâ ñ èí ñó ëè íî çà âè ñè ìûì äèà áå òîì êî ëè ÷å ñò âî ÝÏÊ
ñ èì ìó íî ôå íî òè ïîì CD34+CD309+ óìå íü øà ëîñü
(òàáë. 3). Ïî äîá íàÿ ðå àê öèÿ, íî ìå íåå âû ðà æåí íàÿ, íà -
áëþ äà ëàñü ïðè ÑÄ2 òè ïà. Ìåæ äó òåì, ðàç ëè ÷èé â ñî äåð -
æà íèè CD34+CD309+-êëå òîê â âå íîç íîé êðî âè ó áî ëü -
íûõ ñ ÌÑ è âî ëîí òå ðîâ íå îá íà ðó æå íî.

Òà êèì îá ðà çîì, ÝÏÊ ñ ôå íî òè ïîì CD34+CD309+,
ïî äîá íî CD31+CD309+CD144+-ýí äî òå ëè à ëü íûì ïðî ãå -
íè òîð íûì êëåò êàì, ìî ãóò âû ñòó ïèòü ìàð êå ðîì íà ðó øå -

íèé ðå ãå íå ðà öèè ýí äî òå ëèÿ ïðè äèà áå òå. Èí ãè áè öèÿ
ÝÏÊ âû çâà íà ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íîé àê òèâ íî ñòüþ ÃÑÊ,
÷òî ïîä òâåð æ äà åò ñÿ âû ñî êè ìè çíà ÷å íè ÿ ìè êî ýô ôè öè åí -
òîâ êîð ðå ëÿ öèè ìåæ äó ýòè ìè äâó ìÿ ïî ïó ëÿ öè ÿ ìè êëå òîê
ó ïà öè åí òîâ ñ ÑÄ1.

Â íå êî òî ðûõ ðà áî òàõ óêà çû âà þò íà öå ëå ñî îá ðàç íîñòü
èçó ÷å íèÿ ýí äî òå ëè à ëü íûõ ïðî ãå íè òîð íûõ êëå òîê âî
ôðàê öèè öèð êó ëè ðó þ ùèõ êëå òîê, íå ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þ ùèõ
CD45. Òàê, CD45-CD34+CD31+-êëåò êè ñïî ñîá íû ôîð -
ìè ðî âàòü êî ëî íèè in vit ro,
CD45-CD34+CD31+CD144+-êëåò êè äå ìîí ñò ðè ðó þò âû -
ñî êèé ðå ãå íå ðà òèâ íûé ïî òåí öè àë [17]. Ðå çó ëü òà òû ïðî âå -
äåí íûõ öè òî ìåò ðè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé ñâè äå òå ëü ñò âî âà -
ëè î ñíè æå íèè óðîâ íÿ CD34+CD31+ -ÝÏÊ è
CD45-CD34+CD31+CD144+-ÝÏÊ â êðî âè ïà öè åí òîâ
ñ ÑÄ2, â ãðóï ïå ÑÄ1 áû ëî îá íà ðó æå íî èç áè ðà òå ëü íîå
óìå íü øå íèå ÷èñ ëà ÝÏÊ c âû ñî êèì ðå ãå íå ðà òèâ íûì ïî -
òåí öè à ëîì (òàáë. 3). Â ðÿ äå ñëó ÷à åâ â äî ïîë íå íèå ê CD45
è ýí äî òå ëè à ëü íûì ìàð êå ðàì àíà ëè çè ðó þò ýê ñ ï ðåñ ñèþ
àí òè ãå íà ãðà íó ëî öè òîâ è ìàê ðî ôà ãîâ / ìî íî öè òîâ CD14
(LPS-Re sep tor). Ââå äå íèå â ëè íåé êó ìàð êå ðîâ CD14 ïî -
çâî ëè ëî íàì ðàç äå ëèòü ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè ïî ïðè ðî -
äå: ìè å ëî èä íûå
(CD45-CD14+CD34+CD309+CD144+CD31+) è íå ìè å -
ëî èä íûå (CD45-CD14-CD34+CD309+ CD144+ CD31+ è
CD45-CD14-CD34+CD309+) [4]. Òàê, ó ïà öè åí òîâ ñ ÑÄ1, 
ÑÄ2 è ÌÑ îò ìå ÷à ëîñü óìå íü øå íèå ÷èñ ëà öèð êó ëè ðó þ -
ùèõ ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê ìè å ëî èä íî ãî è íå ìè å ëî èä -
íî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ ïî ñðàâ íå íèþ ñ âî ëîí òå ðà ìè
(òàáë. 3). Ýòè äàí íûå âî ìíî ãîì ïî âòî ðÿ þò óæå èç âå ñò íûå 
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Ðèñ. 3. Äàí íûå àíà ëè çà êî ëè ÷å ñò âåí íîé è êà ÷å ñò âåí íîé ýê ñ ï ðåñ ñèè ìå çåí õè ìà ëü íûõ ñòâî ëî âûõ êëå òîê ïî ëó ÷åí íûå ñ ïî ìî ùüþ ïðî òî÷ íîé öè òî -
ìåò ðèè, íà ìî íî íóê ëå à ðàõ, âû äå ëåí íûõ èç âå íîç íîé êðî âè çäî ðî âî ãî âî ëîí òå ðà.
À — èçî òè ïè ÷å ñêèé êîí ò ðîëü äëÿ ìå çåí õè ìà ëü íûõ ñòâî ëî âûõ êëå òîê; Á — ïîä òâåð æ äå íèå ôå íî òè ïà è êà ÷å ñò âåí íûé àíà ëèç ýê ñ ï ðåñ ñèè
CD44/CD73 è CD90/CD105 íà äâóõ ìåð íûõ äèà ãðàì ìàõ.



ðå çó ëü òà òû êëè íè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé [18] è ïî çâî ëÿ þò
ñó äèòü î ñî ñó äè ñòûõ îñëîæ íå íè ÿõ ïðè äèà áå òå ïî ðå çó ëü -
òà òàì îöåí êè ÝÏÊ ñ ôå íî òè ïîì
CD45-CD34+CD31+CD144+.

Ïî ñî âðå ìåí íûì ïðåä ñòàâ ëå íè ÿì, ÌÑÊ óëó÷ øà þò
ýí äî òå ëè à ëü íûå ôóí ê öèè [19] è ñòè ìó ëè ðó þò ýí äî ãåí íûå 
ïðî ãå íè òîð íûå êëåò êè. Ýô ôåê òû ñâÿ çà íû ñ ïà ðàê ðèí íîé
àê òèâ íî ñòüþ ÌÑÊ. Ðÿä èñ ñëå äî âà òå ëåé àê öåí òè ðó åò âíè -
ìà íèå íà ñïî ñîá íî ñòè ÌÑÊ äèô ôå ðåí öè ðî âà òü ñÿ â ýí äî -
òå ëè à ëü íûå êëåò êè [19]. Ïðè ýòîì ñ÷è òà åò ñÿ, ÷òî ïî òåí -
öè à ëîì äèô ôå ðåí öè ðî âà òü ñÿ â ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè
îá ëà äà þò êî ñò íî ìîç ãî âûå ÌÑÊ [20]. Íå îá õî äè ìîñòü
îöåí êè ÌÑÊ â êëè íè ÷å ñêîé ïðàê òè êå äî ïîë íè òå ëü íî
îñíî âû âà åò ñÿ íà îáî çíà ÷åí íûõ ðà íåå àí òè ôèá ðîç íûõ,
ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ è ïðî àí ãè î ãåí íûõ ñâîé ñò âàõ
ÌÑÊ [19, 20]. Èçó ÷å íèå àí òè ãå íîâ ìå çåí õè ìà ëü íûõ êëå -
òîê â íà ñòî ÿ ùåì èñ ñëå äî âà íèè íå âû ÿ âè ëî äî ñòî âåð íûõ
ðàç ëè ÷èé â ñî äåð æà íèè ÌÑÊ ñ ôå íî òè ïîì (CD34,
CD11b, CD19, CD45, HLA-DR)- (CD73, CD90, CD105)+

ó áî ëü íûõ âñåõ ãðóïï è çäî ðî âûõ âî ëîí òå ðîâ (òàáë. 3).
Â òî æå âðåìÿ êî ëè ÷å ñò âî ÌÑÊ ñ ôå íî òè ïîì
CD44+CD73+CD90+CD105+ ó áî ëü íûõ âñåõ ãðóïï äî ñòî -
âåð íî ñíè æà ëîñü, íàè áî ëåå âû ðà æåí íî â ãðóï ïå ñ ìå òà áî -
ëè ÷å ñêèì ñèí ä ðî ìîì (áî ëåå ÷åì íà 93% îò íî ñè òå ëü íî
ãðóï ïû çäî ðî âûõ âî ëîí òå ðîâ) (ðèñ. 3, òàáë. 3).

Èòàê, èçó ÷å íèå ïî âåð õ íî ñò íûõ àí òè ãå íîâ ìå çåí õè ìà ëü -
íûõ, ýí äî òå ëè à ëü íûõ è ãå ìî ïî ý òè ÷å ñêèõ ïðåä øå ñò âåí íè -
êîâ ïî çâî ëè ëî íàì ïðåä ëî æèòü íî âûå ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêèå
ìàð êå ðû, îò ðà æà þ ùèå âîñ ïà ëå íèå, ýí äî òå ëè à ëü íûå äèñ -
ôóí ê öèè/íà ðó øå íèÿ ýí äî òå ëèÿ äëÿ áî ëü íûõ ÌÑ, ÑÄ2 è
ÑÄ1. Òàê, ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè íå ìè å ëî èä íî ãî
(CD45-CD14-CD34+CD309+CD144+CD31+) è ìè å ëî èä íî ãî
ïðî èñ õîæ äå íèÿ (CD45-CD14+CD34+CD309+

CD144+CD31+), à òàê æå CD309+-ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè
âîç ìîæ íî èñ ïî ëü çî âàòü â êà ÷å ñò âå íå ñïå öè ôè ÷å ñêèõ ìàð êå -
ðîâ ýí äî òå ëè à ëü íî ãî ïî âðåæ äå íèÿ. Ïðè ýòîì äëÿ áî ëåå òî÷ -
íî ãî ïðî ãíî çà ñî ñó äè ñòûõ îñëîæ íå íèé öå ëå ñî îá ðàç íî èñ -
ñëå äî âàòü ÌÑÊ ñ ôå íî òè ïîì CD44+CD73+CD90+CD105+,
òàê êàê ýòè êëåò êè íå îá õî äè ìû äëÿ ðå ãå íå ðà öèè ýí äî òå ëèÿ
[20]. Îöåí êà ÃÑÊ (CD45+CD34+) ìî æåò âû ñòó ïàòü öåí íûì
äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèì è ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêèì ìàð êå ðîì âîñ ïà ëå íèÿ. 
Öèð êó ëè ðó þ ùèå ýí äî òå ëè à ëü íûå ïðî ãå íè òîð íûå êëåò êè
ñ òà êè ìè ôå íî òè ïà ìè, êàê CD31+CD309+CD144+ (íå êî ñò -
íî ìîç ãî âîé ëî êà ëè çà öèè), CD34+CD309+ (êî ñò íî ìîç ãî âîé
ëî êà ëè çà öèè), CD45-CD34+CD31+CD144+ (c âû ñî êèì ðå ãå -
íå ðà òèâ íûì ïî òåí öè à ëîì) ïðåä ëà ãà þò ñÿ íà ìè â êà ÷å ñò âå
äî ïîë íè òå ëü íî ãî êðè òå ðèÿ «çà êðåï ëå íèÿ» ñî ñó äè ñòûõ ïî -
âðåæ äå íèé è ïðî ãíî çà ðàç âè òèÿ îñëîæ íå íèé ïðè ÑÄ1 è
ÑÄ2. Ïðè ýòîì ýí äî òå ëè à ëü íûå ïðî ãå íè òîð íûå êëåò êè,
ôîð ìè ðó þ ùèå êî ëî íèè in vit ro, ìîæ íî èñ ïî ëü çî âàòü â êà ÷å -
ñò âå äèô ôå ðåí öè à ëü íî ãî ìàð êå ðà ñî ñòî ÿ íèÿ ðå ãå íå ðà öèè
ýí äî òå ëèÿ ïðè äèà áå òå 2 òè ïà.

Âû âî äû

1. Äëÿ îöåí êè ðè ñ êà ðàç âè òèÿ ñî ñó äè ñòûõ îñëîæ íå íèé è
ïðî ãíî çà òå ÷å íèÿ çà áî ëå âà íèÿ ó ïà öè åí òîâ ñ ìå òà áî ëè ÷å ñêèì 
ñèí ä ðî ìîì, ñà õàð íûì äèà áå òîì 1 è 2 òè ïà ñ ïî âðåæ äåí íûì
ýí äî òå ëè åì öå ëå ñî îá ðàç íî îä íî ìî ìåí ò íî îöå íè âàòü ÃÑÊ
(CD45+CD34+), ÌÑÊ (CD44+CD73+CD90+CD105+),
CD309+-ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè è ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè
íå ìè å ëî èä íî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ
(CD45-CD14-CD34+CD309+CD144+CD31+) è ìè å ëî èä íî ãî

ïðî èñ õîæ äå íèÿ (CD45-CD14+CD34+CD309+CD144+CD31+)
â âå íîç íîé êðî âè.

2. Öèð êó ëè ðó þ ùèå ýí äî òå ëè à ëü íûå ïðî ãå íè òîð íûå
êëåò êè íå êî ñò íî ìîç ãî âîé ëî êà ëè çà öèè
(CD31+CD309+CD144+) è êî ñò íî ìîç ãî âîé ëî êà ëè çà öèè
(CD34+CD309+), c âû ñî êèì ðå ãå íå ðà òèâ íûì ïî òåí öè à -
ëîì (CD45-CD34+CD31+CD144+) è êëî íà ëü íîé àê òèâ íî -
ñòüþ (CD45-CD34+CD31+) ìîæ íî ðàñ ñìàò ðè âàòü êàê âîç -
ìîæ íûå ìàð êå ðû ðå ãå íå ðà öèè ýí äî òå ëèÿ äëÿ ïðî ãíî ñ òè -
÷å ñêî ãî àíà ëè çà òå ÷å íèÿ çà áî ëå âà íèé, ïðè ñíè æå íèè èõ
óðîâ íÿ ïðè íè ìàòü ñâîå âðå ìåí íûå ëå ÷åá íûå ìå ðû äëÿ
ñòè ìó ëÿ öèè ðå ãå íå ðà öèè ýí äî òå ëèÿ.
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Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — àíà ëèç èç ìå íå íèé àê òèâ íî ñòè ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íîé àä ãå çèè (ËÒÀ)
ó áî ëü íûõ õðî íè ÷å ñêèì ãíîé íûì ñðåä íèì îòè òîì (ÕÃÑÎ) äî íà ÷à ëà è íà 2-å è 10-å ñóò êè ëå ÷å íèÿ. Ìà òå ðè à -
ëû è ìåòî äû. Îá ñëå äî âà íû 299 ïà öè åí òîâ ñ ÕÃÑÎ, èç íèõ 146 ñ òó áî òèì ïà íà ëü íîé ôîð ìîé (ìå çî òèì ïà íèò) 
è 153 ñ ýïè òèì ïà íî-àí ò ðà ëü íîé ôîð ìîé (ýïè òèì ïà íèò) áî ëåç íè. Ëèì ôî öè òû è òðîì áî öè òû âû äå ëÿ ëè èç
öå ëü íîé êðî âè ìå òî äîì ãðà äè åí ò íî ãî öåí ò ðè ôó ãè ðî âà íèÿ äëÿ îïðå äå ëå íèÿ ïî êà çà òå ëåé ËÒÀ ïî ìå òî äó
Þ.À. Âèò êîâ ñêî ãî. Ðàñ ñ÷è òû âà ëè êî ëè ÷å ñò âî ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íûõ àã ðå ãà òîâ (ËÒÀã) è ÷èñ ëî
òðîì áî öè òîâ, àä ãå çè ðî âàí íûõ íà ïî âåð õ íî ñòè îä íî ãî ëèì ôî öè òà, èëè ñòå ïåíü àä ãå çèè (ëèì ôî öè òàð -
íî-òðîì áî öè òàð íûé èí äåêñ — ËÒÈ). Ñóá ïî ïó ëÿ öè îí íûé ñî ñòàâ ëèì ôî öè òîâ (CD4+, CD8+, CD16+, CD22+)
â êðî âè è àã ðå ãà òàõ ñ òðîì áî öè òà ìè îïðå äå ëÿ ëè ñ ïî ìî ùüþ ìî íî êëî íà ëü íûõ àí òè òåë. Äëÿ èç ìå ðå íèÿ êîí -
öåí ò ðà öèè èí òåð ëåé êè íîâ (IL) 1b è 10 â ñû âî ðîò êå êðî âè ïðè ìå íÿ ëè èì ìó íî ôåð ìåí ò íûé àíà ëèç. Ñòà òè ñòè -
÷å ñêóþ îá ðà áîò êó ïî ëó ÷åí íûõ äàí íûõ ïðî âî äè ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì t-êðè òå ðèÿ Ñòüþ äåí òà. Êðè òè ÷å ñêèé
óðî âåíü çíà ÷è ìî ñòè ïðè íè ìàë ñÿ ðàâ íûì 0,05. Ðå çó ëü òà òû. Ó áî ëü íûõ ñ ðàç íû ìè ôîð ìà ìè ÕÃÑÎ äî ëå ÷å -
íèÿ îò ìå ÷à åò ñÿ ñíè æå íèå îá ùå ãî êî ëè ÷å ñò âà ëèì ôî öè òîâ, ñî äåð æà íèÿ èõ ñóá ïî ïó ëÿ öèé (CD4+, CD16+,
CD22+) è ËÒÀã â êðî âè. Îä íî âðå ìåí íî ñ ýòèì âû ÿâ ëÿ þò ñÿ ðàç íî íàï ðàâ ëåí íûå èç ìå íå íèÿ ËÒÈ: ñíè æå íèå
ïðè ìå çî òèì ïà íè òå è óâå ëè ÷å íèå ïðè ýïè òèì ïà íè òå. Íà 2-å ñóò êè ëå ÷å íèÿ ó áî ëü íûõ ñ ìå çî òèì ïà íè òîì êî -
ëè ÷å ñò âî ËÒÀã (%) è ËÒÈ ïî âû øà þò ñÿ ïðàê òè ÷å ñêè â 2 ðà çà ïî ñðàâ íå íèþ ñ èñ õîä íû ìè çíà ÷å íè ÿ ìè, ïðè
ýòîì ñî äåð æà íèå CD4+ Ò-ëèì ôî öè òîâ è CD16+ NK-êëå òîê â êðî âè ñíè æà åò ñÿ åùå áî ëü øå. Ó ëèö ñ ýïè òèì -
ïà íè òîì îò íî ñè òå ëü íîå êî ëè ÷å ñò âî ËÒÀã (%) óâå ëè ÷è âà åò ñÿ íà 59,7%, à ËÒÈ ñíè æà åò ñÿ íà 9,2% ñî îò âåò ñò -
âåí íî. ×å ðåç 10 äíåé ëå ÷å íèÿ ó áî ëü íûõ ÕÃÑÎ ïî êà çà òå ëè ËÒÀ ïðî ÿâ ëÿ þò òåí äåí öèþ ê íîð ìà ëè çà öèè. Çà -
êëþ ÷å íèå. Ïðè ÕÃÑÎ ñïî ñîá íîñòü ëèì ôî öè òîâ àä ãå çè ðî âàòü íà ñâîåé ïî âåð õ íî ñòè òðîì áî öè òû ñíè æà åò -
ñÿ. Äè íà ìè êà ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íîé àä ãå çèè íà ôî íå ëå ÷å íèÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ ïî êà çà òå ëåì ðåã ðåñ ñèè
âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà è ýô ôåê òèâ íî ñòè òå ðà ïèè.
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Lym pho cyte-platelet ad he sion in pa tients with chronic sup pu ra tive otitis me dia
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The study ob jec tive was to an a lyze changes of lym pho cyte-platelet ad he sion (LPA) ac tiv ity in pa tients with
chronic sup pu ra tive otitis me dia be fore and on days 2 and 10 of treat ment. Ma te rials and meth ods. The study in -
cluded 299 pa tients with chronic sup pu ra tive otitis me dia; 146 pa tients had the tubotympanal form
(mesotympanitis) and 153 pa tients had the epitimpano-antral form (epitimpanitis) of dis ease. Lym pho cytes and
plate lets were iso lated from whole blood us ing gra di ent centrifugation to de ter mine LPA pa ram e ters us ing the
method of Yu.A. Vitkowskiy. Counts of lym pho cyte-platelet ag gre gates (LPAg) and plate lets ad hered to the sur -
face were ex pressed per lym pho cyte (lym pho cyte-platelet in dex, LPI). Lym pho cyte subpopulations (CD4+, CD8+,
CD16+, CD22+) were iden ti fied in blood and platelet ag gre gates us ing monoclonal an ti bod ies. Blood se rum con -
cen tra tions of cytokines IL-1b and IL-10 were mea sured by ELISA. Sta tis ti cal anal y sis was per formed with Stu -
dent’s t-test at the sig nif i cance level of 0.05. Re sults. In pa tients with dif fer ent forms of chronic sup pu ra tive otitis
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me dia, the pre treat ment lym pho cyte count, con tent of their subpopulations (CD4+, CD16+, CD22+), and blood
level of LPAg were de creased. At the same time, LPIs changed in dif fer ent di rec tions; LPI val ues were de creased
in mesotympanitis and in creased in epitympanitis. In pa tients with mesotympanitis on day 2 of treat ment, the
amount of LPAg (%) and LPI in creased al most two fold com pared to base line val ues while counts of CD4+

T-lymphocyte and CD16+ NK cells were de creased even more. In pa tients with epitympanitis, the rel a tive amount
of LPAg (%) was in creased by 59.7% and LPI was de creased by 9.2%, re spec tively. In pa tients with chronic sup -
pu ra tive otitis me dia af ter 10 days of treat ment, LPA in dexes tended to nor mal ize. Con clu sion. In chronic sup pu -
ra tive otitis me dia, the ca pa bil ity of lym pho cyte sur face for platelet ad he sion was re duced. Changes in LPA dur ing
the treat ment in di cated re gres sion of the in flam ma tory pro cess and ev i denced the ef fec tive ness of ther apy.
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Â ìè ðå õðî íè ÷å ñêèì ãíîé íûì ñðåä íèì îòè òîì
(ÕÃÑÎ) ñòðà äà þò îò 1 äî 46% íà ñå ëå íèÿ, ïðî æè âà þ ùèõ
â ðàç âè òûõ è ðàç âè âà þ ùèõ ñÿ ñòðà íàõ, ýòî îêî ëî 65—330
ìëí ÷å ëî âåê. Èç íèõ 60% èìå þò çíà ÷è òå ëü íîå ñíè æå íèå
ñëó õà [1]. Ïðè ýòîì õðî íè ÷å ñêèé ñðåä íèé îòèò ñ õî ëå ñòå à -
òî ìîé âû ÿâ ëÿ åò ñÿ ó 24—63% áî ëü íûõ ÕÃÑÎ, ó êî òî ðûõ
êî ñò íàÿ ðå çîð á öèÿ îá íà ðó æè âà åò ñÿ â 78,8% è áî ëåå ñëó ÷à -
åâ, ÷òî ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðè ÷è íîé ðàç âè òèÿ îòî ãåí íûõ îñëîæ íå -
íèé [2].

Îñî áåí íî ñòè ðå à ëè çà öèè âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå àê öèè âî
ìíî ãîì çà âè ñÿò îò ñî ñòî ÿ íèÿ ôàê òî ðîâ ëî êà ëü íî ãî è ñè ñ -
òåì íî ãî èì ìó íè òå òà îð ãà íèç ìà è èõ îò âåò íîé ðå àê öèè íà
ôëî ãî ãåí (àí òè ãåí). Îä íà êî äëÿ áëà ãî ïî ëó÷ íî ãî çà âåð øå -
íèÿ âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà íå îá õî äè ìî àäåê âàò íîå
ôóí ê öè î íè ðî âà íèå âñåõ èí òåã ðà ëü íûõ ñè ñ òåì çà ùè òû,
â ÷à ñò íî ñòè èì ìó íè òå òà è ãî ìå îñòà çè ñà — èõ ôîð ìåí íûõ
ýëå ìåí òîâ è ìå äè à òî ðîâ [3, 4]. Òðîì áî öè òû — êëåò êè, âû -
ïîë íÿ þ ùèå íå òî ëü êî ãå ìî ñòà òè ÷å ñêèå, íî è äðó ãèå, íå
îò íî ñÿ ùè å ñÿ ê ãå ìî êî à ãó ëÿ öèè ôóí ê öèè. Îä íîé èç íèõ
ÿâ ëÿ åò ñÿ îáåñ ïå ÷å íèå ýìèã ðà öèè ëåé êî öè òîâ (ëèì ôî öè -
òîâ è äð.) â î÷àã âîñ ïà ëå íèÿ ïó òåì ñòè ìó ëÿ öèè èõ àä ãå çèè
ê ñî ñó äè ñòîé ñòåí êå ñ öå ëüþ ïî ñëå äó þ ùå ãî ó÷à ñ òèÿ â ðå à -
ëè çà öèè èì ìóí íûõ ðå àê öèé (íà ïðàâ ëåí íûõ íà ëî êà ëè çà -
öèþ, äå ñò ðóê öèþ è óäà ëå íèå ôëî ãî ãå íà) è ðå ïà ðà òèâ íûõ
ïðî öåñ ñàõ [5]. Ïî êà çà òå ëåì ìåæ ê ëå òî÷ íûõ âçàè ìî äåé ñò -
âèé ïðè êî îïå ðà öèè ñè ñ òåì èì ìó íè òå òà è ãî ìå îñòà çè ñà
â óñëî âè ÿõ ïà òî ëî ãèè ìî æåò ñëó æèòü ëèì ôî öè òàð -
íî-òðîì áî öè òàð íàÿ àä ãå çèÿ (ËÒÀ) [6]. Îä íà êî ïðè ÕÃÑÎ, 
â ïà òî ãå íå çå êî òî ðî ãî âçàè ìî ñâÿçü ìåæ äó èì ìó íè òå òîì è
ãî ìå îñòà çè ñîì ÿâ ëÿ åò ñÿ î÷åíü òåñ íîé, ñïî ñîá íîñòü ëèì -
ôî öè òîâ âñòó ïàòü â êîí òàêò ñ òðîì áî öè òà ìè äî êîí öà íå
óñòà íîâ ëå íà, â òî âðå ìÿ êàê èçó ÷å íèå ýòî ãî ôå íî ìå íà ÿâ -
ëÿ åò ñÿ àê òó à ëü íûì äëÿ ðàñ øè ðå íèÿ çíà íèé î ïà òî ãå íå çå
çà áî ëå âà íèÿ.

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — àíà ëèç èç ìå íå íèé àê òèâ íî ñòè
ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íîé àä ãå çèè (ËÒÀ) ó áî ëü íûõ 
õðî íè ÷å ñêèì ãíîé íûì ñðåä íèì îòè òîì (ÕÃÑÎ) äî íà ÷à ëà 
è íà 2-å è 10-å ñóò êè ëå ÷å íèÿ.

Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû

Â èñ ñëå äî âà íèå áû ëè âêëþ ÷å íû 299 ïà öè åí òîâ (129
(43,1%) ìóæ ÷èí è 170 (56,9%) æåí ùèí â âîç ðà ñ òå
38,0 ± 4,3 ãî äà), íà õî äèâ øèõ ñÿ íà ñòà öè î íàð íîì ëå ÷å íèè
â îòî ðè íî ëà ðèí ãî ëî ãè ÷å ñêîì îò äå ëå íèè Êðàå âîé êëè íè -

÷å ñêîé áî ëü íè öû ã.×è òû. Âñå îá ñëå äó å ìûå áû ëè ðàç äå ëå -
íû íà 2 ãðóï ïû. Ïåð âóþ ñî ñòà âè ëè 146 ïà öè åí òîâ, ñòðà äà -
þ ùèõ òó áî òèì ïà íà ëü íîé ôîð ìîé ÕÃÑÎ (èëè ìå çî òèì ïà -
íè òîì) ñ ìó êîç íûì òå ÷å íè åì âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà
â ñðåä íåì óõå. Âî âòî ðóþ ãðóï ïó âî øëè 153 áî ëü íûõ
ñ õðî íè ÷å ñêèì ýïè òèì ïà íî-àí ò ðà ëü íûì ñðåä íèì îòè òîì
(ýïè òèì ïà íè òîì) è êà ðè îç íî-äå ñò ðóê òèâ íû ìè èç ìå íå íè -
ÿ ìè â ñðåä íåì óõå. Â êîí ò ðî ëü íóþ ãðóï ïó áû ëè âêëþ ÷å íû 
183 çäî ðî âûõ äî íî ðîâ — æè òå ëåé Çà áàé êà ëü ñêî ãî êðàÿ (79 
(43,2%) ìóæ ÷èí è 104 (56,8%) æåí ùèí â âîç ðà ñ òå
33,2 ± 2,6 ãî äà).

Âñåì îá ñëå äó å ìûì âû ïîë íÿ ëèñü ñòàí äàð ò íûå îá ùå -
êëè íè ÷å ñêèå (îá ùèé è áèî õè ìè ÷å ñêèé àíà ëè çû êðî âè,
îá ùèé àíà ëèç ìî ÷è), áàê òå ðè î ëî ãè ÷å ñêîå (ìà çîê èç óõà
íà ìèê ðî ôëî ðó è ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ê àí òè áè î òè êàì) è
ðåíò ãå íî ëî ãè ÷å ñêîå èñ ñëå äî âà íèÿ. Ñî ñòî ÿ íèå ñëó õî âîé
ôóí ê öèè îïðå äå ëÿ ëîñü ñ ïî ìî ùüþ àêó ìåò ðèè è òî íà ëü -
íîé ïî ðî ãî âîé àóäè î ìåò ðèè.

Ëà áî ðà òîð íûå èñ ñëå äî âà íèÿ ó âñåõ ïà öè åí òîâ áû ëè
ïðî âå äå íû íà ìî ìåíò ïî ñòóï ëå íèÿ, íà 2-å è 10-å ñóò êè
êîì áè íè ðî âàí íî ãî (õè ðóð ãè ÷å ñêî ãî è êîí ñåð âà òèâ íî ãî)
ëå ÷å íèÿ â ñòà öè î íà ðå. Êîí ñåð âà òèâ íàÿ òå ðà ïèÿ âêëþ ÷à ëà
òó à ëåò óõà, ìåñò íóþ àí òè áàê òå ðè à ëü íóþ òå ðà ïèþ, ïðè åì
àí òè ãè ñ òà ìèí íûõ ñðåäñòâ è ôè çèî ëå ÷å íèå. Õè ðóð ãè ÷å -
ñêèå âìå øà òå ëü ñò âà íà ñðåä íåì óõå (ñëó õó ëó÷ øà þ ùèå
îïå ðà öèè ó ïà öè åí òîâ ñ ìå çî òèì ïà íè òîì, ñà íè ðó þ ùèå
îïå ðà öèè ñ ýëå ìåí òà ìè ðå êîí ñò ðóê öèè ñëó õî âîé öå ïè
ó áî ëü íûõ ñ ýïè òèì ïà íè òîì) âû ïîë íÿ ëèñü ïîä êîí ò ðî ëåì 
ìèê ðî ñêî ïèè â óñëî âè ÿõ îá ùåé àíå ñ òå çèè ñ ïðè ìå íå íè åì 
êàê çà óø íî ãî, òàê è ýí äà ó ðà ëü íî ãî ïîä õî äîâ.

Ïîä ñ÷åò îá ùå ãî ÷èñ ëà ëåé êî öè òîâ â êðî âè ïðî âî äè ëè
ñòàí äàð ò íûì ìå òî äîì â êà ìå ðå Ãî ðÿ å âà. Îïðå äå ëå íèå ïî -
êà çà òå ëåé ËÒÀ, îò íî ñÿ ùèõ ñÿ ê òå ñ òàì äëÿ îöåí êè ôóí ê -
öè î íà ëü íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ èì ìó íî êîì ïå òåí íûõ êëå òîê è
àê òèâ íî ñòè âîñ ïà ëå íèÿ, ïðî âî äè ëè ïî ìå òî äó, ïðåä ëî -
æåí íî ìó Þ.À. Âèò êîâ ñêèì è ñî àâò. (1999) [7]. Äëÿ ñî âìå -
ñò íî ãî âû äå ëå íèÿ ëèì ôî öè òîâ è òðîì áî öè òîâ ñâå æóþ ãå -
ïà ðè íè çè ðî âàí íóþ êðîâü íà ñëà è âà ëè íà ãðà äè åíò ïëîò -
íî ñòè ôè êîëë-óðîã ðà ôè íà (ïëîò íîñòü 1,077 ã/ìë) è öåí ò -
ðè ôó ãè ðî âà ëè ïðè 1500 îá/ìèí â òå ÷å íèå 40 ìèí. Ïî ñëå
öåí ò ðè ôó ãè ðî âà íèÿ êî ëü öà, ñî äåð æà ùèå ëèì ôî öè òû
(íèæ íåå) è òðîì áî öè òû (âåð õ íåå), ñî áè ðà ëè ïè ïåò êîé
â îä íó ïðî áèð êó ñ 5 ìë ôè çèî ëî ãè ÷å ñêî ãî ðàñ òâî ðà è öåí -
ò ðè ôó ãè ðî âà ëè ïðè 1500 îá/ìèí â òå ÷å íèå 4 ìèí. Íà äî ñà -
äî÷ íóþ æèä êîñòü ñëè âà ëè, îñà äîê ìèê ðî ñêî ïè ðî âà ëè
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â êà ìå ðå Ãî ðÿ å âà. ËÒÀ îöå íè âà ëè ïî ÷èñ ëó ëèì ôî öè òàð -
íî-òðîì áî öè òàð íûõ àã ðå ãà òîâ (ËÒÀã) íà 100 êëå òîê. Ðå çó -
ëü òà òû âû ðà æà ëè â ïðî öåí òàõ è (â ïå ðå ñ÷å òå íà àá ñî ëþò -
íîå êî ëè ÷å ñò âî ëèì ôî öè òîâ â êðî âè) õ109/ë. Ïî ñóì ìàð -
íî ìó êî ëè ÷å ñò âó êðî âÿ íûõ ïëà ñ òè íîê íà ïî âåð õ íî ñòè îä -
íî ãî ëèì ôî öè òà, äå ëåí íûõ íà îá ùåå ÷èñ ëî ËÒÀã ðàñ ñ÷è -
òû âà ëè ñðåä íåå ÷èñ ëî òðîì áî öè òîâ, ïðè ñî å äè íèâ øèõ ñÿ
ê ëèì ôî öè òàì, ò.å. ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íûé èí -
äåêñ (ËÒÈ, èëè ñòå ïåíü àä ãå çèè).

Äëÿ îïðå äå ëå íèÿ ñóá ïî ïó ëÿ öèé ëèì ôî öè òîâ â ëóí êè
ïî ëè ñòè ðî ëü íî ãî ïëàí øå òà âíî ñè ëè ìî íî êëî íà ëü íûå àí -
òè òå ëà ê àí òè ãå íàì CD3 (Ò-ëèì ôî öè òû), CD4 (Ò-ëèì ôî -
öè òû-õåë ïå ðû), CD8 (öè òî òîê ñè ÷å ñêèå Ò-ëèì ôî öè òû,
èëè ÖÒË), CD22 (Â-ëèì ôî öè òû), CD16 (íà òó ðà ëü íûå
êèë ëå ðû — NK-êëåò êè) («Äèà ãíî Òåõ», ã.Ìî ñê âà), èí êó -
áè ðî âà ëè 2 ÷ ïðè êîì íàò íîé òåì ïå ðà òó ðå, äà ëåå äâàæ äû
ïðî ìû âà ëè ôîñ ôàò íî-ñî ëå âûì áó ôå ðîì (PBS, ðÍ = 7,4).
Çà òåì â «ñåí ñè áè ëè çè ðî âàí íûå» ëóí êè âíî ñè ëè âçâåñü
âû äå ëåí íûõ èç êðî âè ëèì ôî öè òîâ è èí êó áè ðî âà ëè èõ
â òå ÷å íèå 1 ÷ ïðè 37°Ñ. Íå ïðè êðå ïèâ øè å ñÿ ê ïî âåð õ íî -
ñòè ïëàí øå òà êëåò êè óäà ëÿ ëè äâó êðàò íûì ïðî ìû âà íè åì
PBS. Îñòàâ øè å ñÿ êëåò êè (ëèì ôî öè òû, íå ñó ùèå êîí ê ðåò -
íûé CD-àí òè ãåí) ïîä ñ÷è òû âà ëè â êà ìå ðå Ãî ðÿ å âà. Ðå çó -
ëü òà òû âû ðà æà ëè â õ109/ë. Äëÿ ïîä ñ÷å òà êî ëè ÷å ñò âà ËÒÀã
(%) ñ âêëþ ÷å íè åì â íèõ ëèì ôî öè òîâ îïðå äå ëåí íûõ ñóá -
ïî ïó ëÿ öèé (ÑD3+, CD4+, CD8+, CD22+, CD16+) äî ïîë -
íè òå ëü íî â ëóí êè ïëàí øå òà äî áàâ ëÿ ëè àóòî ëî ãè÷ íóþ
ïëàç ìó, îáî ãà ùåí íóþ òðîì áî öè òà ìè, â îáú åì íîì ñî îò íî -
øå íèè 2:1 è èí êó áè ðî âà ëè â òå ÷å íèå 30 ìèí, ïî ñëå ÷å ãî
ïîä ñ÷è òû âà ëè ËÒÀã (â % íà 100 êëå òîê) â êà ìå ðå Ãî ðÿ å âà.

Äëÿ îïðå äå ëå íèÿ êîí öåí ò ðà öèè èí òåð ëåé êè íîâ (IL)

â ñû âî ðîò êå êðî âè (IL-1b, IL-10) ïðè ìå íÿ ëè ìå òîä òâåð -
äî ôàç íî ãî èì ìó íî ôåð ìåí ò íî ãî àíà ëè çà â ñî îò âåò ñò âèè
ñ èí ñò ðóê öè ÿ ìè ïðî èç âî äè òå ëÿ íà áî ðîâ ðå à ãåí òîâ («Âåê -
òîð-Áåñò», ã. Íî âî ñè áèðñê).

Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå îá ðà áà òû âà ëè ñ ïî ìî ùüþ ïà êå -
òîâ ïðî ãðàìì BIOSTAT, STATISTICA 6.0 (Stat Sof tInc.,
ÑØÀ). Õà ðàê òåð ðàñ ïðå äå ëå íèÿ âû áî ðî÷ íûõ äàí íûõ
îïðå äå ëÿ ëè ñ ïî ìî ùüþ êðè òå ðèÿ Êîë ìî ãî ðî âà-Ñìèð íî -
âà. Äëÿ îöåí êè çíà ÷è ìî ñòè ðàç ëè ÷èé ñðåä íèõ çíà ÷å íèé
íå çà âè ñè ìûõ âû áî ðîê ñ íîð ìà ëü íûì ðàñ ïðå äå ëå íè åì èñ -

ïî ëü çî âà ëè t-êðè òå ðèé Ñòüþ äåí òà. Â ñëó ÷àå ñðàâ íå íèÿ
ñðåä íèõ çíà ÷å íèé íîð ìà ëü íî ðàñ ïðå äå ëåí íûõ ñâÿ çàí íûõ
ñî âî êóï íî ñòåé «äî è ïî ñëå» ïðè ìå íÿ ëè ïàð íûé t-êðè òå -
ðèé Ñòüþ äåí òà. Ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû ìè ðàç ëè ÷èÿ ñ÷è -
òà ëè ïðè ð<0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ïî ñêî ëü êó âû áî ðî÷ íûå äàí íûå ãðóïï èñ ñëå äî âà íèÿ
ñî îò âåò ñò âî âà ëè íîð ìà ëü íî ìó ðàñ ïðå äå ëå íèþ, ìû èñ -
ïîëü çî âà ëè ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêèå ìå òî äû ïðåä ñòàâ ëå íèÿ è
àíà ëè çà äàí íûõ.

Â õî äå ïðî âå äåí íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ó áî ëü íûõ ÕÃÑÎ
íà ìî ìåíò ïî ñòóï ëå íèÿ îá íà ðó æè âàë ñÿ ëåé êî öè òîç
(ð<0,001). Îä íî âðå ìåí íî ó ïà öè åí òîâ ñ ðàç íû ìè ôîð ìà -
ìè ÕÃÑÎ îò ìå ÷à ëîñü ñíè æå íèå îá ùå ãî êî ëè ÷å ñò âà ëèì -
ôî öè òîâ è ÷èñ ëà èõ îñíîâ íûõ ñóá ïî ïó ëÿ öèé CD4+,
CD16+, CD22+ â êðî âè, ÷òî óêà çû âà åò íà íà ëè ÷èå Ò-, NK- 
è Â-êëå òî÷ íî ãî èì ìó íî äå ôè öè òà. Ñòå ïåíü åãî âû ðà æåí -
íî ñòè ñî îò âåò ñò âî âà ëà òÿ æå ñòè ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà
â ñðåä íåì óõå (òàáë. 1).

Ñíè æå íèå àê òèâ íî ñòè ËÒÀ ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè ïðè îáå èõ
ôîð ìàõ ÕÃÑÎ, áî ëåå âû ðà æåí íîå ïðè êà ðè îç íî-äå ñò ðóê -
òèâ íîì òå ÷å íèè áî ëåç íè (òàáë. 2).

Òàê, ó áî ëü íûõ ÕÃÑÎ îò ìå ÷à ëîñü ñíè æå íèå îò íî ñè -
òåëü íî ãî (%) è àá ñî ëþò íî ãî (õ109/ë) êî ëè ÷å ñò âà ËÒÀã
(òàáë. 2). Íà ðÿ äó ñ äå ôè öè òîì Ò-êëå òîê, íå ñó ùèõ àí òè ãåí 
CD4+ (íà 16,5 è 23,5% íè æå íîð ìû ïðè ìå çî òèì ïà íè òå è
ýïè òèì ïà íè òå ñî îò âåò ñò âåí íî), îá íà ðó æè âà ëîñü ñíè æå -
íèå êî ëè ÷å ñò âà ËÒÀã (%), îá ðà çî âàí íûõ CD4+ ëèì ôî öè -
òà ìè (íà 38,2% ïðè ìå çî òèì ïà íè òå è 8,6% ïðè ýïè òèì ïà -
íè òå). Îä íî âðå ìåí íî ñ ýòèì âû ÿâ ëÿ ëèñü àã ðå ãà òû ñ âêëþ -
÷å íè åì CD16+ NK-êëå òîê (òàáë. 1, 2). Îò ìå ÷à ëîñü óâå ëè -
÷å íèå êî ëè ÷å ñò âà ËÒÀã ñ CD3+ ëèì ôî öè òà ìè (%), —
ó áî ëü íûõ ñ ìå çî òèì ïà íè òîì íà 11,4% è ñ ýïè òèì ïà íè òîì 
íà 64,8% îò íî ñè òå ëü íî êîí ò ðî ëü íûõ çíà ÷å íèé, â òî âðåìÿ 
êàê îá ùåå êî ëè ÷å ñò âî Ò-ëèì ôî öè òîâ (CD3+ êëå òîê,
õ109/ë) ó áî ëü íûõ ÕÃÑÎ îáå èõ êëè íè ÷å ñêèõ ãðóïï áû ëî
ñî ïî ñòà âè ìûì ñ íîð ìîé (òàáë. 1, 2).

Ïðè ìåæ ã ðóï ïî âîì ñðàâ íå íèè ïî êà çà òå ëåé ËÒÀ âû ÿâ -
ëå íî, ÷òî â êðî âè ó ëèö, ñòðà äà þ ùèõ ýïè òèì ïà íè òîì, îò -
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Îá ùåå êî ëè ÷å ñò âî ëåé êî öè òîâ, ëèì ôî öè òîâ è èõ ñóá ïî ïó ëÿ öè îí íûé ñî ñòàâ
 â êðî âè ó áî ëü íûõ ÕÃÑÎ äî ëå ÷å íèÿ (M ± m)

Ïî êà çà òå ëè Çäî ðî âûå äî íî ðû
(n = 183)

Áî ëü íûå ñ ìå çî òèì ïà íè òîì
(n = 146)

Áî ëü íûå ñ ýïè òèì ïà íè òîì
(n = 153)

Îá ùåå êî ëè ÷å ñò âî ëåé êî öè òîâ,
õ109/ë

6,41 ± 0,91 10,62 ± 0,72
ð<0,001

10,35 ± 0,53
ð<0,001

Ëèì ôî öè òû, õ109/ë 2,11 ± 0,01 1,92 ± 0,08
ð = 0,019

1,82 ± 0,06
ð<0,001

Ñóá ïî ïó ëÿ öèèèè
ëèì ôî öè òîâ,
õ109/ë

CD3+ 1,28 ± 0,15 1,14 ± 0,09 1,01 ± 0,07

CD4+ 0,85 ± 0,03 0,71 ± 0,06
ð = 0,037

0,65 ± 0,04
ð<0,001

CD8+ 0,56 ± 0,10 0,51 ± 0,09 0,48 ± 0,08

CD16+ 0,28 ± 0,03 0,21 ± 0,05 0,18 ± 0,04
ð = 0,046

CD22+ 0,39 ± 0,07 0,25 ± 0,03
ð = 0,049

0,21 ± 0,03
ð = 0,018

Ïðè ìå ÷à íèå. ð — óðî âåíü ñòà òè ñòè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè ðàç ëè ÷èé ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé çäî ðî âûõ äî íî ðîâ.



íî ñè òå ëü íîå (%) è àá ñî ëþò íîå (õ109/ë) êî ëè ÷å ñò âî ËÒÀã
ïðå âû øà ëî èõ ñî äåð æà íèå ó áî ëü íûõ ñ ìå çî òèì ïà íè òîì
áî ëåå ÷åì â 1,3 ðà çà, à êî ëè ÷å ñò âî êðî âÿ íûõ ïëà ñ òè íîê,
àä ãå çè ðî âàí íûõ íà ïî âåð õ íî ñòè îä íî ãî ëèì ôî öè òà
(ËÒÈ), áû ëî â 2,2 ðà çà áî ëü øå, ÷åì â ãðóï ïå ñðàâ íå íèÿ
(òàáë. 2). Áî ëåå âû ñî êàÿ àê òèâ íîñòü ËÒÀ ïðè ýïè òèì ïà -
íè òå ñî ÷å òà ëàñü ñ áî ëåå âû ðà æåí íîé àä ãå çèåé ñ òðîì áî -
öè òà ìè ëèì ôî öè òîâ CD3+, CD4+ è CD16+ — íà 47,9, 47,9
è 75,0% ñî îò âåò ñò âåí íî ïî ñðàâ íå íèþ ñ ïî êà çà òå ëÿ ìè
ó áî ëü íûõ ñ ìå çî òèì ïà íè òîì (òàáë. 2). Ïðè ýòîì èç ìå íå -
íèÿ ËÒÈ ó ïà öè åí òîâ ñðàâ íè âà å ìûõ êëè íè ÷å ñêèõ ãðóïï
íî ñè ëè ðàç íî íàï ðàâ ëåí íûé õà ðàê òåð. Òàê, ñòå ïåíü àä ãå -
çèè ó áî ëü íûõ ñ ìå çî òèì ïà íè òîì áû ëà íà 43,9% íè æå, à
ó ïà öè åí òîâ ñ ýïè òèì ïà íè òîì, íà ïðî òèâ, íà 22,6% âû øå
îò íî ñè òå ëü íî ËÒÈ ó çäî ðî âûõ äî íî ðîâ (òàáë. 2).

Íà 2-å ñóò êè êîì áè íè ðî âàí íî ãî ëå ÷å íèÿ ó ïà öè åí òîâ
îáå èõ êëè íè ÷å ñêèõ ãðóïï îò ìå ÷à ëîñü óâå ëè ÷å íèå ïî êà çà -
òå ëåé ËÒÀ ïî ñðàâ íå íèþ ñ íîð ìîé — îò íî ñè òå ëü íî ãî êî -
ëè ÷å ñò âà ËÒÀã (ïðè íîð ìà ëè çà öèè èõ àá ñî ëþò íî ãî ÷èñ ëà) 
è ËÒÈ (ñòå ïå íè àä ãå çèè). Òàê, êî ëè ÷å ñò âî ËÒÀã (%) óâå -
ëè ÷è âà ëèñü ó ïà öè åí òîâ ñ ìå çî òèì ïà íè òîì íà 94,6%, à
ó ëèö, ñòðà äà þ ùèõ ýïè òèì ïà íè òîì — íà 59,8% ñðàâ íè òå -
ëü íî ñ èõ èñ õîä íû ìè çíà ÷å íè ÿ ìè íà ìî ìåíò ïî ñòóï ëå íèÿ
(òàáë. 3). Íà ðÿ äó ñ ýòèì ÷èñ ëåí íîñòü ËÒÀã (%) íà 2-å ñóò -
êè ëå ÷å íèÿ ó áî ëü íûõ ÕÃÑÎ ïåð âîé (ñ ìå çî òèì ïà íè òîì)
è âòî ðîé (ñ ýïè òèì ïà íè òîì) ãðóïï îêà çà ëàñü âû øå, ÷åì
ó çäî ðî âûõ äî íî ðîâ — íà 10,6 è íà 18,7% ñî îò âåò ñò âåí íî.
Ïðè ýòîì èõ îò íî ñè òå ëü íîå êî ëè ÷å ñò âî ó ïà öè åí òîâ âòî -
ðîé ãðóï ïû ïðå âû øà ëî êîí öåí ò ðà öèþ ËÒÀã (%) â êðî âè
ó áî ëü íûõ ïåð âîé ãðóï ïû íà 7,3% (òàáë. 3).

Íà ôî íå ðàç âè âà þ ùå ãî ñÿ ó áî ëü íûõ ñ ìå çî òèì ïà íè -
òîì è ýïè òèì ïà íè òîì íà 2-å ñóò êè ëå ÷å íèÿ äå ôè öè òà
Ò-êëå òîê (CD3+, õ109/ë) (íà 33,6 è 43,7% ñðàâ íè òå ëü íî
ñ íîð ìîé ñî îò âåò ñò âåí íî) îò íî ñè òå ëü íîå ñî äåð æà íèå
ËÒÀã ñ CD3+ ëèì ôî öè òà ìè â èõ êðî âè ñòà íî âè ëîñü âû øå
ïî ñðàâ íå íèþ ñ èñ õîä íû ìè çíà ÷å íè ÿ ìè íà ìî ìåíò ïî -
ñòóï ëå íèÿ (â 1,8 è 1,6 ðà çà ñî îò âåò ñò âåí íî) è ó çäî ðî âûõ
äî íî ðîâ (â 2,0 è 2,7 ðà çà ñî îò âåò ñò âåí íî) (òàáë. 3). Ðàç íè -
öà ìåæ äó êî ëè ÷å ñò âîì ËÒÀã ñ âêëþ ÷å íè åì CD3+ ëèì ôî -

öè òîâ (%) ó áî ëü íûõ ÕÃÑÎ ïåð âîé è âòî ðîé êëè íè ÷å ñêèõ
ãðóïï ñî ñòà âè ëà 36,2% ñ ïðå îá ëà äà íè åì èõ ÷èñ ëåí íî ñòè
ïðè ýïè òèì ïà íè òå (òàáë. 3).

Íà 2-å ñóò êè ëå ÷å íèÿ ó áî ëü íûõ ñ ìå çî òèì ïà íè òîì è
ýïè òèì ïà íè òîì ïðè ðîñò êî ëè ÷å ñò âà ñî äåð æà ùèõ CD4+

ëèì ôî öè òû ËÒÀã â êðî âè (%) îò íî ñè òå ëü íî èñ õîä íûõ
çíà ÷å íèé (â 2,5 è 1,8 ðà çà ñî îò âåò ñò âåí íî) è íîð ìû (íà
56,0 è 72,6% ñî îò âåò ñò âåí íî) ñî ÷å òàë ñÿ ñ ñî õðà íÿ þ ùèì ñÿ
(è äà æå â íå êî òî ðîé ñòå ïå íè áî ëåå âû ðà æåí íûì, ÷åì äî
ëå ÷å íèÿ) äå ôè öè òîì CD4+ Ò-êëå òîê (õ109/ë) (òàáë. 3).
Ïðè ýòîì îò íî ñè òå ëü íîå ñî äåð æà íèå àã ðå ãà òîâ ñ âêëþ ÷å -
íè åì CD4+ ëèì ôî öè òîâ ó ïà öè åí òîâ ñ êà ðè îç íî-äå ñò ðóê -
òèâ íûì òå ÷å íè åì ÕÃÑÎ áû ëî íà 10,7% âûøå, ÷åì ó áî ëü -
íûõ ñ ìå çî òèì ïà íè òîì (òàáë. 3).

Òà êàÿ æå òåí äåí öèÿ ïðî ñëå æè âà ëàñü è â îò íî øå íèè
àá ñî ëþò íî ãî êî ëè ÷å ñò âà CD16+ NK-êëå òîê è îò íî ñè òå ëü -
íî ãî ñî äåð æà íèÿ ËÒÀã ñ CD16+ NK-êëåò êà ìè (%) ó áî ëü -
íûõ ñ ÕÃÑÎ. Ñíè æå íèå àá ñî ëþò íî ãî êî ëè ÷å ñò âà CD16+

NK-êëå òîê (õ109/ë) â êðî âè ïðè ìå çî òèì ïà íè òå è ýïè -
òèì ïà íè òå ñî ïðî âîæ äà ëîñü óâå ëè ÷å íè åì îò íî ñè òå ëü íî ãî
êî ëè ÷å ñò âà ËÒÀã ñ CD16+ NK-êëåò êà ìè (íà 57,6 è 31,3%
ñî îò âåò ñò âåí íî) ïî ñðàâ íå íèþ ñ èõ èñ õîä íû ìè çíà ÷å íè ÿ -
ìè íà ìî ìåíò ïî ñòóï ëå íèÿ â ñòà öè î íàð (òàáë. 3). Ïðè
ýòîì ó áî ëü íûõ ñ ýïè òèì ïà íè òîì íà 2-å ñóò êè ëå ÷å íèÿ ñî -
äåð æà íèå ËÒÀã ñ NK-êëåò êà ìè (%) áû ëî 1,5 ðà çà âûøå,
÷åì âî âòî ðîé ãðóï ïå áî ëü íûõ ÕÃÑÎ (òàáë. 3).

Îä íî âðå ìåí íî ñ ýòèì ó áî ëü íûõ ñ ìå çî òèì ïà íè òîì íà
2-å ñóò êè ëå ÷å íèÿ âû ÿâ ëÿ ëîñü óâå ëè ÷å íèå ÷èñ ëà êðî âÿ íûõ 
ïëà ñ òè íîê, àä ãå çè ðî âàí íûõ íà ïî âåð õ íî ñòè îä íî ãî ëèì -
ôî öè òà, ïî ñðàâ íå íèþ ñî çíà ÷å íè ÿ ìè ËÒÈ íà ìî ìåíò ïî -
ñòóï ëå íèÿ (â 2,0 ðà çà) è â êîí ò ðî ëå (íà 10,7%) (òàáë. 3).
Â êðî âè ó ïà öè åí òîâ ñ ýïè òèì ïà íè òîì, íà î áî ðîò, ñòå ïåíü 
àä ãå çèè îêà çà ëàñü íè æå, ÷åì äî ëå ÷å íèÿ íà 9,2%, íî âûøå
ËÒÈ ó çäî ðî âûõ äî íî ðîâ íà 11,3% (òàáë. 3).

Íà 10-å ñóò êè êîì ï ëåê ñ íî ãî ëå ÷å íèÿ ó áî ëü íûõ ÕÃÑÎ
îò ìå ÷à ëàñü òåí äåí öèÿ ê íîð ìà ëè çà öèè ñóá ïî ïó ëÿ öè îí íî -
ãî ñî ñòà âà ëèì ôî öè òîâ è çíà ÷å íèé ËÒÀ. Ïðè ýòîì îá ùåå
êî ëè ÷å ñò âî ëèì ôî öè òîâ (õ109/ë) ó ïà öè åí òîâ ñ ìå çî òèì ïà -
íè òîì è àá ñî ëþò íîå êî ëè ÷å ñò âî CD3+ è CD16+ ëèì ôî öè -
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Ïî êà çà òå ëè ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íîé àä ãå çèè ó áî ëü íûõ ÕÃÑÎ äî ëå ÷å íèÿ (Ì ± m)

Ïî êà çà òå ëè Çäî ðî âûå äî íî ðû
(n = 183)

Áî ëü íûå ñ ìå çî òèì ïà íè òîì
(n = 146)

Áî ëü íûå ñ ýïè òèì ïà íè òîì
(n = 153)

ËÒÀã, % 14,69 ± 0,05 8,35 ± 0,18
ð1<0,001

10,91 ± 0,17
ð1,2<0,001

ËÒÀã, õ109/ë 0,30 ± 0,03 0,17 ± 0,02
ð1<0,001

0,23 ± 0,02
ð2<0,001

ËÒÈ 3,19 ± 0,08 1,79 ± 0,07
ð1<0,001

3,91 ± 0,12
ð1,2<0,001

% ËÒÀã ñ CD3+ T-ëèì ôî öè òà ìè 7,81 ± 0,04 8,70 ± 0,06
ð1<0,001

12,87 ± 0,05
ð1,2<0,001

% ËÒÀã ñ CD4+ T-ëèì ôî öè òà ìè 36,47 ± 1,13 22,53 ± 0,07
ð1<0,001

33,33 ± 0,06
ð1 = 0,005
ð2<0,001

% ËÒÀã ñ CD8+ T-ëèì ôî öè òà ìè 0 0 0

% ËÒÀã ñ CD22+ Â-ëèì ôî öè òà ìè 0 0 0

% ËÒÀã ñ CD16+ NK-ëèì ôî öè òà ìè 0 19,04 ± 0,04 33,33 ± 0,06
ð2<0,001

Ïðè ìå ÷à íèå. ð1 — óðî âåíü ñòà òè ñòè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè ðàç ëè ÷èé ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé çäî ðî âûõ äî íî ðîâ; ð2 — óðî âåíü
ñòà òè ñòè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè ðàç ëè ÷èé ìåæ äó áî ëü íû ìè ñ ìå çî òèì ïà íè òîì è ýïè òèì ïà íè òîì.



òîâ (õ109/ë) ó áî ëü íûõ ÕÃÑÎ îáå èõ ãðóïï èñ ñëå äî âà íèÿ
âîñ ñòà íàâ ëè âà ëîñü äî íîð ìû. Êî ëè ÷å ñò âî CD4+ T-êëå òîê
(õ109/ë), ó÷è òû âàÿ íå çíà ÷è òå ëü íîå åãî ïî âû øå íèå, â ñðåä -
íåì ñî õðà íÿ ëîñü íè æå, ÷åì ó çäî ðî âûõ äî íî ðîâ (òàáë. 4).

Àá ñî ëþò íîå êî ëè ÷å ñò âî ËÒÀã (õ109/ë) ó áî ëü íûõ
ÕÃÑÎ íà 10-å ñóò êè (êàê è íà 2-é äåíü) ëå ÷å íèÿ ñî õðà íÿ -
ëîñü â ïðå äå ëàõ íîð ìû. Ïðè ýòîì îò íî ñè òå ëü íîå êî ëè ÷å -
ñò âî ËÒÀã (%) ñíè æà ëîñü ïî ñðàâ íå íèþ ñ èõ êî ëè ÷å ñò âîì
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Ïî êà çà òå ëè ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íîé àä ãå çèè ó áî ëü íûõ ÕÃÑÎ íà 2-å ñóò êè ëå ÷å íèÿ (Ì ± m)

Ïî êà çà òå ëè Çäî ðî âûå äî íî ðû
(n = 183)

Áî ëü íûå ñ ìå çî òèì ïà íè òîì
(n = 146)

Áî ëü íûå ñ ýïè òèì ïà íè òîì
(n = 153)

Ëèì ôî öè òû, õ109/ë 2,11 ± 0,01 2,03 ± 0,06 1,95 ± 0,03
ð1<0,001

ð3 = 0,263

ËÒÀã, % 14,69 ± 0,05 16,25 ± 0,07
ð1,3<0,001

17,43 ± 0,04
ð1,2,3<0,001

ËÒÀã, õ109/ë 0,31 ± 0,03 0,33 ± 0,04
ð3<0,001

0,34 ± 0,05

ËÒÈ 3,19 ± 0,08 3,53 ± 0,06
ð1 = 0,005
ð3<0,001

3,55 ± 0,03
ð1<0,001

ð3 = 0,003

CD3+ Ò-ëèì ôî öè òû, õ109/ë 1,28 ± 0,15 0,85 ± 0,06
ð1 = 0,008
ð3 = 0,007

0,72 ± 0,03
ð1,3<0,001

% ËÒÀã c CD3+ T-ëèì ôî öè òà ìè 7,81 ± 0,04 15,29 ± 0,05
ð1,3<0,001

20,83 ± 0,04
ð1,2,3<0,001

CD4+ Ò-ëèì ôî öè òû, õ109/ë 0,85 ± 0,03 0,58 ± 0,11
ð1<0,001

0,54 ± 0,08
ð1<0,001

% ËÒÀã c CD4+ T-ëèì ôî öè òà ìè 36,47 ± 1,13 56,89 ± 0,12
ð1,3<0,001

62,96 ± 0,05
ð1,2,3<0,001

CD16+ NK-êëåò êè, õ109/ë 0,28 ± 0,03 0,10 ± 0,07
ð1 = 0,018

0,08 ± 0,04
ð1<0,001

% ËÒÀã ñ CD16+ NK-êëåò êà ìè 0 30,00 ± 0,06
ð3<0,001

43,75 ± 0,03
ð2,3<0,001

Ïðè ìå ÷à íèå. ð1 — óðî âåíü ñòà òè ñòè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè ðàç ëè ÷èé ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé çäî ðî âûõ äî íî ðîâ; ð2 — ìåæ äó
áî ëü íû ìè ñ ìå çî òèì ïà íè òîì è ýïè òèì ïà íè òîì; ð3 — äî è íà 2-å ñóò êè ëå ÷å íèÿ.
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Ïî êà çà òå ëè ëèì ôî öè òàð íî-òðîì áî öè òàð íîé àä ãå çèè ó áî ëü íûõ ÕÃÑÎ íà 10-å ñóò êè ëå ÷å íèÿ (Ì ± m)

Ïî êà çà òå ëè Çäî ðî âûå äî íî ðû
(n = 183)

Áî ëü íûå ñ ìå çî òèì ïà íè òîì
(n = 146)

Áî ëü íûå ñ ýïè òèì ïà íè òîì
(n = 153)

Ëèì ôî öè òû, õ109/ë 2,11 ± 0,01 2,02 ± 0,06 1,93 ± 0,09
ð1<0,001

ËÒÀã, % 14,69 ± 0,05 13,36 ± 0,07
ð1,3,4<0,001

13,47 ± 0,06
ð1,3,4<0,001

ËÒÀã, õ109/ë 0,31 ± 0,03 0,27 ± 0,05
ð3 = 0,041

0,26 ± 0,06

ËÒÈ 3,19 ± 0,08 3,08 ± 0,07
ð3,4<0,001

3,17 ± 0,05
ð3,4<0,001

CD3+ Ò-ëèì ôî öè òû, õ109/ë 1,28 ± 0,15 1,25 ± 0,06
ð4<0,001

1,19 ± 0,07
ð4<0,001

% ËÒÀã c CD3+ T-ëèì ôî öè òà ìè 7,81 ± 0,04 8,60 ± 0,07
ð1,4<0,001

9,21 ± 0,05
ð1,2,3,4<0,001

CD4+ Ò-ëèì ôî öè òû, õ109/ë 0,85 ± 0,03 0,62 ± 0,03
ð1<0,001

0,58 ± 0,06
ð1<0,001

% ËÒÀã c CD4+ T-ëèì ôî öè òà ìè 36,47 ± 1,13 43,54 ± 0,06
ð1,3,4<0,001

44,82 ± 0,05
ð1,3,4<0,001

CD16+ NK-êëåò êè, õ109/ë 0,28 ± 0,03 0,23 ± 0,04 0,21 ± 0,03

% ËÒÀã ñ CD16+ NK-êëåò êà ìè 0 0 0

Ïðè ìå ÷à íèå. ð1 — óðî âåíü ñòà òè ñòè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè ðàç ëè ÷èé ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé çäî ðî âûõ äî íî ðîâ; ð2 — ìåæ äó
áî ëü íû ìè ñ ìå çî òèì ïà íè òîì è ýïè òèì ïà íè òîì; ð3 — äî è íà 10-å ñóò êè ëå ÷å íèÿ; ð4 — íà 2-å è 10-å ñóò êè ëå ÷å íèÿ.



íà 2-å ñóò êè ëå ÷å íèÿ è â êîí ò ðî ëå — â ïåð âîé ãðóï ïå íà
17,8 è 9,0%, âî âòî ðîé ãðóï ïå — íà 22,7 è 8,3% ñî îò âåò ñò -
âåí íî. Îä íà êî ïî ñðàâ íå íèþ ñ ïå ðè î äîì äî ëå ÷å íèÿ îíî,
íà ïðî òèâ, âîç ðà ñ òà ëî — íà 60,0 è 23,5% ïðè ìå çî òèì ïà -
íè òå è ýïè òèì ïà íè òå ñî îò âåò ñò âåí íî (òàáë. 4).

Îò íî ñè òå ëü íîå êî ëè ÷å ñò âî ËÒÀã ñ CD3+ ëèì ôî öè òà -
ìè (%) â êðî âè ó ïà öè åí òîâ ñ ìå çî òèì ïà íè òîì è ýïè òèì -
ïà íè òîì íà 10-å ñóò êè íà áëþ äå íèÿ áû ëî âû øå êîí ò ðî ëü -
íûõ çíà ÷å íèé (íà 10,1 è 17,9% ñî îò âåò ñò âåí íî), íî ñ òåí -
äåí öèåé ê íîð ìà ëè çà öèè èõ óðîâ íÿ îò íî ñè òå ëü íî 2-ãî
äíÿ ëå ÷å íèÿ (ñî ñíè æå íè åì íà 43,8 è 55,8% ñî îò âåò ñò âåí -
íî). Ïðè ýòîì ó ïà öè åí òîâ ñ êà ðè îç íî-äå ñò ðóê òèâ íûì òå -
÷å íè åì ÕÃÑÎ êî ëè ÷å ñò âî ËÒÀã ñ CD3+ T-êëåò êà ìè (%)
áû ëî íà 7,0% âû øå, ÷åì ó áî ëü íûõ ñ ìó êîç íûì òå ÷å íè åì
áî ëåç íè (òàáë. 4).

Êî ëè ÷å ñò âî ËÒÀã ñ CD4+ T-êëåò êà ìè (%) ó ïà öè åí òîâ
ïåð âîé è âòî ðîé ãðóïï ñî õðà íÿ ëîñü âû øå íîð ìû (íà 19,4
è 22,9% ñî îò âåò ñò âåí íî), íî ñíè æà ëîñü îò íî ñè òå ëü íî èõ
ñî äåð æà íèÿ â êðî âè íà 2-å ñóò êè ëå ÷å íèÿ (íà 23,5 è 28,8%
ñî îò âåò ñò âåí íî) (òàáë. 4). Ïðè ðîñò îò íî ñè òå ëü íî ãî êî ëè -
÷å ñò âà ËÒÀã ñ âêëþ ÷å íè åì â èõ ñî ñòàâ CD4+ T-êëå òîê íà
10-å ñóò êè ëå ÷å íèÿ ïî ñðàâ íå íèþ ñ èñ õîä íû ìè äàí íû ìè
(äî ëå ÷å íèÿ) ó áî ëü íûõ ñ ìå çî òèì ïà íè òîì è ýïè òèì ïà íè -
òîì ñî ñòà âèë 93,3 è 34,5% ñî îò âåò ñò âåí íî (òàáë. 4).

Â êîí öå ëå ÷å íèÿ òàê æå îò ìå ÷à ëàñü íîð ìà ëè çà öèÿ
ËÒÈ. Îí ñíè æàë ñÿ ó áî ëü íûõ ñ ìå çî òèì ïà íè òîì è ýïè -
òèì ïà íè òîì ïî ñðàâ íå íèþ ñ åãî çíà ÷å íè ÿ ìè íà 2-å ñóò êè
ëå ÷å íèÿ íà 12,7% è 10,7% ñî îò âåò ñò âåí íî, à ó ïà öè åí òîâ
ñ êà ðè îç íî-äå ñò ðóê òèâ íûì òå ÷å íè åì ÕÃÑÎ îò íî ñè òå ëü íî 
ïå ðè î äà äî ëå ÷å íèÿ íà 18,9%. Â òî æå âðå ìÿ óâå ëè ÷å íèå
ËÒÈ ïðè ìå çî òèì ïà íè òå ñ ìî ìåí òà ãîñ ïè òà ëè çà öèè ñî -
ñòà âè ëî 72,1% (òàáë. 4).

Òà êèì îá ðà çîì, ðàç âè òèå ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà
â ñðåä íåì óõå ïî êà ðè îç íî-äå ñò ðóê òèâ íî ìó è ìó êîç íî ìó
âà ðè àí òàì àñ ñî öè è ðó åò ñÿ ñ èç ìå íå íè ÿ ìè àê òèâ íî ñòè ËÒÀ 
ðàç íîé ñòå ïå íè âû ðà æåí íî ñòè è (â ñëó ÷àå ËÒÈ) íà ïðàâ -
ëåí íî ñòè. Òàê â ÷åì æå áèî ëî ãè ÷å ñêàÿ ñóù íîñòü ýòî ãî ôå -
íî ìå íà ïðè ÕÃÑÎ?

ËÒÀ, ÿâ ëÿ ÿñü îáú åê òèâ íûì òå ñ òîì, õà ðàê òå ðè çó åò ñî -
ñòî ÿ íèå èì ìó íè òå òà è ãå ìî ñòà çà [8, 9]. Âîñ ïà ëè òå ëü íûé
ïðî öåññ â ñðåä íåì óõå, êàê è ëþ áîé äðó ãîé ëî êà ëè çà öèè,
ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ÿâ ëå íè ÿ ìè ïåð âè÷ íîé è âòî ðè÷ íîé àëü -
òå ðà öèè ñ íà ðó øå íè åì öå ëî ñò íî ñòè ýí äî òå ëèÿ ñî ñó äîâ,
èç ìå íå íè åì åãî àä ãå çèâ íûõ ñâîéñòâ, ÷òî ïî áóæ äà åò ýìèã -
ðà öèþ ëåé êî öè òîâ â î÷àã âîñ ïà ëå íèÿ ñ öå ëüþ åãî ñà íà öèè 
è îñó ùå ñò â ëå íèÿ ðå ïà ðà òèâ íûõ ôóí ê öèé, íà ïðàâ ëåí íûõ
íà âîñ ñòà íîâ ëå íèå òêà íè ïî ñëå ïî âðåæ äå íèÿ ôëî ãî ãå íîì
è ìå äè à òî ðà ìè âîñ ïà ëå íèÿ [10]. Òðîì áî öè òû, ñèí òå çè ðóÿ
è ñåê ðå òè ðóÿ çíà ÷è òå ëü íîå ÷èñ ëî áèî ëî ãè ÷å ñêè àê òèâ íûõ
ñî å äè íå íèé, ñïî ñîá íû êîí òàê òè ðî âàòü íà ïðÿ ìóþ ñ êëåò -
êà ìè ýí äî òå ëèÿ ñî ñó äîâ, ãðà íó ëî öè òà ìè, ìî íî öè òà ìè è
ëèì ôî öè òà ìè, îáåñ ïå ÷è âàÿ èõ âçàè ìî äåé ñò âèå ñ êîë ëà ãå -
íî âû ìè âî ëîê íà ìè. Áî ëåå òî ãî, òðîì áî öè òû, ñî äåð æà ùèå 
ñî êðà òè òå ëü íûå áåë êè è ñïî ñîá íûå ê ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íî ìó
ïå ðå äâè æå íèþ, ñî äåé ñò âó þò ýìèã ðà öèè ëåé êî öè òîâ
â î÷àã ïî âðåæ äå íèÿ, îñó ùå ñò â ëÿ þò òðî ôè ÷å ñêóþ è ðå ïà -
ðà òèâ íóþ ôóí ê öèè ïó òåì ñåê ðå öèè ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ
ôàê òî ðîâ [11, 12]. Îñî áåí íîñòü ëèì ôî öè òîâ àä ãå çè ðî âàòü
íà ñâîåé ïî âåð õ íî ñòè òðîì áî öè òû ñâÿ çà íà ñ ýê ñ ï ðåñ ñèåé
ïî âåð õ íî ñò íûõ ìî ëå êóë êîí òàê ò íî ãî âçàè ìî äåé ñò âèÿ —

ïðåæ äå âñå ãî, èí òåã ðè íîâ (b-ñó ïåð ñå ìåé ñò âà, âêëþ ÷àÿ
LFA, èëè Lym p ho cy te Fun c ti on As so ci a ted An ti gen) è ñå -
ëåê òè íîâ (Å íà ëåé êî öè òàõ è Ð íà òðîì áî öè òàõ), êî òî ðûå

îïî ñðå äó þò âçàè ìî äåé ñò âèå êëå òîê ìåæ äó ñî áîé, ñ ýí äî -
òå ëè åì è ñó áýí äî òå ëè åì, ñïî ñîá ñò âó þò ðàç âè òèþ èì ìóí -
íûõ ðå àê öèé, òðîì áî çà è ðå à ëè çà öèè ôå íî ìå íà ËÒÀ [13,
14].

Îñó ùå ñò â ëå íèå êîí ò ðî ëÿ çà ìå õà íèç ìîì ËÒÀ ïðî èñ -
õî äèò òàê æå çà ñ÷åò ñáà ëàí ñè ðî âàí íî ãî äåé ñò âèÿ ïðî âîñ -
ïà ëè òå ëü íûõ è ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ íà
òðîì áî öè òû è ëåé êî öè òû [13].

Ðå çó ëü òà òû íà øèõ èñ ñëå äî âà íèé ïî çâî ëÿ þò óòâåð æ -
äàòü, ÷òî ïðè ÕÃÑÎ ïðî èñ õî äÿò ñó ùå ñò âåí íûå ñäâè ãè ñî
ñòî ðî íû êëå òî÷ íûõ è ãó ìî ðà ëü íûõ ôàê òî ðîâ çà ùè òû,
ñâÿ çàí íûõ ñ ñè ñ òå ìîé êðî âè. Ìû óñòà íî âè ëè, ÷òî òåí äåí -
öèÿ ê ñíè æå íèþ îá ùå ãî è îò íî ñè òå ëü íî ãî êî ëè ÷å ñò âà
ëèì ôî öè òîâ â êðî âè ó ïà öè åí òîâ ñ ÕÃÑÎ íà õî äèò ñÿ
â ïðÿ ìîé çà âè ñè ìî ñòè îò òÿ æå ñòè òå ÷å íèÿ âîñ ïà ëè òå ëü íî -
ãî ïðî öåñ ñà â ñðåä íåì óõå. Ýòî îáú ÿñ íÿ åò ñÿ òåì, ÷òî ïðè
õðî íè ÷å ñêîì âîñ ïà ëå íèè âå äó ùè ìè êëåò êà ìè, ýìèã ðè ðó -
þ ùè ìè â î÷à ãè àëü òå ðà öèè, ÿâ ëÿ þò ñÿ ìàê ðî ôà ãè, äèô ôå -
ðåí öè ðó þ ùè å ñÿ èç ìî íî öè òîâ êðî âè, è ëèì ôî öè òû [3,
14, 15]. Âìå ñ òå ñ ëèì ôî öè òî ïå íèåé ó áî ëü íûõ ÕÃÑÎ ðå -
ãè ñò ðè ðî âà ëîñü ñíè æå íèå çíà ÷å íèé ËÒÀ îò íî ñè òå ëü íî
íîð ìû, îä íà êî ôàê òî ðû, îïðå äå ëÿ þ ùèå êî ëè ÷å ñò âî àã ðå -
ãà òîâ ëèì ôî öè òîâ è òðîì áî öè òîâ â êðî âè, áû ëè ðàç ëè÷ -
íû ìè è îáó ñëîâ ëè âà ëèñü õà ðàê òå ðîì òå ÷å íèÿ ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêî ãî ïðî öåñ ñà.

Òàê, ó áî ëü íûõ ñ õðî íè ÷å ñêèì òó áî òèì ïà íà ëü íûì
ãíîé íûì ñðåä íèì îòè òîì ìà ëîå êî ëè ÷å ñò âî àã ðå ãà òîâ, âå -
ðî ÿò íåå âñå ãî, ÿâè ëîñü ðå çó ëü òà òîì êàê Ò-êëå òî÷ íî ãî èì -
ìó íî äå ôè öè òà (ââè äó ñíè æå íèÿ êî ëè ÷å ñò âà Ò-ëèì ôî öè -
òîâ-õåë ïå ðîâ), òàê è ôå íî ìå íà ëåé êî öè òàð íîé äå ïðåñ ñèè, 
õà ðàê òåð íî ãî äëÿ âÿ ëî òå êó ùèõ âîñ ïà ëè òå ëü íûõ çà áî ëå âà -
íèé [16]. Ýòî ïîä òâåð æ äà åò ñÿ óìå íü øå íè åì ËÒÈ ó áî ëü -
íûõ ñ ìå çî òèì ïà íè òîì îò íî ñè òå ëü íî ËÒÈ ó çäî ðî âûõ ëèö 
(òàáë. 1).

Ïðè õî ëå ñòå à òîì íî-äå ñò ðóê òèâ íîì ïðî öåñ ñå â ñðåä -
íåì óõå ËÒÈ, íà ïðî òèâ, ïðå âû øàë íîð ìó. Èç âå ñò íî, ÷òî
àê òè âè ðî âàí íûå ëèì ôî öè òû àä ãå çè ðó þò òðîì áî öè òû è,
áëà ãî äà ðÿ ðåò ðàê öèè ïî ñëåä íèõ, ïðî äâè ãà þò ñÿ ÷å ðåç ïî -
âðåæ äåí íóþ ñòåí êó ñî ñó äà âãëóáü òðàâ ìè ðî âàí íî ãî ó÷à ñò -
êà òêà íè, ãäå ðàç âè âà åò ñÿ èì ìóí íûé îò âåò [17]. Ìîæ íî
äó ìàòü, ÷òî ñíè æå íèå îò íî ñè òå ëü íî ãî êî ëè ÷å ñò âà ËÒÀã
ó ïà öè åí òîâ ñ ýïè òèì ïà íî-àí ò ðà ëü íîé ôîð ìîé ÕÃÑÎ
ÿâè ëîñü ðå çó ëü òà òîì óñè ëåí íîé ýìèã ðà öèè ëèì ôî öè òîâ
èç ñî ñó äè ñòî ãî ðóñ ëà â î÷àã ïî âðåæ äå íèÿ, ÷òî íà ôî íå
õðî íè ÷å ñêî ãî âîñ ïà ëå íèÿ ìî æåò ñî âìå ùà òü ñÿ ñ èñ òî ùå -
íè åì ãå ìî ïî ý òè ÷å ñêîé ôóí ê öèè êî ñò íî ãî ìîç ãà.

Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, èç âå ñò íî, ÷òî ïðè ðàç ëè÷ íûõ ïà òî -
ëî ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñàõ ñäâè ãè ËÒÀ ïðî òå êà þò â äâå ôà çû.
Âíà ÷à ëå ÷èñ ëî ëèì ôî öè òîâ è ñâÿ çàí íûõ ñ íè ìè êðî âÿ íûõ 
ïëà ñ òè íîê óâå ëè ÷è âà åò ñÿ â 2—3 ðà çà, à ïî ìå ðå ðàç âè òèÿ
çà áî ëå âà íèÿ ðåç êî ñíè æà åò ñÿ. Ýòèì, ïî-âè äè ìî ìó, è îáú -
ÿñ íÿ åò ñÿ óñòà íîâ ëåí íîå íà ìè ñíè æå íèå îò íî ñè òå ëü íî ãî
(%) è (ïðè ìå çî òèì ïà íè òå) àá ñî ëþò íî ãî (õ109/ë) êî ëè ÷å -
ñò âà ËÒÀã â êðî âè ó áî ëü íûõ ÕÃÑÎ íà ìî ìåíò ïî ñòóï ëå -
íèÿ â ñòà öè î íàð ââè äó äëè òå ëü íî ïðî òå êà þ ùå ãî âîñ ïà ëè -
òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà. Îä íà êî íà 2-å ñóò êè ïî ñëå îïå ðà òèâ -
íî ãî âìå øà òå ëü ñò âà íà ôî íå ñíè æå íèÿ àá ñî ëþò íî ãî êî -
ëè ÷å ñò âà Ò-ëèì ôî öè òîâ è NK-êëå òîê â êðî âè îò íî ñè òå -
ëü íîå ñî äåð æà íèå ËÒÀã óâå ëè ÷è âà ëîñü (â 1,6 è 2 ðà çà
â ïåð âîé è âòî ðîé ãðóï ïàõ ñî îò âåò ñò âåí íî) ñ äà ëü íåé øåé
òåí äåí öèåé ê íîð ìà ëè çà öèè èõ ÷èñ ëåí íî ñòè íà 10-å ñóò êè 
êîí ñåð âà òèâ íîé òå ðà ïèè. Àá ñî ëþò íîå êî ëè ÷å ñò âî ËÒÀã
âîñ ñòà íàâ ëè âà ëîñü óæå íà 2-å ñóò êè ëå ÷å íèÿ.
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Óâå ëè ÷å íèå àê òèâ íî ñòè ËÒÀã ïðè âîñ ïà ëå íèè (ðàâ íî
êàê è íà 2-é äåíü îïå ðà òèâ íî ãî âìå øà òå ëü ñò âà ó áî ëü íûõ
ÕÃÑÎ) ìî æåò áûòü ñâÿ çà íî ñ ïî âðåæ äå íè åì òêà íåé, ïî -
ñòóï ëå íè åì â êðîâü èí äóê òî ðîâ àã ðå ãà öèè òðîì áî öè òîâ
(ÀÄÔ, êà òå õî ëà ìè íîâ, òðîì áè íà, ôàê òî ðà àê òè âà öèè
òðîì áî öè òîâ è äð.) è ñåê ðå öèåé ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè -

òî êè íîâ. Èç âå ñò íî, ÷òî IL-1b è IL-2, ñòè ìó ëè ðóÿ ôóí ê -
öèè ìàê ðî ôà ãîâ, Ò-õåë ïå ðîâ 1 è 2 òè ïîâ, NK- è
NKT-êëå òîê, ñà ìûì àê òèâ íûì îá ðà çîì ó÷à ñò âó þò â ìå õà -
íèç ìàõ ËÒÀ â î÷à ãå âîñ ïà ëå íèÿ [18]. Ïðè äåé ñò âèè ïðî -

âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî IL-1b àê òè âè ðó þò ñÿ ìàê ðî ôà ãè, êî òî -
ðûå ïðî äó öè ðó þò ôàê òî ðû àê òè âà öèè Òh1-ëèì ôî öè òîâ.
Th1, â ñâîþ î÷å ðåäü, âû ðà áà òû âà þò IL-2, îá ëà äà þ ùèé
ñâîé ñò âà ìè ìè òî ãå íà â îò íî øå íèè Ò-ëèì ôî öè òîâ âñåõ
ñóá ïî ïó ëÿ öèé, NK- è NKT-êëå òîê. Êðî ìå òî ãî, IL-2 ÿâ -
ëÿ åò ñÿ ñïå öè ôè ÷å ñêèì èí äóê òî ðîì ýê ñ ï ðåñ ñèè èì ìó íîã -
ëî áó ëè íî ïî äîá íûõ ìî ëå êóë àä ãå çèè ICAM-1 (In ter cel lu lar
Ad he si on Mo le cu le) íà Ò- è Â-ëèì ôî öè òàõ [19].

Íà ìè âû ÿâ ëå íî, ÷òî ó ëèö, ñòðà äà þ ùèõ ÕÃÑÎ, ïî âû -

øà ëîñü ñî äåð æà íèå ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî IL-1b â ñû âî ðîò -
êå êðî âè (òàáë. 5). Ïðè ýòîì ó áî ëü íûõ ñ ýïè òèì ïà íî-àí ò -

ðà ëü íîé ôîð ìîé ÕÃÑÎ êîí öåí ò ðà öèÿ IL-1b â êðî âè áû ëà
íà 49,5% âû øå, ÷åì ó ïà öè åí òîâ ñ õðî íè ÷å ñêèì òó áî òèì -
ïà íà ëü íûì ñðåä íèì îòè òîì.

Ðàç ëè ÷èÿ â ñî äåð æà íèè IL-1b â ñû âî ðîò êå êðî âè ó ïà -
öè åí òîâ ñ ìå çî òèì ïà íè òîì è ýïè òèì ïà íè òîì, ïî íà øå ìó
ìíå íèþ, îïðå äå ëÿ þò ñÿ ó÷à ñ òè åì ïðî äóê òîâ òêà íå âî ãî
ðàñ ïà äà è äðó ãèõ ìå äè à òî ðîâ âîñ ïà ëå íèÿ (â òîì ÷èñ ëå
ëèì ôî öè òàð íûõ) â àê òè âà öèè âû ðà áà òû âà þ ùèõ åãî ìàê -
ðî ôà ãîâ ïðè óñëî âèè ïðî äîë æà þ ùå ãî ñÿ âîñ ïà ëå íèÿ,
âëèÿ þ ùå ãî íà îñî áåí íî ñòè ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé
â ñðåä íåì óõå ïðè ÕÃÑÎ.

Îá ùå èç âå ñò íî, ÷òî ðåã ðåññ âîñ ïà ëå íèÿ ñâÿ çàí ñ ïî âû -
øå íè åì ñåê ðå öèè êëåò êà ìè î÷à ãà, â ÷à ñò íî ñòè òî ëå ðî ãåí -
íû ìè ìàê ðî ôà ãà ìè ñ èì ìó íî ðå ãó ëÿ òîð íîé àê òèâ íî ñòüþ
è ñó ïðåñ ñîð íû ìè ðå ãó ëÿ òîð íû ìè Ò-ëèì ôî öè òà ìè (Treg),
ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ — IL-10, òðàíñ ôîð -

ìè ðó þ ùå ãî ôàê òî ðà ðî ñ òà b (TGFb) è äð. (ðå çó ëü òà òîì ÷å -
ãî ÿâ ëÿ åò ñÿ ïî âû øå íèå èõ ñî äåð æà íèÿ â êðî âè). Óâå ëè ÷å -
íèå ñî äåð æà íèÿ IL-10 â ìèê ðî îê ðó æå íèè, ïî äàí íûì ëè -
òå ðà òó ðû, ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ òîð ìî æå íè åì ËÒÀ è, êàê ñëåä -
ñò âèå, ìèã ðà öèè èì ìó íî êîì ïå òåí ò íûõ êëå òîê â î÷àã ïî -
âðåæ äå íèÿ [7, 19]. Îêà çû âà å ìûé IL-10 ýô ôåêò ïî çâî ëÿ åò
ðå ãó ëè ðî âàòü, à íà çà âåð øà þ ùåé ñòà äèè áëî êè ðî âàòü ìèã -
ðà öè îí íûé ïî òîê ëèì ôî öè òîâ â î÷àã âîñ ïà ëå íèÿ. Îä íî -
âðå ìåí íî ñ ýòèì IL-10, çà ìåä ëÿÿ ñâåð òû âà å ìîñòü êðî âè è
ñòè ìó ëè ðóÿ ôèá ðè íî ëèç, óñòðà íÿ åò ãè ïåð êî à ãó ëÿ öèþ è
ñòàç (ïåð âè÷ íûé è âå íîç íûé), ÿâ ëÿ þ ùè å ñÿ ñëåä ñò âè åì
èç ìå íå íèé ðå î ëî ãè ÷å ñêèõ ñâîéñòâ êðî âè è ìèê ðî öèð êó -

ëÿ öèè, ñâÿ çàí íûõ ñ âîñ ïà ëå íè åì [20]. Îä íà êî ó ëèö ñ òÿ -
æå ëûì êà ðè îç íî-äå ñò ðóê òèâ íûì òå ÷å íè åì îòè òà ñî äåð -
æà íèå IL-10 áû ëî âûøå, ÷åì ó ïà öè åí òîâ ñ ìó êîç íûì òå -
÷å íè åì ÕÃÑÎ, òî ëü êî íà 19,4% (òàáë. 5), ÷òî õà ðàê òå ðè çó -
åò ÿâ íóþ íå äî ñòà òî÷ íîñòü IL-10-çà âè ñè ìî ãî ïðî òè âî âîñ -
ïà ëè òå ëü íî ãî îò âå òà ó ïà öè åí òîâ ñ õðî íè ÷å ñêèì ýïè òèì -
ïà íî-àí ò ðà ëü íûì ñðåä íèì îòè òîì.

Çà êëþ ÷å íèå

Ïðè ÕÃÑÎ ñïî ñîá íîñòü ëèì ôî öè òîâ àä ãå çè ðî âàòü íà
ñâîåé ïî âåð õ íî ñòè òðîì áî öè òû ñíè æà åò ñÿ. Êà ðè îç íî-äå -
ñò ðóê òèâ íûå èç ìå íå íèÿ â ñðåä íåì óõå ñî ïðî âîæ äà þò ñÿ
áî ëåå âû ðà æåí íû ìè èç ìå íå íè ÿ ìè ËÒÀ. Äè íà ìè êà çíà ÷å -
íèé ËÒÀ íà 2-å è 10-å ñóò êè êîì áè íè ðî âàí íî ãî ëå ÷å íèÿ
ïî çâî ëÿ åò îöå íèòü ñòå ïåíü åãî ýô ôåê òèâ íî ñòè. Ñî äåð æà -

íèå IL-1b â êðî âè ó áî ëü íûõ ÕÃÑÎ êîð ðå ëè ðó åò ñ òÿ æå -
ñòüþ âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà â ñðåä íåì óõå — ïðè ýïè -
òèì ïà íè òå îíî â 1,5 ðà çà âû øå, ÷åì ïðè ìå çî òèì ïà íè òå.
Êîí öåí ò ðà öèÿ ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî IL-10 ó ïà öè åí -
òîâ ñ äå ñò ðóê òèâ íûì òå ÷å íè åì âîñ ïà ëå íèÿ â ñðåä íåì óõå,
íà ïðî òèâ, ïðå âû øà åò åãî ñî äåð æà íèå â êðî âè ïðè ìó êîç -
íîì òå ÷å íèè ÕÃÑÎ, íî, ïî-âè äè ìî ìó, ÿâ ëÿ åò ñÿ íå äî ñòà -
òî÷ íîé äëÿ áëà ãî ïðè ÿò íî ãî çà âåð øå íèÿ âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî
ïðî öåñ ñà â óõå.
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Ñî äåð æà íèå èí òåð ëåé êè íîâ IL-1b è IL-10 â ñû âî ðîò êå êðî âè (ïã/ìë) ó áî ëü íûõ ÕÃÑÎ äî ëå ÷å íèÿ (M ± m)

Ãðóï ïû èñ ñëå äî âà íèÿ IL-1b IL-10

Çäî ðî âûå äî íî ðû (n = 183) 0 0,32 ± 0,13

Áî ëü íûå ñ ìå çî òèì ïà íè òîì (n = 146) 12,43 ± 0,08 1,44 ± 0,07
ð1<0,001

Áî ëü íûå ñ ýïè òèì ïà íè òîì (n = 153) 18,59 ± 0,05
ð2<0,001

1,72 ± 0,09
ð1<0,001,
ð2 = 0,014

Ïðè ìå ÷à íèå. ð1 — óðî âåíü ñòà òè ñòè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè ðàç ëè ÷èé ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé çäî ðî âûõ äî íî ðîâ; ð2 — ìåæ äó
áî ëü íû ìè ñ ìå çî òèì ïà íè òîì è ýïè òèì ïà íè òîì.
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Ïðè ìå íå íèå áèî ïî ëè ìåð íûõ ìà òå ðè à ëîâ 
äëÿ íà ïðàâ ëåí íî ãî ïîä âå äå íèÿ ëå êàðñòâ â òå ðà ïèè

ñî ïðî âîæ äå íèÿ ëó ÷å âî ãî ëå ÷å íèÿ áîëü íûõ 
ñ îïó õî ëÿ ìè ãî ëî âû è øåè
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Â ðà áî òå îñâå ùå íû îñíîâ íûå âî ïðî ñû ýô ôåê òèâ íî ñòè è ïå ðå íî ñè ìî ñòè ëó ÷å âî ãî è õè ìè î ëó ÷å âî ãî ëå -
÷å íèÿ áî ëü íûõ îïó õî ëÿ ìè ãî ëî âû è øåè. Ïðåä ñòàâ ëåí ñïåêòð ïî áî÷ íûõ ýô ôåê òîâ è çà òðî íó òû êëþ ÷å âûå
àñ ïåê òû òå ðà ïèè ñî ïðî âîæ äå íèÿ. Îñî áîå âíè ìà íèå óäå ëå íî ðî ëè ìåñò íîé ðà íî çà æèâ ëÿ þ ùåé òå ðà ïèè
â áî ðü áå ñ ìó êî çè òîì è äåð ìà òè òîì â ðàì êàõ îáåñ ïå ÷å íèÿ îï òè ìà ëü íûõ ñðî êîâ ëó ÷å âîé òå ðà ïèè, à òàê æå
ñî õðà íå íèÿ êà ÷å ñò âà æèç íè ïà öè åí òîâ íà âñåõ ýòà ïàõ èõ ëå ÷å íèÿ è ðå à áè ëè òà öèè. Îò äå ëü íî îïè ñà íû âîç -
ìîæ íî ñòè ýô ôåê òèâ íîé ìåñò íîé äî ñòàâ êè ëå êàð ñò âåí íûõ ñðåäñòâ ïó òåì ïðè ìå íå íèÿ îòå ÷å ñò âåí íûõ áèî -
ïî ëè ìåð íûõ íà íî ìà òå ðè à ëîâ. Òàê, èñ ïî ëü çî âà íèå áèî ïî ëè ìå ðà àëü ãè íà òà íà òðèÿ â êà ÷å ñò âå ìàò ðè öû â ñî -
÷å òà íèè ñ äå ðè íà òîì ïî çâî ëè ëî ïî ëó ÷èòü íå îá õî äè ìûé ðà íî çà æèâ ëÿ þ ùèé ýô ôåêò, à äî áàâ ëå íèå äðó ãèõ
ëå êàð ñò âåí íûõ íà äå ëè ëî ïðå ïà ðàò ïðî òè âî èí ôåê öè îí íûì, îáåç áî ëè âà þ ùèì, àí òè îê ñè äàí ò íûì, ëè áî ðà -
äèî ìî äè ôè öè ðó þ ùèì äåé ñò âè åì. Ïðè ìå íå íèå àäåê âàò íîé òå ðà ïèè ñî ïðî âîæ äå íèÿ ñ ðà íî çà æèâ ëÿ þ ùèì
êîì ïî íåí òîì ïî çâî ëÿ åò ñî áëþ äàòü îï òè ìà ëü íûå ñðî êè ëå ÷å íèÿ, ÷òî áû ëî äî ñòî âåð íî ïî êà çà íî íà ñîá ñò -
âåí íîì îïû òå.
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Biopolymeric ma te ri als for tar geted drug de liv ery in the ther apy 
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The study high lighted ma jor as pects of ef fi cacy and tolerability of ra di a tion and chemoradiation treat ment in
pa tients with head and neck tu mors. A range of side ef fects is pre sented and key as pects of sup port ive care are
dis cussed. Par tic u lar at ten tion was paid to lo cal wound heal ing as the main cure for mucositis and der ma ti tis and
key fac tor for op ti mal tim ing of ra dio ther apy as well as to pre serv ing pa tients’ qual ity of life. Pos si bil ities for ef fec -
tive lo cal drug de liv ery us ing biopolymeric nanomaterials are de scribed. Thus, the use of biopolymeric so dium
alginate as a ma trix in com bi na tion with derinate al lowed to achieve the re quired wound-healing ef fect. Ad di tion of 
other drugs pro vided anti-infection, an al ge sic, an ti ox i dant or radiomodifying ef fects. Ap pro pri ate sup port ive ther -
apy in com bi na tion with a wound heal ing com po nent al lows to ad here to the op ti mal treat ment du ra tion, as our ex -
pe ri ence has con vinc ingly dem on strated.

Key words: head and neck tu mors, ra dio ther apy, biopolymeric nanomaterials, sup port ive care.
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Îïó õî ëè ãî ëî âû è øåè ïðåä ñòàâ ëÿ þò ñî áîé çíà ÷è òå ëü -
íóþ ãðóï ïó çëî êà ÷å ñò âåí íûõ íî âî îá ðà çî âà íèé, êî òî ðûå
íå ðåä êî äèà ãíî ñ òè ðó þò ñÿ íà ïîçä íèõ ñòà äè ÿõ è òðå áó þò
êîì áè íè ðî âàí íûõ è êîì ï ëåê ñ íûõ ïîä õî äîâ ê ëå ÷å íèþ.
Â Ðîñ ñèè çà ïî ñëåä íèå 5 ëåò íà áëþ äà þò ñÿ òåí äåí öèè
ê ðî ñ òó çà áî ëå âà å ìî ñòè íî âî îá ðà çî âà íè ÿ ìè ïî ëî ñòè ðòà è 
ãëîò êè — ñ 23,1 äî 26 è ñ 10,1 äî 11,5 ñëó ÷à åâ íà 100 000
íà ñå ëå íèÿ ñî îò âåò ñò âåí íî [1, 2]. Ïðè ÷åì â 2015 ãîäó
ó 60,7% èç 8184 áî ëü íûõ ñ îïó õî ëÿ ìè ïî ëî ñòè ðòà è
ó 80,6% èç 4940 ïà öè åí òîâ ñ ïî ðà æå íè åì ãëîò êè áû ëè èñ -
õîä íî âû ÿâ ëå íû III-IV ñòà äèè ïðî öåñ ñà. Äëÿ çëî êà ÷å ñò -
âåí íûõ íî âî îá ðà çî âà íèé ãî ëî âû è øåè õàðàê òåð íî ìåñò -
íîå ðàñ ïðî ñòðà íå íèå îïó õî ëå âî ãî ïðî öåñ ñà çà ñ÷åò âû õî -
äà çà ïðå äå ëû îð ãà íà è âî âëå ÷å íèÿ ñî ñåä íèõ ñòðóê òóð, ÷òî
âî ìíî ãîì îïðå äå ëÿ åò òàê òè êó ëå ÷å íèÿ è ïðî ãíîç òå ÷å íèÿ
çà áî ëå âà íèÿ. Îò ëè ÷è òå ëü íîé îñî áåí íî ñòüþ ÿâ ëÿ åò ñÿ
ñêëîí íîñòü ê ëèì ôî ãåí íî ìó ðå ãè î íàð íî ìó ìå òà ñòà çè ðî -
âà íèþ ñ ýòàï íûì ïî ðà æå íè åì ãðóïï óç ëîâ. Òà êèì îá ðà -
çîì, îñî áîå çíà ÷å íèå èìå åò àäåê âàò íîå ïðè ìå íå íèå òà êèõ 
ëî êà ëü íûõ ìå òî äîâ, êàê ëó ÷å âàÿ òå ðà ïèÿ. Ïðè ýòîì ïå ðåä
îí êî ëî ãà ìè ñòî èò íå òî ëü êî çà äà ÷à èç ëå ÷å íèÿ îò îí êî ëî -
ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà, íî è ðå à áè ëè òà öèè, ñî öè à ëü íîé
àäàï òà öèè è ñî õðà íå íèÿ âû ñî êî ãî êà ÷å ñò âà æèç íè áî ëü -
íûõ.

Ýô ôåê òèâ íîñòü ëó ÷å âîé òå ðà ïèè îáó ñëîâ ëå íà ðà äèî -
÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ îïó õî ëåé îðî ôà ðèí ãå à ëü íîé çî íû,
âíå äðå íè åì òåõ íî ëî ãèé òî÷ íî ãî ïîä âå äå íèÿ èîíè çè ðó þ -
ùå ãî èç ëó ÷å íèÿ (3D êîí ôîð ì íàÿ ëó ÷å âàÿ òå ðà ïèÿ, IMRT
è äð.), à òàê æå ïðè ìå íå íè åì íî âûõ ñïî ñî áîâ ðà äèî ìî äè -
ôè êà öèè. Êîì áè íà öèÿ ëó ÷å âî ãî è ëå êàð ñò âåí íî ãî ëå ÷å -
íèÿ íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü ÿâ ëÿ åò ñÿ ñòàí äàð òîì ïðè âå äå -
íèè áî ëü íûõ ñ ìåñò íî ðàñ ïðî ñòðà íåí íû ìè îïó õî ëÿ ìè ãî -
ëî âû è øåè, ïî ñêî ëü êó ïî çâî ëÿ åò îáåñ ïå ÷èòü õî ðî øèå
ïî êà çà òå ëè ëî êî ðå ãè î íàð íî ãî êîí ò ðî ëÿ, îá ùåé è áåç ðå -
öè äèâ íîé âû æè âà å ìî ñòè ïà öè åí òîâ [3—5]. Ïðå è ìó ùå ñò -
âî ñî ÷å òà íèÿ èîíè çè ðó þ ùå ãî èç ëó ÷å íèÿ ñ ëå êàð ñò âåí íîé
ìî äè ôè êà öèåé áû ëî äî ñòî âåð íî ïî êà çà íî çà ïî ñëåä íèå
15 ëåò â ðÿ äå êðóï íûõ ðàí äî ìè çè ðî âàí íûõ èñ ñëå äî âà íèé
[4, 6—8]. Îá ðàò íîé ñòî ðî íîé ÿâ ëÿ þò ñÿ ïî áî÷ íûå ýô ôåê -
òû ïðî âî äè ìî ãî ñî ÷å òàí íî ãî ëó ÷å âî ãî è ëå êàð ñò âåí íî ãî
ëå ÷å íèÿ, â òîì ÷èñ ëå ãå ïà òî-, íåô ðî- è ãå ìà òî ëî ãè ÷å ñêàÿ
òîêñè÷ íîñòü ñè ñ òåì íîé õè ìè î òå ðà ïèè, à òàê æå ïî òåí öè -
ðî âà íèå ëó ÷å âûõ ðå àê öèé. Òðà äè öè îí íî èñ ïî ëü çó å ìûå
ìå òî äû ñè ñ òåì íî ãî ïîä âå äå íèÿ ëå êàðñòâ ê îïó õî ëè íå ïî -
çâî ëÿ þò îãðà íè ÷èòü èõ ëî êà ëè çà öèþ çî íîé îïó õî ëå âî ãî
ïî ðà æå íèÿ, ÷òî ïðè âî äèò ê ñíè æå íèþ êîí öåí ò ðà öèè ïðå -
ïà ðà òà â íî âî îá ðà çî âà íèè è, ñî îò âåò ñò âåí íî, ê ñíè æå íèþ 
ýô ôåê òèâ íî ñòè òå ðà ïèè, à òàê æå ïî áî÷ íî ìó èõ äåé ñò âèþ
â çäî ðî âûõ òêà íÿõ. Òà êèì îá ðà çîì, îñî áûé èí òå ðåñ ïðåä -
ñòàâ ëÿ åò ëî êà ëü íàÿ íà ïðàâ ëåí íàÿ äî ñòàâ êà ïðî òè âî îïó õî -
ëå âûõ ïðå ïà ðà òîâ.

Ýâî ëþ öèÿ ëó ÷å âîé è ëå êàð ñò âåí íîé òå ðà ïèè ñ âíå äðå -
íè åì âñå áî ëåå àã ðåñ ñèâ íûõ ìå òî äîâ ïðè âå ëà ê ïî âû øå -
íèþ ýô ôåê òèâ íî ñòè ïðî òè âî îïó õî ëå âî ãî âîç äåé ñò âèÿ, íî 

â òî æå âðå ìÿ è âû ñî êî ìó ðè ñ êó ïðî ÿâ ëå íèÿ ïî áî÷ íûõ
ýô ôåê òîâ, ïðè âî äÿ ùèõ ê ñíè æå íèþ êà ÷å ñò âà æèç íè ïà -
öè åí òîâ, à èíî ãäà ê ãëó áî êîé èí âà ëè äè çà öèè è äà æå
ñìåð òè [9—14]. Â ñâå òå ñêà çàí íî ãî îñî áóþ ðîëü èã ðà åò èí -
äè âè äó à ëü íûé ïîä áîð òå ðà ïèè ñî ïðî âîæ äå íèÿ, ïî çâî ëÿ -
þ ùåé íå òî ëü êî óñïåø íî ïðî âå ñ òè ëå ÷å íèå â ïîë íîì îáú -
å ìå, íî è îáåñ ïå ÷èòü ðå à áè ëè òà öèþ è ñî õðà íå íèå êà ÷å ñò -
âà æèç íè ïà öè åí òà.

Ïî ñêî ëü êó ëó ÷å âàÿ òå ðà ïèÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ ëî êà ëü íûì ìå òî -
äîì, ïî áî÷ íûå ýô ôåê òû ïðè ëå ÷å íèè îïó õî ëåé ãî ëî âû è
øåè, çà èñê ëþ ÷å íè åì îá ùåé ñëà áî ñòè, òàê æå íî ñÿò ìåñò -
íûé õà ðàê òåð è îãðà íè ÷è âà þò ñÿ îá ëó ÷à å ìîé îá ëà ñòüþ.
Íàè áî ëåå ðàñ ïðî ñòðàí¸ííîé ëó ÷å âîé ðå àê öèåé, âîç íè êà -
þ ùåé â õî äå ëó ÷å âîé òå ðà ïèè ó áî ëü íûõ îïó õî ëÿ ìè ãî ëî -
âû è øåè, ÿâ ëÿ åò ñÿ ëó ÷å âîé ìó êî çèò (ýïè òå ëè èò), âîç íè -
êà þ ùèé áî ëåå ÷åì ó 60% ïà öè åí òîâ ïðè ïðî âå äå íèè ñòàí -
äàð ò íî ãî ðå æè ìà ôðàê öè î íè ðî âà íèÿ è ïðàê òè ÷å ñêè
ó 100% áî ëü íûõ ïðè íå òðà äè öè îí íûõ ðå æè ìàõ èëè õè ìè -
î ëó ÷å âîé òå ðà ïèè [15—18]. Çà ðó áåæ íûå ðà äèî òå ðà ïåâ òû
îò ìå ÷à þò, ÷òî áî ëåå ÷åì â 40% ïðè ïðî âå äå íèè îá ëó ÷å íèÿ 
ñ ëå êàð ñò âåí íîé ìî äè ôè êà öèåé ðàç âè âà þò ñÿ ïî áî÷ íûå
ýô ôåê òû òÿ æå ëîé ñòå ïå íè [12, 19—23]. Ñî ãëàñ íî îòå ÷å ñò -
âåí íûì äàí íûì, ÷à ñ òî òà òÿ æå ëûõ ëó ÷å âûõ ðå àê öèé, êàê
ïðà âè ëî, íå ïðå âû øà åò 10—20% [24, 25.]. Äðó ãèì ÷à ñ òûì
ïî áî÷ íûì ýô ôåê òîì îá ëó ÷å íèÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ äåð ìà òèò â îá -
ëà ñ òè âîç äåé ñò âèÿ èîíè çè ðó þ ùå ãî èç ëó ÷å íèÿ, âîç íè êà þ -
ùèé â òîé èëè èíîé ñòå ïå íè áî ëåå ÷åì ó 90% áî ëü íûõ
[26—28]. Ýòó ïðîá ëå ìó îòå ÷å ñò âåí íûå ñïå öè à ëè ñòû ñ÷è -
òà þò íå ìå íåå àê òó à ëü íîé [29, 30]. Ìó êî çèò è äåð ìà òèò
èã ðà þò êëþ ÷å âóþ ðîëü â ïå ðå íî ñè ìî ñòè ëó ÷å âîé òå ðà ïèè
ïî ïî âî äó ðà êà ãî ëî âû è øåè, à òàê æå çíà ÷è òå ëü íî âëèÿ -
þò íà êà ÷å ñò âî æèç íè áî ëü íûõ â ïðî öåñ ñå ëå ÷å íèÿ è ïî -
ñëå åãî çà âåð øå íèÿ. Íå îá õî äè ìî îò ìå òèòü, ÷òî ñïåêòð
ðàí íèõ ïî áî÷ íûõ ýô ôåê òîâ çíà ÷è òå ëü íî øè ðå è òàê æå
âêëþ ÷à åò êñå ðî ñòî ìèþ, íà êîï ëå íèå âÿç êî ãî ñåê ðå òà, äèñ -
ãåâ çèþ, äèñ ôà ãèþ, îäè íî ôà ãèþ, àëî ïå öèþ â îá ëà ñ òè îá -
ëó ÷å íèÿ, îñèï ëîñòü, ïðè ñî å äè íå íèå âòî ðè÷ íîé èí ôåê öèè 
â îá ëà ñ òè îá ëó ÷å íèÿ èëè â ðå çó ëü òà òå àñ ïè ðà öèè. Ïî çæå
â çà âè ñè ìî ñòè îò îá ëà ñ òè îá ëó ÷å íèÿ è ëó ÷å âîé íà ãðóç êè
íà çäî ðî âûå òêà íè ìî æåò íà áëþ äà òü ñÿ êñå ðî ñòî ìèÿ, äèñ -
ãåâ çèÿ, äèñ ôà ãèÿ, ïî âû øåí íûé ðèñê àñ ïè ðà öèè, äèñ ôóí -
ê öèÿ ùè òî âèä íîé æå ëå çû, òðèçì, îñ òåî íåê ðîç, êà ðè åñ,
òðî ôè ÷å ñêèå ÿç âû ñëè çè ñòîé îáî ëî÷ êè è êî æè, ëèì ôî -
ñòàç, êà òà ðàê òà, ñíè æå íèå ñëó õà, ñòðèê òó ðà ïè ùå âî äà [31,
32]. Ïî áî÷ íûå ýô ôåê òû âî ìíî ãîì âçàè ìî ñâÿ çà íû ïà òî -
ãå íå òè ÷å ñêè è ïðî âî öè ðó þò äðóã äðó ãà, ïðè ÷åì íå à äåê -
âàò íîå âå äå íèå ïà öè åí òà ñ ðàí íè ìè ëó ÷å âû ìè ðå àê öè ÿ ìè
ìî æåò ïðè âî äèòü ê ïîçä íèì ëó ÷å âûì ïî âðåæ äå íè ÿì
[33—36].

Ðå çó ëü òà òû ëó ÷å âî ãî è õè ìè î ëó ÷å âî ãî ëå ÷å íèÿ áî ëü -
íûõ îïó õî ëÿ ìè ãî ëî âû è øåè, íå îòú åì ëå ìî ñâÿ çà íû
ñ ïðî âå äå íè åì àäåê âàò íîé ñî ïðî âî äè òå ëü íîé òå ðà ïèè,
â òîì ÷èñ ëå íóò ðè òèâ íîé ïîä äåð æ êè, ðà íî çà æèâ ëÿ þ ùåé
òå ðà ïèè, ñâîå âðå ìåí íîé ïðî ôè ëàê òè êè è ëå ÷å íèÿ âòî -
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ðè÷ íîé èí ôåê öèè, ïî ñòî ÿí íî ãî êîí òàê òà è ïñè õî ëî ãè ÷å -
ñêîé ïîä äåð æ êè ïà öè åí òîâ, à òàê æå àäåê âàò íî ãî îáåç áî -
ëè âà íèÿ. Ïðè ýòîì àíà ëüãå çè ðó þ ùàÿ òå ðà ïèÿ òðå áó åò ñÿ
â ñâÿ çè ñ áî ëå âûì ñèí ä ðî ìîì, ðàç âè âà þ ùèì ñÿ êàê â ðå çó -
ëü òà òå îïó õî ëå âî ãî ïî ðà æå íèÿ, òàê è âñëåä ñò âèå âîç íè êà -
þ ùèõ â ïðî öåñ ñå òå ðà ïèè ëó ÷å âûõ ðå àê öèé.

Ìó êî çèò (ýïè òå ëè èò) âåð õ íèõ îò äå ëîâ äû õà òå ëü íîé è
ïè ùå âà ðè òå ëü íîé ñè ñ òå ìû ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé îñíîâ íîé
ïî áî÷ íûé ýô ôåêò ïðè ëó ÷å âîé òå ðà ïèè îïó õî ëåé ãî ëî âû
è øåè. Åãî ïðî ÿâ ëå íèÿ çà òðóä íÿ þò ïðè åì ïè ùè, à òàê æå
ðå÷ü è äà æå îò êðû òèå ðòà. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ýô ôåê òèâ -
íîé ïðî ôè ëàê òè êè ìó êî çè òîâ íå ñó ùå ñò âó åò, òàê ÷òî
îñíîâ íóþ ðîëü èã ðà åò àäåê âàò íàÿ ñî ïðî âî äè òå ëü íàÿ òå ðà -
ïèÿ. Â òî æå âðå ìÿ, âàæ íîé ìå ðîé ïåð âè÷ íîé ïðî ôè ëàê -
òè êè ëó ÷å âûõ ðå àê öèé ÿâ ëÿ åò ñÿ ðà öèî íà ëü íîå äî çè ìåò ðè -
÷å ñêîå ïëà íè ðî âà íèå è òî÷ íàÿ ðå à ëè çà öèÿ ïëà íà îá ëó ÷å -
íèÿ â ïðå äå ëàõ òî ëå ðàí ò íî ñòè íîð ìà ëü íûõ òêà íåé.

Ðàç âè òèå è òå ÷å íèå ìåñò íûõ ëó ÷å âûõ ðå àê öèé õà ðàê òå -
ðè çó åò ñÿ îïðå äå ëåí íîé ôàç íî ñòüþ. Â èí òåð âà ëå äîç îò 10
äî 20 Ãð âîç íè êà þò ãè ïå ðå ìèÿ è îòåê ñëè çè ñòîé, ñî îò âåò -
ñò âó þ ùèå I ñòà äèè ìó êî çè òà CTCAE. Ïî ìå ðå óâå ëè ÷å íèÿ 
äîç äî 30 Ãð ïðè õè ìè î ëó ÷å âîì ëå ÷å íèè íå ðåä êî ðàç âè âà -
åò ñÿ ñëèâ íàÿ ôîð ìà, ñî îò âåò ñò âó þ ùàÿ III ñòà äèè [37—39].
Ñëèâ íîé ìó êî çèò, êàê íàè áî ëåå âû ðà æåí íîå ïðî ÿâ ëå íèå
ìåñò íîé ëó ÷å âîé ðå àê öèè, îáû÷ íî ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ñè ëü -
íû ìè áî ëÿ ìè, çà òðóä íÿ þ ùè ìè ðå÷ü è ïðè åì ïè ùè, ïî çû -
âà ìè ê ðâî òå, à â îò äå ëü íûõ ñëó ÷à ÿõ ïðè âî äèò ê óõóä øå -
íèþ îá ùå ãî ñî ñòî ÿ íèÿ è ãè ïåð òåð ìèè. Êðî ìå òî ãî, äå -
ôåê òû ñëè çè ñòîé îáî ëî÷ êè ìî ãóò ñòàòü âõîä íû ìè âî ðî òà -
ìè äëÿ îï ïîð òó íè ñòè ÷å ñêèõ èí ôåê öèé, íà ïðè ìåð êàí äè -
äî çà [31, 40]. Ñïó ñ òÿ 1,5—2 íå äå ëè ïî îêîí ÷à íèè ëó ÷å âîé
òå ðà ïèè ïðî ÿâ ëå íèÿ ðå àê öèè ñëè çè ñòûõ îáû÷ íî êó ïè ðó -
þò ñÿ. Âêó ñî âûå îùó ùå íèÿ âîñ ñòà íàâ ëè âà þò ñÿ ÷å ðåç 1—2
ìå ñÿ öà, à ñëþ íî îò äå ëå íèå — ÷å ðåç 2—5 ìå ñÿ öåâ, íî èíî -
ãäà è â áî ëåå ïîçä íèå ñðî êè.

Ñ ìî ìåí òà ïðî ÿâ ëå íèé ëó ÷å âî ãî ýïè òå ëè è òà è äî ïîë -
íî ãî ñòè õà íèÿ ðå àê öèé ïî êà çà íî ïðè ìå íå íèå ðà íî çà æèâ -
ëÿ þ ùèõ ìåñò íûõ ñðåäñòâ (ãå ëè, ðàñ òâîð ìî ÷å âè íû è äð.).
Ïðè íà ëè ÷èè áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà ïðè ìå íÿ þò ìåñò íûå è
ñè ñ òåì íûå îáåç áî ëè âà þ ùèå ñðåä ñò âà [18]. ×à ùå âñå ãî
òðå áó åò ñÿ íà çíà ÷å íèå îïè à òîâ, ïðè ÷åì ñëå äó åò îá ðà òèòü
âíè ìà íèå íà òðàíñ äåð ìà ëü íûå ôîð ìû èõ ïðè ìå íå íèÿ
[31]. Àäåê âàò íîå ïè òà íèå è ïîä äåð æà íèå âî äíî ãî áà ëàí ñà
ÿâ ëÿ åò ñÿ æèç íåí íî âàæ íûì. Îñî áóþ ðîëü èã ðà åò ñáà ëàí -
ñè ðî âàí íîñòü ïðè å ìà ïè ùè, ÷òî îò ðà æà åò ïîä äåð æà íèå
ñòà áè ëü íî ãî âå ñà. Ïðè ñî å äè íå íèå îï ïîð òó íè ñòè ÷å ñêîé
èí ôåê öèè â ïî ëî ñòè ðòà è ãëîò êå, áóäü òî ãðèá êî âàÿ èí âà -
çèÿ èëè áàê òå ðè à ëü íàÿ èí ôåê öèÿ, òðå áó åò ñâîå âðå ìåí íî -
ãî íà çíà ÷å íèÿ àí òè áè î òè ÷å ñêîé òå ðà ïèè.

Â ïî ñòëó ÷å âîì ïå ðè î äå íîð ìà ëü íûå òêà íè, ïîä âåð ã -
øè å ñÿ îá ëó ÷å íèþ, î÷åíü ðà íè ìû, ïî ý òî ìó â ðàí íèå ñðî -
êè íå ðå êî ìåí äó åò ñÿ âû ïîë íå íèå èí âà çèâ íûõ äèà ãíî ñ òè -
÷å ñêèõ ïðî öå äóð è áèî ïñèè áåç êðàé íåé íå îá õî äè ìî ñòè.
Ïî êà çàí ïîä áîð äè å òû, ïðè íå îá õî äè ìî ñòè â ñî ÷å òà íèè
ñ ïðî òè âî ðåô ëþê ñ íû ìè ïðå ïà ðà òà ìè [15, 41].

Ëó ÷å âîé äåð ìà òèò êî æè ãî ëî âû è øåè ïðåä ñòàâ ëÿ åò
ñî áîé ÷à ñ òûé ïî áî÷ íûé ýô ôåêò ïðè ëó ÷å âîé òå ðà ïèè
îïó õî ëåé ãî ëî âû è øåè. Åãî ïðî ÿâ ëå íèÿ âî ìíî ãîì íå äî -
îöå íå íû, îä íà êî íà ñà ìîì äå ëå çíà ÷è òå ëü íî âëèÿ þò íà
ïå ðå íî ñè ìîñòü ëå ÷å íèÿ è êà ÷å ñò âî æèç íè ïà öè åí òîâ
[42—44]. Ìåñò íûå ëó ÷å âûå ðå àê öèè êî æè ÷å ëþ ñò íî-ëè öå -
âîé îá ëà ñ òè ïðî ÿâ ëÿ þò ñÿ â îñíîâ íîì â âè äå ýðè òå ìû è
ñó õî ãî ýïè äåð ìè òà, âîç íè êà þ ùèõ íà äî çàõ áî ëåå 20 Ãð.

Ïðè èõ âîç íèê íî âå íèè ïå ðå ðû âà â ëå ÷å íèè íå òðå áó åò ñÿ,
ïî ñêî ëü êó êó ïè ðó þò ñÿ îíè ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íî, ëè áî ïðè
ìåñò íîé ðà íî çà æèâ ëÿ þ ùåé òå ðà ïèè. Ïðè îá ëó ÷å íèè ìå -
òà ñòà òè ÷å ñêèõ óç ëîâ íà øåå è ïîä âå äå íèè ÑÎÄ 50 Ãð äåð -
ìà òèò áû âà åò áî ëåå âû ðà æåí íûì è äî ñòè ãà åò ñòå ïå íè
âëàæ íî ãî ýïè äåð ìè òà.

Ñ ìî ìåí òà ïðî ÿâ ëå íèé ëó ÷å âî ãî äåð ìà òè òà è äî ïîë -
íî ãî ñòè õà íèÿ ðå àê öèé ïî êà çà íî ïðè ìå íå íèå ðà íî çà æèâ -
ëÿ þ ùèõ ìåñò íûõ ñðåäñòâ (ãå ëè, ìå òè ëó ðà öè ëî âàÿ ìàçü,
ðè áîô ëà âèí), à òàê æå ñîëí öå çà ùèò íûõ ñðåäñòâ. Êî æó íå -
îá õî äè ìî îáå ðå ãàòü îò òðå íèÿ è ðàç äðà æå íèÿ. Õà ðàê òåð -
íîé ÷åð òîé ðàç âè òèÿ òÿ æå ëûõ ëó ÷å âûõ äåð ìà òè òîâ ÿâ ëÿ åò -
ñÿ äëè òå ëü íîå, ïðî ãðåñ ñè ðó þ ùåå è, íå ðåä êî, ðå öè äè âè ðó -
þ ùåå òå ÷å íèå, íà ðó øå íèÿ ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè, òðî ôè ÷å -
ñêèõ è îá ìåí íûõ ïðî öåñ ñîâ â îá ëó ÷åí íûõ òêà íÿõ. Äå ôåê -
òû êî æè ìî ãóò ñòàòü âõîä íû ìè âî ðî òà ìè äëÿ îï ïîð òó íè -
ñòè ÷å ñêèõ èí ôåê öèé, íà ïðè ìåð, Stap hy lo coc cus aure us [28].

Òà êèì îá ðà çîì, î÷å âèä íî, ÷òî ðà íî çà æèâ ëÿ þ ùàÿ òå -
ðà ïèÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ êëþ ÷å âûì êîì ïî íåí òîì òå ðà ïèè ñî ïðî -
âîæ äå íèÿ â ðàì êàõ áî ðü áû ñ ëó ÷å âûì ìó êî çè òîì è äåð ìà -
òè òîì.

Íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü âîç ìîæ íî ñòè ðà íî çà æèâ ëÿ þ -
ùåé òå ðà ïèè, â òîì ÷èñ ëå ëî êà ëü íûõ åå âà ðè àí òîâ, îãðà -
íè ÷å íû, à âî ïðîñ âû áî ðà è ýô ôåê òèâ íîé ëî êà ëü íîé äî -
ñòàâ êè ëå êàð ñò âåí íûõ ñðåäñòâ àê òó à ëåí êàê íè êîã äà.
Êîì áè íà öèÿ íî ñè òå ëÿ ñ ðàç ëè÷ íû ìè ëå êàð ñò âåí íû ìè
àãåí òà ìè ïî çâî ëè ëà íå òî ëü êî âíå äðèòü ïðèí öè ïè à ëü íî
íî âûå ìå òî äè êè ðà íî çà æèâ ëÿ þ ùåé òå ðà ïèè, íî è äî ïîë -
íèòü èõ ïðî òè âî èí ôåê öè îí íûì, îáåç áî ëè âà þ ùèì, àí òè -
îê ñè äàí ò íûì è ðà äèî ìî äè ôè öè ðó þ ùèì äåé ñò âè åì, â çà -
âè ñè ìî ñòè îò öå ëè ïðè ìå íå íèÿ ñðåä ñò âà [45].

Òåõ íî ëî ãè ÷å ñêèå ðå øå íèÿ ïðåä ïî ëà ãà þò èñ ïî ëü çî âà -
íèå íà íî ÷à ñòèö ñ ðàç ìå ðà ìè îò 50 äî 200 íì (ðÿä èñ ñëå äî -
âà íèé óêà çû âà åò îò 10 äî 300 íì, ÷òî ñâÿ çû âà åò ñÿ ñ âîç -
ìîæ íî ñòüþ ïðî íèê íî âå íèÿ ÷å ðåç áèî ëî ãè ÷å ñêèå áà ðü å -
ðû) è ñïå öè ôè÷ íî ñòüþ ê áî ëü øèí ñò âó îïó õî ëå âûõ òêà -
íåé. Ïîä áè ðàÿ ðàç ìå ðû è ïî âåð õ íî ñò íûå ñâîé ñò âà òðàíñ -
ïîð ò íûõ ÷à ñ òèö, óñëîæ íÿÿ èõ ìî äè ôè êà öèþ, ìå íÿÿ çà -
ðÿä, ó÷è òû âàÿ õà ðàê òåð ñâÿ çè ñ ëå êàð ñò âîì è ò.ä., âîç ìîæ -
íî íà ïðàâ ëåí íî âëè ÿòü íà âû ñâî áîæ äå íèå ëå êàð ñò âåí íî -
ãî âå ùå ñò âà [46] â ïî âðåæ äåí íûå òêà íè.

Ó÷è òû âàÿ áî ëü øèå òåõ íî ëî ãè ÷å ñêèå ñëîæ íî ñòè, âîç -
íè êà þ ùèå ïðè ñî çäà íèè ëå êàð ñò âåí íûõ ôîðì äëÿ íà -
ïðàâ ëåí íîé äî ñòàâ êè ê î÷à ãó ïî ðà æå íèÿ ñ ïî ìî ùüþ îïè -
ñàí íûõ âû øå ïðè å ìîâ, îñòà íî âèì ñÿ íà ñïî ñî áå, ïðåä ëî -
æåí íîì [47] è çà êëþ ÷à þ ùèì ñÿ â èñ ïî ëü çî âà íèè áèî ïî -
ëè ìå ðà àëü ãè íà òà íà òðèÿ â êà ÷å ñò âå ìàò ðè öû — ïå ðå íîñ -
÷è êà ëå êàðñòâ. Èñ ñëå äî âà íèÿ ãèä ðî ãå ëÿ íà îñíî âå àëü ãè -
íà òà íà òðèÿ ìå òî äîì ôî òî ííî-êîð ðå ëÿ öè îí íîé ìèê ðî -
ñêî ïèè (Bec tan Co un ter, 648 íì) ïî êà çà ëî, ÷òî â íåì ïðè -
ñóò ñò âó þò ÷à ñ òè öû íà íî äè à ïà çî íà â êî ëè ÷å ñò âå 80—90%.
Ââå äå íèå â òà êîé ãåëü ñóá ñòàí öèè ëå êàðñòâ ïî çâî ëÿ åò ãî -
âî ðèòü î í¸ì êàê î ëå ÷åá íîì íà íî ãå ëå, êî òî ðûé ìîæ íî
ìàê ñè ìà ëü íî íà ïðàâ ëåí íî ïîä âî äèòü ê î÷à ãó ïî ðà æå íèÿ,
èñ ïî ëü çóÿ ðåê òà ëü íîå, îðî ôà ðèí ãå à ëü íîå, âà ãè íà ëü íîå
àï ïëè öè ðî âà íèå íà ñëè çè ñòûõ ïî âåð õ íî ñòÿõ. Èíû ìè ñëî -
âà ìè, àëü ãè íàò íûé íà íî ãåëü ÿâ ëÿ åò ñÿ «äå ïî», êîí òåé íå -
ðîì äëÿ ââå äåí íî ãî â íå ãî ëå êàð ñò âà. Îò ìå òèì îò ñóò ñò âèå
õè ìè ÷å ñêî ãî ñâÿ çû âà íèÿ â ñè ñ òå ìå ïî ëè ìåð-ëå êàð ñò âî è
ðîëü àëü ãè íà òà êàê çà ùèò íî ãî êîë ëî è äà (ïî îò íî øå íèþ
ê ëå êàð ñò âó), ïðåä îò âðà ùà þ ùå ãî àã ðå ãà öèþ ìî ëå êóë ëå -
êàð ñò âà. Áó äó ÷è ìàê ñè ìà ëü íî âîç ìîæ íî áëèç êî ïîä âå äåí -
íûì ê î÷à ãó ïî ðà æå íèÿ (èëè ìå ñ òó ïëà íè ðó å ìî ãî îá ëó ÷å -
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íèÿ) ãåëü, ðàñ ïî ëà ãà ÿñü ïî âåð õ íî ñò íî (ýòî ìó ñïî ñîá ñò âó -
þò ðå î ëî ãè ÷å ñêèå ñâîé ñò âà ãå ëÿ), çà ùè ùà åò òêà íè. Ïðè
ýòîì çà ñ÷åò ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîé æèä êî ñòè, âû äå ëÿ å ìîé
â óêà çàí íîì ìå ñ òå, ïðî õî äèò åãî íà áó õà íèå (ïî ëè ìåð îò -
íî ñèò ñÿ ê íå î ãðà íè ÷åí íî íà áó õà å ìûì) è ðàñ ïðå äå ëåí íûé 
â íåì ëå êàð ñò âåí íûé ïðå ïà ðàò âû ñâî áîæ äà åò ñÿ è ïî ñòó -
ïà åò â íå ïî ñðåä ñò âåí íî â î÷àã ïî ðà æå íèÿ. Ñêî ðîñòü ïî -
ñòóï ëå íèÿ ëå êàð ñò âà èç «äå ïî» çà âè ñèò îò ñêî ðî ñòè íà áó -
õà íèÿ ãå ëÿ, êî ëè ÷å ñò âà áèî ëî ãè ÷å ñêîé æèä êî ñòè è ìî æåò
ñî îò âåò ñò âî âàòü çà äàí íûì âðà ÷à ìè òðå áî âà íè ÿì. Âû áîð
èìåí íî ýòî ãî áèî ïî ëè ìå ðà — àëü ãè íà òà íà òðèÿ — îáî -
ñíî âàí ñëå äó þ ùè ìè ôàê òî ðà ìè: åãî ãå ìî ñòà òè ÷å ñêè ìè
ñâîé ñò âà ìè, ïî ëî æè òå ëü íûì âëè ÿ íè åì íà ðå ãå íå ðà öèþ
òêà íåé, âîç ìîæ íî ñòüþ ïðî ëîí ãà öèé äåé ñò âèÿ ââå äåí íûõ
ëå êàðñòâ, ðà äèî ïðî òåê òîð íîé àê òèâ íî ñòüþ. Ýòî îñî áåí íî 
âàæ íî ïðè çà ùè òå çäî ðî âûõ òêà íåé îò ëó ÷å âûõ ïî ðà æå -
íèé.

Â êà ÷å ñò âå ïðè ìå ðà ïðè âå äåì ðå çó ëü òà òû èñ ïî ëü çî âà -
íèÿ ëå ÷åá íîé ãèä ðî ãå ëå âîé ôîð ìû Êî ëå ãåëü, ñî äåð æà ùåé 
ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèé ïðå ïà ðàò ñ èì ìó íî ìî äó ëÿ òîð íû ìè
ñâîé ñò âà ìè, à èìåí íî äå ðè íàò (äåç îê ñè ðè áî íóê ëå àò íà -
òðèÿ). Îíà áû ëà ñî çäà íà äëÿ ïðî ôè ëàê òè êè ëó ÷å âûõ ðå àê -
öèé ñî ñòî ðî íû ñëè çè ñòûõ ïî ëî ñò íûõ îð ãà íîâ (ïðÿ ìàÿ
êèø êà, ìî ÷å âîé ïó çûðü, ïî ëîñòü ðòà è äð.).

Äå ðè íàò ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé óíè âåð ñà ëü íûé ìå òà áî -
ëè ÷å ñêèé ìî äó ëÿ òîð, îá ëà äà þ ùèé íå ñïå öè ôè ÷å ñêèì îá -
ùå áè î ëî ãè ÷å ñêèì ñòè ìó ëè ðó þ ùèì äåé ñò âè åì íà âñå îð -
ãà íû è òêà íè [48]. Òà êèå ñâîé ñò âà äå ðè íà òà, êàê ñïî ñîá -
íîñòü âîñ ñòà íàâ ëè âàòü òêà íè, óñè ëè âàòü êëå òî÷ íóþ ðå ãå -
íå ðà öèþ íà ðÿ äó ñ àí òè îê ñè äàí ò íîé, àí òè ìèê ðîá íîé è
àí òè áàê òå ðè à ëü íîé àê òèâ íî ñòüþ, ïîä òîë ê íó ëè ê ñî çäà -
íèþ íî âîé ãèä ðî ãå ëå âîé ëå ÷åá íîé ôîð ìû äå ðè íà òà äëÿ
ìåñò íî ãî èñ ïî ëü çî âà íèÿ. Ýòî ïî çâî ëÿ åò, âî-ïåð âûõ, èç áå -
æàòü ïî áî÷ íûõ ýô ôåê òîâ, â ïåð âóþ î÷å ðåäü çíà ÷è òå ëü íîé 
áî ëåç íåí íî ñòè ïðè âíóò ðè ìû øå÷ íîì ââå äå íèè; âî-âòî -
ðûõ, äî ñòà âèòü ïðå ïà ðàò íå ïî ñðåä ñò âåí íî ê ìå ñ òó ïî ðà -
æå íèÿ.

Òà êèì îá ðà çîì, ïðè ìå íå íèå áèî ïî ëè ìåð íûõ íà íî ìà -
òå ðè à ëîâ ñ ëî êà ëü íîé äî ñòàâ êîé ëå êàð ñò âåí íûõ ñðåäñòâ
îáåñ ïå ÷è âà åò õî ðî øóþ ïå ðå íî ñè ìîñòü è íå ïðå ðûâ íîñòü
ëó ÷å âî ãî è õè ìè î ëó ÷å âî ãî ëå ÷å íèÿ áî ëü íûõ îïó õî ëÿ ìè
ãî ëî âû è øåè. Ýòî ïî çâî ëÿ åò ðàñ ñ÷è òû âàòü íà ïî âû øå íèå 
ýô ôåê òèâ íî ñòè ïðî òè âî îïó õî ëå âîé òå ðà ïèè, à òàê æå íà
ñî õðà íå íèå êà ÷å ñò âà æèç íè ïà öè åí òîâ âî âðåìÿ ëå ÷å íèÿ è 
â ïå ðè îä èõ ðå à áè ëè òà öèè. Âà ðè à áå ëü íîñòü ëå êàð ñò âåí -
íûõ ñðåäñòâ, êî òî ðûå ìî æåò ïå ðå íî ñèòü ðàç ðà áî òàí íàÿ
ìàò ðè öà, îáåñ ïå ÷è âà åò øè ðî êèé ñïåêòð ñâîéñòâ, âêëþ ÷àÿ
ðà íî çà æèâ ëÿ þ ùèé, ïðî òè âî èí ôåê öè îí íûé, îáåç áî ëè âà -
þ ùèé è äðó ãèå. Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, èñ ïî ëü çî âà íèå ðàç ðà -
áî òàí íûõ áèî ïî ëè ìåð íûõ íà íî ìà òå ðè à ëîâ îò êðû âà åò íî -
âûå âîç ìîæ íî ñòè ðà äèî ìî äè ôè êà öèè çà ñ÷åò ëî êà ëü íîé
äî ñòàâ êè ñåí ñè áè ëè çà òî ðîâ â îïó õî ëå âóþ òêàíü.
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Î ðå ãå íå ðà öèè ìîç ãà (Ëåê öèÿ II)
Ïà ëü öûí À.À.1,2, Ñâè ðèä êè íà Í.Á.1
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  «Íà ó÷ íî-èñ ñëå äî âà òå ëü ñêèé èí ñòè òóò îá ùåé ïà òî ëî ãèè è ïà òî ôè çè î ëî ãèè». 125315, Ìî ñê âà, óë. Áàë òèé ñêàÿ, ä. 8
2 Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå îá ðà çî âà òå ëü íîå ó÷ ðåæ äå íèå äî ïîë íè òå ëü íî ãî ïðî ôåñ ñè î íà ëü íî ãî
  îá ðà çî âà íèÿ «Ðîñ ñèé ñêàÿ ìå äè öèí ñêàÿ Àêà äå ìèÿ íå ïðå ðûâ íî ãî ïðî ôåñ ñè î íà ëü íî ãî îá ðà çî âà íèÿ»
  Ìè íè ñòåð ñò âà çäðà âî îõ ðà íå íèÿ Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè. 123995, Ìî ñê âà, óë. Áàð ðè êàä íàÿ, ä. 2/1
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ìîç æå ÷îê, ñïè íîé ìîçã), ãäå ïîñò íà òà ëü íûé íåé ðî ãå íåç â ýâî ëþ öèè íå ñëî æèë ñÿ, åñòü ñâè äå òå ëü ñò âà ðàç -
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About re gen er a tion of the brain (Lec ture II)
Paltsyn A.A.1,2, Sviridkina N.B.1

1 In sti tute of Gen eral Pa thol ogy and Pathophysiology, Baltijskaya Str. 8, Mos cow 125315, Rus sian Fed er a tion
2 Rus sian Med i cal Acad emy of Con tinuing Vo ca tional Ed u ca tion, Barrikadnaya Str. 2/1, Mos cow 123995, Rus sian Fed er a tion

Med i cal coun ter ac tion to age-related brain deg ra da tion can be not only pre ven tive, i.e., slow ing, but also re -
gen er a tive, aimed at re cov ery of the loss. Suc cess ful re gen er a tive treat ment im plies in sight into nat u ral mech a -
nisms of re gen er a tion with en su ing ac tions. In neurogenic zones, it seems rea son able to stim u late neurogenesis
and re store lost con nec tions by in clud ing new neu rons in the net work. For some brain ar eas (cor tex, cer e bel lum,
spi nal cord), where postnatal neurogenesis has not evolved dur ing the evo lu tion, there is ev i dence for de vel op -
ment of intracellular re gen er a tion pro cesses in sur vived neu rons, in par tic u lar, an in crease in the num ber of nu clei 
and, re spec tively, the genes pro vid ing neuronal con nec tions. Such re gen er a tion was ob served in ex per i men tal
stroke and ad ap ta tion to hypoxia.
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×òî ìî æåò ïðî òè âî ïî ñ òà âèòü ìå äè öè íà âîç ðà ñò íûì

èç ìå íå íè ÿì ìîç ãà, êàê êîì ïåí ñè ðî âàòü ýòè ïî âðåæ äå íèÿ, 

îòî äâè íóòü ñðîê èõ ðàç âè òèÿ? Æå ñò êèå ðàì êè ñòà òüè íå

ïî çâî ëÿ þò ãî âî ðèòü î òåõ âàæ íûõ, äåé ñò âåí íûõ è, äà æå

áåç ïðå ó âå ëè ÷å íèÿ ìîù íûõ ôàê òî ðàõ, êî òî ðûå ìû îáú å -

äè íÿ åì ïîä ïî íÿ òè åì «îá ðàç æèç íè». Íå ãî âî ðèì î íèõ

ïî òî ìó, ÷òî îá ðàç æèç íè â áî ëü øåé ñòå ïå íè ñî öè à ëü íàÿ

ïðîá ëå ìà, ìû æå áó äåì äåð æà òü ñÿ ïî áëè æå ê ìå äè öè íå è,

â ÷à ñò íî ñòè, ê êëå òî÷ íûì òåõ íî ëî ãè ÿì. Êëå òî÷ íûå òåõ íî -

ëî ãèè íå âðî ëî ãè ÷å ñêîé íà ïðàâ ëåí íî ñòè ñå ãîä íÿ åä âà ëè

íå ñà ìàÿ ãî ðÿ ÷àÿ è äà æå ñêà æåì íå î÷åíü óìå ñò íîå â íà ó÷ -
íîé ëåê ñè êå ñëî âî — ìîä íàÿ òå ìà. Ìû ïî çâî ëè ëè ñå áå èñ -
ïî ëü çî âàòü ñëî âî «ìîä íàÿ», ÷òî áû ïîä ÷åð ê íóòü, ÷òî, êàê
â ìî äå ïî ïó ëÿð íî ïî ðîé íå ñà ìîå ïðå êðàñ íîå è ðà çóì íîå,
òàê è â íå âðî ëî ãè ÷å ñêèõ êëå òî÷ íûõ òåõ íî ëî ãè ÿõ ïðî ÿâ ëÿ -
åò ñÿ òåí äåí öèÿ êîí öåí ò ðè ðî âàòü áî ëü øèå óñè ëèÿ íà òó -
ïè êî âûõ íà ïðàâ ëå íè ÿõ, â óùåðá äðó ãèì, êàê ìè íè ìóì, íå 
ñòîëü î÷å âèä íî áåñ ñìûñ ëåí íûì.

Ãëàâ íàÿ öåëü âðà ÷åé âñåõ âðå ìåí, âñåõ íà ðî äîâ è âñåõ
ñïå öè à ëü íî ñòåé: íå ìå øàòü, à åù¸ ëó÷ øå, ñïî ñîá ñò âî âàòü
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ðå ãå íå ðà öèè. Äëÿ ýòî ãî íóæ íî çíàòü åñ òå ñò âåí íûå, ñëî -
æèâ øè å ñÿ â ýâî ëþ öèè ìå õà íèç ìû ðå ãå íå ðà öèè è íà ïðàâ -
ëÿòü ñâîþ àê òèâ íîñòü â ñî îò âåò ñò âèè ñ ýòè ìè ìå õà íèç ìà -
ìè.

Â ïðå äû äó ùåé ÷à ñ òè ñòà òüè ìû ïû òà ëèñü óáå äèòü ÷è -
òà òå ëÿ, ÷òî ãëàâ íûì èòî ãîì âîç ðà ñò íûõ è áî ëü øèí ñò âà,
åñ ëè íå âñåõ ïà òî ãåí íûõ ïî âðåæ äå íèé ìîç ãà ÿâ ëÿ åò ñÿ íå -
äî ñòà òî÷ íîñòü ñâÿ çåé. Âîñ ñòà íî âèòü, ðå ãå íå ðè ðî âàòü
óòðà òó ìîæ íî ïó òåì îá ðà çî âà íèÿ íî âûõ, äî ïîë íè òå ëü íûõ
ñâÿ çåé. Íå ñêî ëü êî ñõå ìà òè çè ðóÿ, íî áåç áî ëü øî ãî ãðå õà
ïðî òèâ èñ òè íû ìîæ íî ñêà çàòü: íóæ íû íî âûå ñè íàï ñû.
Äå ôè öèò ñâÿ çåé ìî æåò áûòü îáó ñëîâ ëåí ïåð âè÷ íûì ïî -
âðåæ äå íè åì áå ëî ãî âå ùå ñò âà — ãëèè, âî ëî êîí è ìè å ëè íà,
êàê áû âà åò ïðè ìíî æå ñò âåí íîì ñêëå ðî çå, ëåé êî äè ñò ðî -
ôèè. Ãëè à ëü íûå êëåò êè îá íîâ ëÿ þò ñÿ â òå ÷å íèå âñåé æèç -
íè ìëå êî ïè òà þ ùå ãî. Ñëå äî âà òå ëü íî, êëå òî÷ íàÿ òå ðà ïèÿ
òà êèõ çà áî ëå âà íèé ñ çà äà ÷åé ïî ïîë íèòü ÷èñ ëî ãëè î öè òîâ
ñî îò âåò ñò âó åò åñ òå ñò âåí íî ìó ìå õà íèç ìó ðå ãå íå ðà öèè è
ïî ý òî ìó ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñÿ ðà çóì íûì íà ïðàâ ëå íè åì ìå äè -
öè íû. Îä íà êî, ÷à ùå ñè íàï ñû óòðà ÷è âà þò ñÿ âñëåä ñò âèå
ïî âðåæ äå íèÿ è ãè áå ëè íåé ðî íîâ. Íà ïðè ìåð, â ñòà ðî ñòè è
ïðè òà êèõ ðàñ ïðî ñòðà íåí íûõ çà áî ëå âà íè ÿõ êàê àòå ðî ñê ëå -
ðîç, ãè ïåð òî íè ÷å ñêàÿ áî ëåçíü, äèà áåò, èí ñóëüò. Íî âûå
ñè íàï ñû ìî ãóò áûòü ïî ëó ÷å íû äâó ìÿ ñïî ñî áà ìè: ïåð âûé — 
ïî ÿâ ëå íè åì íî âûõ íåé ðî íîâ, âòî ðîé — ïî ÿâ ëå íè åì äî -
ïîë íè òå ëü íûõ îò ðî ñò êîâ è ñè íàï ñîâ íà èìå þ ùèõ ñÿ íåé -
ðî íàõ. Íà ïî ìè íà åì, ÷òî ëþ áàÿ òå ðà ïèÿ, à â äàí íîì ñëó -
÷àå, íà ïðàâ ëåí íàÿ íà óâå ëè ÷å íèå ÷èñ ëà ñè íàï ñîâ, áó äåò
óñïåø íîé òî ëü êî òîã äà, êîã äà âðà÷ ñòà íåò äåé ñò âî âàòü ñî -
ãëàñ íî ïðè ðî äå, à íå ïî ïå ðåê íå¸. Êàê æå ðå øà åò ïðîá ëå -
ìó âîñ ïîë íå íèÿ óòðà ÷åí íûõ ñè íàï ñîâ ïðè ðî äà? Ïåð âûé
ñïî ñîá, ò.å. íî âî îá ðà çî âà íèå íåé ðî íîâ ó âçðîñ ëî ãî ìëå -
êî ïè òà þ ùå ãî, ïðè ðî äà èñ ïî ëü çó åò óñïåø íî ñ íà äåæ íî äî -
êà çàí íûì âîñ ñòà íîâ ëå íè åì íå äî ñòà òî÷ íîé äî ýòî ãî ôóí -
ê öèè è ñïî ñîá ýòîò íà çû âà åò ñÿ, êàê ìû óæå ãî âî ðè ëè,
íåé ðî ãå íå çîì ó âçðîñ ëûõ. Îä íà êî, â ïðè ðî äå íåé ðî ãå íåç
ñî âåð øà åò ñÿ òî ëü êî â äâóõ ñðàâ íè òå ëü íî íå áî ëü øèõ çî íàõ 
ìîç ãà è ðàñ ïðî ñòðà íÿ åò ñÿ òî ëü êî íà ãðà íó ëÿð íûå íåé ðî -
íû. Òàê âîò, íà ïå ðå êîð óñòðîé ñò âó ïðè ðî äû ìíî ãèå íåé -
ðî áè î ëî ãè, ñïå öè à ëè ñòû ïî êëå òî÷ íîé òå ðà ïèè íà ïðàâ ëÿ -
þò óñè ëèÿ íà òåõ íî ëî ãèè âíå äðå íèÿ íåé ðî ãå íå çà â äðó ãèå
îá ëà ñ òè ìîç ãà è íà íî âî îá ðà çî âà íèå äðó ãèõ âè äîâ íåé ðî -
íîâ. Âíå äðå íèÿ íå ïî ëó ÷à åò ñÿ ïî òî ìó, ÷òî îíî èäåò âî -
ïðå êè ïðè ðî äå. Íà íàø âçãëÿä, ñâåðõ ïî ïó ëÿð íîå ñå ãîä íÿ
íà ïðàâ ëå íèå — íåé ðî ãå íåç ó âçðîñ ëûõ ìëå êî ïè òà þ ùèõ,
êî ëè ÷å ñò âî ñòà òåé â êî òî ðîì èç ìå ðÿ åò ñÿ ìíî ãè ìè òû ñÿ ÷à -
ìè, áó äó ÷è ïî ëåç íûì, ïî ëó ÷àÿ íî âûå çíà íèÿ îá óñòðîé ñò -
âå ìîç ãà, â ïðàê òè ÷å ñêîì èñ ïî ëü çî âà íèè ýòèõ çíà íèé, íà -
õî äèò ñÿ â ñî ñòî ÿ íèè êðè çè ñà, íî íà ïîð èñ ñëå äî âà òå ëåé íå 
îñëà áå âà åò. ×òî áû íà øå ìíå íèå íå ñî ÷ëè ïðåä âçÿ òûì,
îáú åê òèâ íî ñòè ðà äè, ïðè âî äèì íå ñêî ëü êî íà çâà íèé ñòà -
òåé è öè òàò èç ñòà òåé, àâ òî ðà ìè êî òî ðûõ ÿâ ëÿ þò ñÿ ñà ìè
ñïå öè à ëè ñòû ïî íåé ðî ãå íå çó. 1) Èç âå ñò íûé íåé ðî áè î ëîã
Ra kic â 2002 ãî äó íà çà ðå ýòî ãî íà ïðàâ ëå íèÿ íà çâàë îä íó
èõ ñâî èõ ñòà òåé [1] òàê: «Íåé ðî ãå íåç ó âçðîñ ëûõ ìëå êî ïè -
òà þ ùèõ: ñóù íîñòü êðè çè ñà». Öè òà òà èç ýòîé ñòà òüè: «Îä -
íà êî, íå ó äåð æè ìîå ñòðåì ëå íèå ëå ÷èòü íå âðî ëî ãè ÷å ñêèå
ðàñ ñòðîé ñò âà, îáó ñëî âè ëî í å îï ðàâ äàí íóþ ãî òîâ íîñòü
ïðè çíàòü íå ó áå äè òå ëü íûå äî êà çà òå ëü ñò âà íåé ðî ãå íå çà
â æèç íè è â ýê ñ ïå ðè ìåí òå». 2) Cat ta neo and Bon fan ti
(2014). Íà çâà íèå ñòà òüè: «Òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèé ïî òåí öè àë
íåé ðà ëü íûõ ñòâî ëî âûõ êëå òîê: áî ëü øå â ìå÷ òàõ ëþ äåé,
÷åì â èõ ìîç ãàõ» [2]. 3) Lo is, and Kelsch (2014). Öè òà òà èç

ñòà òüè: «Ê ñî æà ëå íèþ, ïî ñëå 20 ëåò èí òåí ñèâ íûõ èñ ñëå -
äî âà íèé íåò ÿñ íûõ ñâè äå òåëüñòâ òî ãî, ÷òî íåé ðî ãå íåç
ó âçðîñ ëûõ ìîæ íî èñ ïî ëü çî âàòü äëÿ âîñ ñòà íîâ ëå íèÿ íåé -
ðîí íûõ ñå òåé» [3]. 4) Pe re tto and Bon fan ti (2015) «Òåì íå
ìå íåå, íå ñìîò ðÿ íà ïî ðà çè òå ëü íûå óñè ëèÿ âû ÿñ íèòü ìå -
õà íèç ìû/ôàê òî ðû, ðå ãó ëè ðó þ ùèå íåé ðî ãå íåç ó âçðîñ ëûõ
è åãî ôè çèî ëî ãè ÷å ñêóþ ôóí ê öèþ, âî ïðîñ, ìî æåò ëè îí
èñ ïî ëü çî âà òü ñÿ äëÿ ëå ÷å íèÿ íå âðî ëî ãè ÷å ñêèõ áî ëåç íåé,
îñòà åò ñÿ íå ðå øåí íûì» [4].

Â íå äàâ íåé ñòà òüå îä íî ãî èç àâ òî ðè òåò íûõ ñïå öè à ëè -
ñòîâ ïî îá ñóæ äà å ìîé ïðîá ëå ìå [Bon fan ti, 2016] íåé ðî ãå -
íåç çà ïðå äå ëà ìè êà íî íè ÷å ñêèõ çîí (ò.å. ãèï ïî êàì ïà è áî -
êî âûõ æå ëó äî÷ êîâ), êàê ñïîí òàí íûé, òàê è ðå àê òèâ íûé,
ðàç âè âà þ ùèé ñÿ â îò âåò íà ïî âðåæ äå íèå, íà çâàí íå ïîë -
íûì — «in com p le te» [5]. Èìå åò ñÿ â âè äó, ÷òî ïîë íûé íåé -
ðî ãå íåç — ýòî ïðî öåññ îò àê òè âà öèè NSC äî èí òåã ðà öèè
îá ðà çî âàâ øèõ ñÿ íåé ðî íîâ â ìåñò íóþ ñåòü. Àâ òîð ïîä ÷åð -
êè âà åò, ÷òî ñó äü áà íåé ðî íîâ, îá ðà çî âàâ øèõ ñÿ â íå ïîë íîì
íåé ðî ãå íå çå îñòà åò ñÿ íå ÿñ íîé.

Îá ðà òèì ñÿ êî âòî ðî ìó ñïî ñî áó óâå ëè ÷å íèÿ ÷èñ ëà ñè -
íàï ñîâ â ìîç ãå — ïî ÿâ ëå íèþ äî ïîë íè òå ëü íûõ îò ðî ñò êîâ
è ñè íàï ñîâ íà èìå þ ùèõ ñÿ íåé ðî íàõ. Èíû ìè ñëî âà ìè,
ïðå âðà ùå íèþ íå êî òî ðî ãî ÷èñ ëà íåé ðî íîâ â ñòðóê òóð íî è, 
ñî îò âåò ñò âåí íî, ôóí ê öè î íà ëü íî áî ëåå ìîù íûå êëåò êè.
Ýòèì ñïî ñî áîì ïî êà íå ëå ÷àò ëþ äåé, íî ìû õî òèì ðàñ ñêà -
çàòü î íå êî òî ðûõ ôàê òàõ, êî òî ðûå, êàê íàì êà æåò ñÿ, ñâè -
äå òå ëü ñò âó þò î ïî ëåç íî ñòè ñå ðü åç íî ãî èçó ÷å íèÿ ýòî ãî
ñïî ñî áà. Íàè áî ëü øåå ÷èñ ëî îïóá ëè êî âàí íûõ ñå ãîä íÿ ðå -
çó ëü òà òîâ îò íî ñÿò ñÿ ê íåé ðî íàì Ïóð êè íüå.

Î ïðè ñóò ñò âèè â ìîç æå÷ êå îäè íî÷ íûõ êëå òîê Ïóð êè -
íüå ñ äâó ìÿ ÿä ðà ìè èç âå ñò íî äàâ íî. Íàè áî ëåå ðàí íåå ñî -
îá ùå íèå, íàé äåí íîå íà ìè â îðè ãè íà ëå îò íî ñèò ñÿ
ê 1928 ãî äó, àâ òîð — Inu kai [6]. Ó êðûñ â âîç ðà ñ òå 730 è áî -
ëåå äíåé (ïî ÷å ëî âå ÷å ñêèì ìåð êàì ýòî ëåò 90) Inu kai íå -
ðåä êî íà õî äèë äâóõ- è äà æå, êàê îí ïè øåò, òðå õÿ äåð íûå
êëåò êè. Ó êðûñ ñðåä íå ãî âîç ðà ñ òà (200 äíåé) òà êèå êëåò êè
íå âñòðå ÷à ëèñü. Â 1937 ãî äó An d rew îïè ñàë íà õîä êè ó ñòà -
ðûõ ìû øåé (áî ëåå 740 äíåé) äâóõú ÿäåð íûõ íåé ðî íîâ
Ïóð êè íüå [7]. Ó æè âîò íûõ ìå íü øå ãî âîç ðà ñ òà òà êèõ êëå -
òîê àâ òîð íå îá íà ðó æè âàë.

Ðàí íèå ñî îá ùå íèÿ î äâóõú ÿäåð íûõ êëåò êàõ Ïóð êè íüå
ó ÷å ëî âå êà ñâÿ çû âà ëèñü àâ òî ðà ìè ýòèõ ñî îá ùå íèé ñ ðàç -
ëè÷ íû ìè ïà òî ëî ãè ÷å ñêè ìè ñî ñòî ÿ íè ÿ ìè. Ñî îá ùà ëîñü,
â ÷à ñò íî ñòè, î íà õîä êàõ òà êèõ êëå òîê ïðè øè çîô ðå íèè.
Ýòî ïî âòî ðè÷ íûì ñâå äå íè ÿì. Îðè ãè íà ëü íûõ ðà áîò íàì
íå óäà ëîñü ïî ëó ÷èòü. Ñà ìàÿ ðàí íÿÿ èç îðè ãè íà ëü íûõ ýòî
îïÿòü An d rew, íî íà 2 ãî äà ïî çæå [8]. Â ðå çó ëü òà òå èñ ñëå -
äî âà íèÿ 40 ìîç æå÷ êîâ, ïî ëó ÷åí íûõ îò ëþ äåé ðàç ëè÷ íî ãî
âîç ðà ñ òà, îí îá íà ðó æèë äâóõú ÿäåð íûå íåé ðî íû Ïóð êè íüå 
òî ëü êî ó îä íî ãî: 22 ëåò íå ãî íå ãðà, óìåð øå ãî îò öå ðåá ðîñ -
ïè íà ëü íî ãî ñè ôè ëè ñà, ïðè ÷åì ñî äåð æà íèå òà êèõ êëå òîê
ñî ñòà âè ëî, êàê îí ïè øåò, «îò 3 äî 4%».

Óæå ïî ýòèì íà õîä êàì äâóõú ÿäåð íûõ íåé ðî íîâ ó ñòà -
ðûõ è áî ëü íûõ ìëå êî ïè òà þ ùèõ ìîæ íî áû ëî ïðåä ïî ëî -
æèòü, ÷òî ïî ÿâ ëå íèå âòî ðî ãî ÿä ðà ìî æåò áûòü âû ðà æå íè -
åì ðå ãå íå ðà òîð íî ãî ïðî öåñ ñà. Îä íà êî òîã äà åù¸ íå ïðè -
øëî âðå ìÿ ìàñ ñî âî ãî, ñå ðü åç íî ãî è ñè ñ òå ìà òè ÷å ñêî ãî îá -
ðà ùå íèÿ ó÷å íûõ ê ïðîá ëå ìå ðå ãå íå ðà öèè ìîç ãà è ýòè íà -
áëþ äå íèÿ áû ëè, ïî ñó ùå ñò âó, çà áû òû, òî÷ íåå, íå ñòà ëè
ðàç âè âà òü ñÿ äà ëü íåé øè ìè èñ ñëå äî âà íè ÿ ìè.

Âîç âðàò ê òå ìå äâóõú ÿäåð íûõ íåé ðî íîâ Ïóð êè íüå ïðî -
è çî øåë íà ðó áå æå XX—XXI âå êîâ â ñâÿ çè ñ íå î æè äàí íû -
ìè íà õîä êà ìè, ñäå ëàí íû ìè â øè ðî êî ðàç âåð íóâ øèõ ñÿ
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òîã äà èñ ñëå äî âà íè ÿõ äèô ôå ðåí öè ðîâ êè ñòâî ëî âûõ êëå -
òîê. Â î÷åíü ïî ïó ëÿð íîé ñòà òüå 2000 ãî äà Me zey ñ ñî òðóä -
íè êà ìè [9] èç ëî æè ëè ðå çó ëü òà òû òðàíñ ïëàí òà öèè êî ñò íî -
ãî ìîç ãà ìû øåé îò äî íî ðîâ-ñàì öîâ ðå öè ïè åí òàì-ñàì êàì. 
Àâ òî ðû îïè ñà ëè ïî ÿâ ëå íèå â êî ðå, ãè ïî òà ëà ìó ñå, ãèï ïî -
êàì ïå, àìèã äà ëå êëå òîê, ñî äåð æà ùèõ Y õðî ìî ñî ìó è ìå -
÷å íûõ íåé ðî íà ëü íû ìè ìàð êå ðà ìè. Äå ëà åò ñÿ âû âîä î äèô -
ôå ðåí öè ðîâ êå êî ñò íî ìîç ãî âûõ êëå òîê äî íî ðà â íåé ðî íû
ðå öè ïè åí òà. ×å ðåç 3 ãî äà Me zey ñ äðó ãè ìè ñî òðóä íè êà ìè
[10] îïóá ëè êî âà ëà ñòà òüþ, óæå îïè ñû âà þ ùóþ íà áëþ äå -
íèÿ, ñäå ëàí íûå íà ëþ äÿõ, íî ñõîä íóþ ïî ñõå ìå èñ ñëå äî -
âà íèÿ (òå ðà ïåâ òè ÷å ñêàÿ ïå ðå ñàä êà êî ñò íî ãî ìîç ãà îò ìóæ -
÷èí æåí ùè íàì) è ïî òðàê òîâ êå ðå çó ëü òà òîâ (äèô ôå ðåí -
öè ðîâ êà êî ñò íî ìîç ãî âûõ êëå òîê â íåé ðî íû). Îíè íà áëþ -
äà ëè ñî âìå ùå íèå íåé ðî íà ëü íî ãî ìàð êå ðà (Ne uN) è Y
õðî ìî ñî ìû â êëåò êàõ êî ðû ðå öè ïè åí òîâ. Òà êóþ äà ëå êî
çà øåä øóþ äèô ôå ðåí öè ðîâ êó ñòà ëè íà çû âàòü «òðàíñ äèô -
ôå ðåí öè ðîâ êîé», èìåÿ â âè äó, ÷òî â ñâîåì ðàç âè òèè ìå çî -
äåð ìà ëü íàÿ êëåò êà êî ñò íî ãî ìîç ãà ïðå âðà òè ëàñü â ýê òî -
äåð ìà ëü íûé íåé ðîí. Êëåò êà â ðàç âè òèè «ïå ðå ñåê ëà ãðà íè -
öó» çà ðî äû øå âûõ ëè ñò êîâ.

Ïðèí öèï îïè ñàí íûõ òðàíñ ãåí äåð íûõ ïå ðå ñà äîê,
îñíî âàí íûé íà îïî çíà íèè â îð ãà íèç ìå ñà ìîê, êëå òîê èëè
ïî òîì êîâ êëå òîê ñàì öà ïî Y õðî ìî ñî ìå, áûë èñ ïî ëü çî âàí
äëÿ ñî çäà íèÿ ìå òî äà òðàíñ ãåí íûõ ïå ðå ñà äîê. Îä íî âðå -
ìåí íî ñî ñòà òüåé Me zey ñ ñî àâò. 2000 ãî äà (â òîì æå íî ìå -
ðå æóð íà ëà Sci en ce) áû ëà îïóá ëè êî âà íà ðà áî òà Bra zel ton
ñ ñî àâò. [11], â êî òî ðîé óæå òðàíñ ãåí íûì ìå òî äîì äî êà çû -
âà åò ñÿ òî æå ñà ìîå: òðàíñ äèô ôå ðåí öè ðîâ êà êî ñò íî ìîç ãî -
âîé êëåò êè â íåé ðîí.

Òðàíñ ãåí íûå ýê ñ ïå ðè ìåí òû ïðî èç âî äÿò ñÿ ÷à ùå íà
ìû øàõ è íà çû âà þò ñÿ òðàíñ ãåí íû ìè ïî òî ìó ÷òî âñå êëåò -
êè ìû øåé-äî íî ðîâ ñî äåð æàò òðàíñ ãåí: ò.å. ââå äåí íûé
â êëåò êó ãåí, ïðî äóêò êî òî ðî ãî — ìå òà áî ëè ÷å ñêè èíåð ò -
íîå, íî ëåã êî îá íà ðó æè âà å ìîå âå ùå ñò âî, ïðè ñóò ñò âèå êî -
òî ðî ãî âû äà åò äî íîð ñêîå ïðî èñ õîæ äå íèå ëþ áîé èñ ñëå äó å -
ìîé êëåò êè â òå ëå ðå öè ïè åí òà. ×à ùå âñå ãî â êà ÷å ñò âå
òðàíñ ãå íà èñ ïî ëü çó åò ñÿ áå ëîê ñ çå ëå íîé ôëó î ðåñ öåí öèåé
(gre en flu o res cent pro te in — GFP).

Ýê ñ ïå ðè ìåíò îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ ñëå äó þ ùèì îá ðà çîì.
Âçðîñ ëûõ ìû øåé ðå öè ïè åí òîâ îá ëó ÷à þò â ñìåð òå ëü íîé
äî çå. Çà òåì ââî äÿò èì êî ñò íûé ìîçã (bo ne mar row-de ri ved
cells, BMDC) îò âçðîñ ëûõ GFP-ïî ëî æè òå ëü íûõ äî íî ðîâ.
Äëÿ ïî äàâ ëå íèÿ ðå àê öèè «òðàíñ ïëàí òàò — ïðî òèâ õî çÿ è -
íà» ðå öè ïè åí òû ïî ëó ÷à þò áî ëü øèå äî çû èì ìó íî äåï ðåñ -
ñàí òîâ. Åñ òå ñò âåí íî, ïî ñëå òà êèõ ìà íè ïó ëÿ öèé ó ðå öè ïè -
åí òîâ íà õî äÿò ìíî ãî çå ëå íûõ êëå òîê êðî âè. Íå òàê åñ òå ñò -
âåí íî è î÷å âèä íî, íî, òåì íå ìå íåå, ýòî áû ëî — âñòðå ÷à -
ëèñü çå ëå íûå äèô ôå ðåí öè ðî âàí íûå êëåò êè äðó ãèõ òêà -
íåé. Íå îò âëå êà ÿñü îò òå ìû, ñêà æåì òî ëü êî î ìîç ãå.
Î ïåð âûõ ñî îá ùå íè ÿõ 2000 ãî äà îò íî ñè òå ëü íî òðàíñ äèô -
ôå ðåí öè ðîâ êè ìû óæå ñêà çà ëè. Â 2001 ãî äó îïóá ëè êî âà íà
ñòà òüÿ Pril ler ñ ñî àâò. [12], îá íà ðó æèâ øèõ â ìîç æå÷ êå ðå -
öè ïè åí òîâ ÷å ðåç ãîä ïî ñëå òðàíñ ãåí íîé ïå ðå ñàä êè êî ñò -
íî ãî ìîç ãà çå ëå íûå íåé ðî íû Ïóð êè íüå (ðèñ. 1).

Îáú ÿñ íå íèå àâ òî ðà ìè ýòî ãî ôàê òà ïîë íî ñòüþ ñî îò âåò -
ñò âî âà ëî ïðåä ñòàâ ëå íè ÿì 2001 ãî äà. Îíè ñî ÷ëè, ÷òî ìå çî -
äåð ìà ëü íàÿ BMDC ñòà ëà ýê òî äåð ìà ëü íûì íåé ðî íîì.
Îáú ÿñ íå íèå êà çà ëîñü îáî ñíî âàí íûì: âåäü íåé ðîí çå ëå -
íûé, ñëå äî âà òå ëü íî, îí — ñòàâ øàÿ íåé ðî íîì BMDC. Àâ -
òî ðîâ íå ñìó òè ëî òî, ÷òî ÷ó äåñ íîå ïðå âðà ùå íèå ïðî è çîø -
ëî íå ñ ýì á ðè î íà ëü íîé êëåò êîé, îò ëè ÷à þ ùåé ñÿ ïî âû -
øåí íîé ïëà ñ òè÷ íî ñòüþ, à ñ êëåò êîé âçðîñ ëî ãî æè âîò íî ãî

è â îð ãà íèç ìå âçðîñ ëî ãî æè âîò íî ãî ñ äàâ íî (åù¸ â ýì á ðè -
î íà ëü íîì ïå ðè î äå) ñôîð ìè ðî âàí íûì ìîç æå÷ êîì. Íî, ïî -
âòî ðÿ åì, ýòà òðàê òîâ êà íå áû ëà ïëî äîì ïûë êî ãî âî îá ðà -
æå íèÿ ìà ëå íü êîé ãðóï ïû ëþ äåé — àâ òî ðîâ ñòà òüè. Â òî
âðå ìÿ òàê äó ìà ëà áî ëü øàÿ ÷àñòü íà ó÷ íî ãî ñî îá ùå ñò âà.
Êî íå÷ íî, ïî äî ñèõ ïîð íå èç æè òî ìó, à â òî âðå ìÿ áå çó -
äåð æ íî ìó, ñòðåì ëå íèþ âñå ìå ñò íî ïå ðå ñà æè âàòü ñòâî ëî -
âûå êëåò êè, Pril ler ñ ñî àâ òî ðà ìè ðå êî ìåí äó þò òðàíñ ïëàí -
òà öèþ BMDC äëÿ ëå ÷å íèÿ â êëè íè êå äâè ãà òå ëü íûõ ðàñ -
ñòðîéñòâ. Ðå êî ìåí äà öèÿ ñìå ëàÿ, åñ ëè íå ñêà çàòü ëåã êî -
ìûñ ëåí íàÿ. Âî-ïåð âûõ, ïî òî ìó, ÷òî ïðè èñ ñëå äî âà íèè
öå ëî ãî ìîç æå÷ êà íà õî äè ëè âñå ãî íå ñêî ëü êî çå ëå íûõ íåé -
ðî íîâ Ïóð êè íüå, à âî-âòî ðûõ — óñëî âèÿ òðàíñ ãåí íî ãî ýê -
ñ ïå ðè ìåí òà áåñ êî íå÷ íî äà ëå êè îò ðå à ëü íûõ óñëî âèé ðàç -
âè òèÿ áî ëåç íåé ÷å ëî âå êà.

Ñå ðü åç íûé óäàð ïî èäåå ïîñò íà òà ëü íî ãî íåé ðî ãå íå çà,
à çà îä íî è ïî ïî ïó ëÿð íûì è ñëèø êîì îï òè ìè ñòè÷ íî îöå -
íè âà å ìûì ïðåä ñòàâ ëå íè ÿì î òðàíñ äèô ôå ðåí öè ðîâ êå íà -
íåñ ëà ãðóï ïà ïóá ëè êà öèé, ïî ÿ âèâ øà ÿ ñÿ â 2002—2003 ãî -
äàõ [13—19]. Â ýòèõ ñòà òü ÿõ áû ëî çà ÿâ ëå íî, ÷òî ñòâî ëî âàÿ
êëåò êà ìî æåò ñëè âà òü ñÿ ñ äèô ôå ðåí öè ðî âàí íîé êëåò êîé
ðàç ëè÷ íûõ òêà íåé. Ïî ýòîé ïðè ÷è íå «êëàñ ñè ÷å ñêîå» äî êà -
çà òå ëü ñò âî ïëà ñ òè÷ íî ñòè âî îá ùå è, â ÷à ñò íî ñòè, ïëà ñ òè -
÷å ñêîå ïî ÿâ ëå íèå âî âçðîñ ëîì ìîç ãå íåé ðî íà, «òðàíñ äèô -
ôå ðåí öè ðî âàâ øå ãî ñÿ» èç BMDC, îêà çà ëèñü àð òå ôàê òîì.
Îò êðû òàÿ âîç ìîæ íîñòü ñëè ÿ íèÿ BMDC äà åò äðó ãîå, íå
ñòîëü ôàí òà ñòè÷ íîå îáú ÿñ íå íèå ðå çó ëü òà òîâ, ÿêî áû äå -
ìîí ñò ðè ðó þ ùèõ òðàíñ äèô ôå ðåí öè ðîâ êè. BMDC íå ïðå -
âðà òè ëàñü â äå ôè íè òèâ íóþ êëåò êó. Ó Pril ler c ñî òðóä íè êà -
ìè — ýòî íåé ðîí Ïóð êè íüå, îò ëè ÷àâ øèé ñÿ íå òî ëü êî õà -
ðàê òåð íîé òî ïî ãðà ôèåé è ìîð ôî ëî ãèåé, íî è ýê ñ ï ðåñ ñè -
ðî âàâ øèé ìàð êå ðû äèô ôå ðåí öè ðî âàí íî ãî íåé ðî íà Ïóð -
êè íüå. Âñå ýòè ñïå öè ôè ÷å ñêèå îñî áåí íî ñòè «âçðîñ ëî ãî»
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Ðèñ. 1. Òðàíñ ãåí íûé ýê ñ ïå ðè ìåíò ñ GFP-ìå ÷å íû ìè äî íîð ñêè ìè êëåò -
êà ìè. Êîí ôî êà ëü íî-ìèê ðî ñêî ïè ÷å ñêîå èçîá ðà æå íèå ðÿ äà íåé ðî íîâ
Ïóð êè íüå â ñðå çå ìîç æå÷ êà. Èì ìó íî öè òî õè ìè ÷å ñêàÿ îêðà ñ êà íà ñïå -
öè ôè ÷å ñêèé ìàð êåð íåé ðî íîâ Ïóð êè íüå — êàë áèí äèí (êðàñ íûé) è
ìàð êåð äî íîð ñêèõ êî ñò íî ìîç ãî âûõ êëå òîê GFP (çå ëå íûé). Îäèí èç
íåé ðî íîâ è åãî äåí ä ðèò íîå äå ðå âî âû äå ëÿ þò ñÿ GFP-ïî ëî æè òå ëü íîé
îêðà ñ êîé. Ðèñ. èç [21].



íåé ðî íà Ïóð êè íüå íå áû ëè ñî çäà íû ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íî
BMDC. Îíà ïðî ñòî ñëè ëàñü ñ ãî òî âûì, äèô ôå ðåí öè ðî -
âàí íûì íåé ðî íîì è ïå ðå äà ëà åìó ñâîé ìàð êåð — çå ëå íûé
öâåò.

Óêà çàí íûå ðà áî òû 2002—2003 ãî äîâ èìå þò ïðèí öè ïè -
à ëü íîå çíà ÷å íèå íå òî ëü êî â ó÷å íèè î ñòâî ëî âûõ êëåò êàõ.
Ýòè ñòà òüè ïðè âëåê ëè âíè ìà íèå íà ó÷ íî ãî ñî îá ùå ñò âà
ê äâóì âàæ íûì äëÿ íà øåé òå ìû î íåé ðî íàõ Ïóð êè íüå ìî -
ìåí òàì: ñïî ñîá íî ñòè ýòèõ íåé ðî íîâ ñëè âà òü ñÿ ñ äðó ãè ìè
êëåò êà ìè è âëè ÿ íèè âòî ðî ãî ÿä ðà íà ôóí ê öèþ êëåò êè.
Îêà çà ëîñü, ÷òî BMDC ìî ãóò ó÷à ñò âî âàòü â ðå ãå íå ðà öèè è
ðàç âè òèè íå òî ëü êî ïó òåì äèô ôå ðåí öè ðîâ êè è òðàíñ äèô -
ôå ðåí öè ðîâ êè â çðå ëûå êëåò êè, íî è ïó òåì ñëè ÿ íèÿ
ñ äèô ôå ðåí öè ðî âàí íû ìè êëåò êà ìè ïî âðåæ äåí íî ãî èëè
ðàç âè âà þ ùå ãî ñÿ îð ãà íà.

Óæå ïåð âàÿ ãðóï ïà èñ ñëå äî âà òå ëåé, îá íà ðó æèâ øàÿ
ñëè ÿ íèå BMDC ñ íåé ðî íà ìè Ïóð êè íüå [13] ïðåä ïî ëî æè -
ëà, ÷òî äî áàâ ëå íèå ãå íå òè ÷å ñêî ãî ìà òå ðè à ëà — âòî ðî ãî ÿä -
ðà — ìî æåò èìåòü ïîä äåð æè âà þ ùåå èëè âîñ ñòà íàâ ëè âà þ -
ùåå çíà ÷å íèå äëÿ ýòèõ íåé ðî íîâ. Ïðèí öè ïè à ëü íàÿ âîç ìîæ -
íîñòü ðå ãå íå ðà öèè ïó òåì ñëè ÿ íèÿ ñ èíû ìè (ãå òå ðî òè ïè -
÷å ñêè ìè) êëåò êà ìè áû ëà óáå äè òå ëü íî äî êà çà íà ðà áî òîé
Vas si lo po u los ñ ñî òðóä íè êà ìè [16]. Õî òÿ â ýòîé ðà áî òå îáú -
åê òîì èçó ÷å íèÿ áû ëà ïå ÷åíü, ìû ñêà æåì íå ñêî ëü êî ñëî â î 
íåé ïî òî ìó, ÷òî åþ áû ëà äî êà çà íà âîç ìîæ íîñòü ñëè ÿ íè åì
êëå òîê èç áà âèòü æè âîò íûõ îò ñìåð òå ëü íîé áî ëåç íè, ò.å.
äî êà çà íà ëå ÷åá íàÿ ýô ôåê òèâ íîñòü ñëè ÿ íèÿ êëå òîê.

Ìû øè ñ ìó òà öèåé ãå íà ôó ìà ðè ëà öå òî à öå òàò ãèä ðî ëà -
çû (ÔÀÃ), ò.å. ÔÀÃ îò ðè öà òå ëü íûå (ÔÀÃ-/-) ìû øè ñòðà -
äà þò òè ðî çè íå ìèåé è ïî ãè áà þò, åñ ëè èì íå ââî äèòü ëå -
êàð ñò âî (NTBC — íè òè çè íîí). Òà êèì ìû øàì ïî ñëå îá ëó -
÷å íèÿ ââî äè ëè BMDC îò äè êèõ (ÔÀÃ+/+) ìû øåé. ×å ðåç
4—5 ìå ñÿ öåâ ïî ñëå òðàíñ ïëàí òà öèè ðå öè ïè åí òû âû ãëÿ äå -
ëè çäî ðî âû ìè, õî òÿ ââå äå íèÿ íè òè çè íî íà ïðå êðà ùà ëè,
áè ëè ðó áèí ñû âî ðîò êè ñíè æàë ñÿ ïðàê òè ÷å ñêè äî íîð ìû.
Ãè ñ òî õè ìè ÷å ñêîå èñ ñëå äî âà íèå ïî êà çà ëî, ÷òî áî ëü øèí ñò -
âî ãå ïà òî öè òîâ èìå ëè íîð ìà ëü íîå ñòðî å íèå è ýê ñ ï ðåñ ñè -
ðî âà ëè ÔÀÃ+/+. Îò ñóò ñò âî âàâ øèé ãåí ÔÀÃ ãå ïà òî öè òû
ìîã ëè ïî ëó ÷èòü òî ëü êî â ðå çó ëü òà òå ñëè ÿ íèÿ ñ íå ñó ùåé
ýòîò ãåí êëåò êîé äî íî ðà. Âñå ñîá ñò âåí íûå êëåò êè ðå öè ïè -
åí òà, â òîì ÷èñ ëå è ñòâî ëî âûå, áû ëè ÔÀÃ-/-. Ìå õà íèçì
ðå ïà ðà öèè áûë ñëå äó þ ùèé. Áî ëåçíü îáó ñëîâ ëè âà ëàñü íå -
äî ñòàò êîì ñòðóê òóð (ãå íîâ ÔÀÃ), íå îá õî äè ìûõ äëÿ îáåñ -
ïå ÷å íèÿ ôóí ê öèè îð ãà íà. Ñëèâ øè å ñÿ ñòâî ëî âûå èëè ïðî -
ãå íè òîð íûå êëåò êè âíå ñëè íå äî ñòà þ ùèå ñòðóê òó ðû (ãå -
íû) â ñïå öè ôè ÷å ñêèå êëåò êè îð ãà íà — ãå ïà òî öè òû. Ïîä
âëè ÿ íè åì ñïå öè à ëè çè ðî âàí íîé öè òî ïëàç ìû ïðî è çîø ëî
ðå ïðîã ðàì ìè ðî âà íèå âíå ñåí íûõ ÿäåð, ñî îò âåò ñò âó þ ùåå
ôóí ê öèè ïðè íÿâ øèõ ýòè ÿä ðà êëå òîê. Ðå ïðåñ ñè ðî âàí íûå
äî ñëè ÿ íèÿ ãå íû ÔÀÃ ñòâî ëî âûõ êëå òîê ïî ñëå ñëè ÿ íèÿ,
ïî ïàâ â öè òî ïëàç ìó ãå ïà òî öè òà, äå ðåï ðåñ ñè ðî âà ëèñü è
òåì äî âå ëè â îð ãà íå ÷èñ ëî ðà íåå îò ñóò ñò âó þ ùèõ ñòðóê òóð
äî óðîâ íÿ, îáåñ ïå ÷è âà þ ùå ãî ñî õðà íå íèå æèç íè è âû çäî -
ðîâ ëå íèå æè âîò íî ãî.

Ðå ãå íå ðà òîð íàÿ ðîëü ñëè ÿ íèé êëå òîê ñ íåé ðî íà ìè
Ïóð êè íüå ïî êà íå òàê ýô ôåê ò íî óñòà íîâ ëå íà, êàê â öè òè -
ðî âàí íîé íà ìè ðà áî òå Vas si lo po u los ñ ñî àâò. [16], íî, òåì
íå ìå íåå, èìå åò â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ íå ìà ëî ïî âî äîâ äëÿ
äî âå ðèÿ. Â èñ ñëå äî âà íèè We i mann ñ ñî àâò. [20] ïî êà çà íî,
÷òî â îá ðà çî âàâ øåì ñÿ ïî ñëå ñëè ÿ íèÿ BMDC ñ íåé ðî íîì
Ïóð êè íüå ãå òå ðî êà ðè î íå (ò.å. â êëåò êå ñ äâó ìÿ ðàç ëè÷ íû -
ìè ÿä ðà ìè) ïðî èñ õî äèò ðå ïðîã ðàì ìè ðî âà íèå ÿä ðà
BMDC. Îíî óâå ëè ÷è âà åò ñÿ â ðàç ìå ðå, â íåì ñòà íî âèò ñÿ

áî ëü øå äèñ ïåð ñ íî ãî õðî ìà òè íà è àê òè âè ðó åò ñÿ ñïå öè -
ôè÷ íûé äëÿ íåé ðî íîâ Ïóð êè íüå ãåí. Èíû ìè ñëî âà ìè,
ïî ÿâ ëÿ åò ñÿ äî ïîë íè òå ëü íàÿ ñòðóê òó ðà — âòî ðîå ÿä ðî,
èäåí òè÷ íàÿ èëè, ïî êðàé íåé ìå ðå, íå îò ëè ÷è ìàÿ ïî êà -
êèì-òî ãå íàì îò ÿä ðà íåé ðî íà Ïóð êè íüå. Óâå ëè ÷å íèå ÷èñ -
ëà ñòðóê òóð — êëàñ ñè ÷å ñêèé ïðè çíàê ðå ãå íå ðà öèè. ×èñ ëî
ãå òå ðî êà ðè î íîâ óâå ëè ÷è âà ëîñü ïî ìå ðå ñòà ðå íèÿ æè âîò -
íûõ, à òàê æå ïðè ðàç âè òèè ó íèõ àóòî èì ìóííî ãî ýí öå ôà ëî -
ìè å ëè òà [21]. Óâå ëè ÷å íèå ó ñòà ðûõ è áî ëü íûõ æè âîò íûõ
÷èñ ëà äâóõú ÿäåð íûõ, ñïî ñîá íûõ ê áî ëü øåé ôóí ê öè î íà ëü -
íîé íà ãðóç êå íåé ðî íîâ — ñåðü¸çíîå óêà çà íèå íà ðå ãå íå ðà -
òîð íóþ ðîëü ñëè ÿ íèÿ êëå òîê.

Âñå ðà íåå óïî ìÿ íó òûå èñ ñëå äî âà íèÿ ñëè ÿ íèé êëå òîê
ñ íåé ðî íà ìè Ïóð êè íüå áû ëè âû ïîë íå íû ìå òî äîì òðàíñ -
ãåí íûõ ïå ðå ñà äîê. Ïðè ìíî ãèõ äî ñòî èí ñò âàõ ýòî ãî ìå òî -
äà, ñëå äó åò ïî ìíèòü, ÷òî òðàíñ ãåí íûé ýê ñ ïå ðè ìåíò äà ëåê
îò ðå à ëü íûõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé ó ëþ äåé è æè âîò -
íûõ è ñî âñåì íå ïðè ãî äåí äëÿ ñóæ äå íèÿ î çà êî íî ìåð íî -
ñòÿõ íîð ìà ëü íî ãî îí òî ãå íå çà. Ïî ý òî ìó îñî áóþ öåí íîñòü
èìå þò ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ ìîç æå÷ êîâ ó èí òàê ò íûõ
æè âîò íûõ, íå ïîä âåð ãàâ øèõ ñÿ êà êèì-ëè áî âîç äåé ñò âè ÿì.
Â 2007 ãî äó ïî ÿ âè ëèñü 2 ñòà òüè íà ýòó òå ìó. Wi er se ma ñ ñî -
àâò. [22] íå íà øëè äâóõú ÿäåð íûõ íåé ðî íîâ Ïóð êè íüå
ó ìî ëî äûõ ìû øåé, à ó ìû øåé â âîç ðà ñ òå 12 ìå ñÿ öåâ ñî -
äåð æà íèå äâóõú ÿäåð íûõ íåé ðî íîâ ñî ñòà âè ëî 1,44%. Ãðóï -
ïà èòà ëü ÿí ñêèõ àâ òî ðîâ ñ ñî àâò. [23] òàê æå íå íà øëè
äâóõú ÿäåð íûõ êëå òîê ó ìû øåé â âîç ðà ñ òå 2 ìå ñÿ öà. À
ó 18-ìå ñÿ÷ íûõ ñî äåð æà íèå äâóõú ÿäåð íûõ íåé ðî íîâ Ïóð -
êè íüå ñî ñòà âè ëî 4,97%. Ïðè èç áè ðà òå ëü íîì ïî âðåæ äå íèè
íåé ðî íîâ Ïóð êè íüå äâóõú ÿäåð íûå íåé ðî íû ïî ÿâ ëÿ ëèñü è
ó ìî ëî äûõ æè âîò íûõ. Â ýòèõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ êëåò êè-äî íî -
ðû âòî ðî ãî ÿä ðà îñòà ëèñü íå èç âå ñò íû

Áî ëü øèí ñò âî íà õî äîê äâóõú ÿäåð íûõ íåé ðî íîâ Ïóð êè -
íüå ñäå ëà íî â òðàíñ ãåí íûõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ, êî òî ðûå íà ðÿ -
äó ñ âíå ñå íè åì ãå íå òè ÷å ñêè ìå ÷å íûõ êëå òîê ïðå äó ñìàò ðè -
âà þò îá ëó ÷å íèå ðå öè ïè åí òà, ò.å. ïî âðåæ äå íèå è ïî ý òî ìó
ðå çîí íûì ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñÿ ïðåä ïî ëî æå íèå î ðå ïà ðà òèâ íîì 
çíà ÷å íèè ñëè ÿ íèÿ êëå òîê, ïî ÿâ ëå íèÿ â íåé ðî íå âòî ðî ãî
ÿä ðà.

Êîã äà ïî âðåæ äå íèå, íå îá õî äè ìîå ïî ñõå ìå òðàíñ ãåí -
íî ãî ýê ñ ïå ðè ìåí òà, óñè ëè âà ëè ðàç âè òè åì ó æè âîò íûõ
àóòî èì ìóí íî ãî ýí öå ôà ëî ìè å ëè òà, íà áëþ äà ëè äå ñÿ òè -
êðàò íîå óâå ëè ÷å íèå ÷èñ ëà ñëèâ øèõ ñÿ íåé ðî íîâ Ïóð êè íüå 
[21].

Îä íèì èç èñ ñëå äî âà íèé, âíîâü óêà çàâ øèì íà ðå ãå íå -
ðà òîð íîå çíà ÷å íèå ïî ÿâ ëå íèÿ äâóõú ÿäåð íûõ íåé ðî íîâ
Ïóð êè íüå, íî óæå íà êëè íè ÷å ñêîì ìà òå ðè à ëå ñòà ëà ðà áî òà 
Kemp ñ ñî àâò. [24]. Àâ òî ðû ïðî âå ëè ñðàâ íè òå ëü íîå èñ ñëå -
äî âà íèå øåñ òè ìîç æå÷ êîâ, ïî ëó ÷åí íûõ îò áî ëü íûõ ìíî -
æå ñò âåí íûì ñêëå ðî çîì (äèà ãíîç óñòà íîâ ëåí êëè íè ÷å ñêè
è ïîä òâåð æ äåí àóòîï ñèåé) è ïÿ òè ìîç æå÷ êîâ ëþ äåé, óìåð -
øèõ íå îò íå âðî ëî ãè ÷å ñêèõ áî ëåç íåé. Ïðè ìíî æå ñò âåí -
íîì ñêëå ðî çå ñî äåð æà íèå äâóõú ÿäåð íûõ íåé ðî íîâ Ïóð êè -
íüå ñî ñòà âè ëî 0,376%, â êîí ò ðî ëå 0,024%. Óâå ëè ÷å íèå
÷èñ ëà äâóõú ÿäåð íûõ íåé ðî íîâ Ïóð êè íüå ïðè ìíî æå ñò -
âåí íîì ñêëå ðî çå àâ òî ðû ðàñ ñìàò ðè âà þò êàê ïðè çíàê ðå ãå -
íå ðà öèè è äà æå êàê ïåð ñ ïåê òè âó óëó÷ øå íèÿ ôóí ê öèè
ìîç æå÷ êà in vi vo. Ïåð ñ ïåê òè âà àâ òî ðàì âè äèò ñÿ â òîì, ÷òî
ïå ðå ñàä êà ìè êî ñò íî ãî ìîç ãà ìîæ íî ïðå âðà ùàòü êà êóþ-òî
äî ëþ íåé ðî íîâ Ïóð êè íüå â äâóõú ÿäåð íûå è òåì óâå ëè ÷è -
âàòü ôóí ê öè î íà ëü íûå âîç ìîæ íî ñòè ïî ïó ëÿ öèè ýòèõ êëå -
òîê, ïî ñòðà äàâ øåé â ðå çó ëü òà òå âîç ðà ñò íûõ èëè ïà òî ãåí -
íûõ ïî âðåæ äå íèé.
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Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî êëå òî÷ íîé òå ðà ïèè ïðè ïà òî ëî -
ãèè íåé ðî íîâ Ïóð êè íüå, êî íå÷ íî, ñâîé ñò âåí íû «äåò ñêèå
áî ëåç íè», õà ðàê òåð íûå äëÿ âñå ãî ñî âðå ìåí íî ãî íà ïðàâ ëå -
íèÿ êëå òî÷ íîé òå ðà ïèè. Îñíîâ íàÿ èäåÿ íà ïðàâ ëå íèÿ —
ïî ëó ÷èòü êëåò êè èç îä íî ãî ìå ñ òà è ñðà çó èëè, íà ðà ñ òèâ
÷èñ ëî êëå òîê â êó ëü òó ðå, à èíî ãäà è äî áèâ øèñü îïðå äå -
ëåí íî ãî óðîâ íÿ äèô ôå ðåí öè ðîâ êè, «âîñ ïè òàâ» â êó ëü òó -
ðå, ââå ñ òè èõ â äðó ãîå ìåñ òî òî ãî æå èëè äðó ãî ãî îð ãà íèç -
ìà. Ìû âî âñå íå ïû òà åì ñÿ òà êóþ ñòðà òå ãèþ êðè òè êî âàòü.
Îíà îáó ñëîâ ëå íà áëà ãî ðîä íûì ñòðåì ëå íè åì óæå ñå ãîä íÿ,
ñ ñî âðå ìåí íûì áà ãà æîì çíà íèé, îá ëåã ÷àòü áî ëåç íè ëþ -
äåé. Îä íà êî íå ñëå äó åò çà áû âàòü, ÷òî òà êîå ïî ëî æå íèå ìå -
äè öèí ñêîé íà ó êè è ïðàê òè êè âû íóæ äåí íîå, è åñòü ïðè -
ñïî ñîá ëå íèå ê äå ÿ òå ëü íî ñòè â óñëî âè ÿõ íå äî ñòà òî÷ íî ãî
çíà íèÿ. Ïî íÿò íî, ÷òî óñïåõ ìå äè öèí ñêèõ óñè ëèé âîç ìî -
æåí òî ëü êî ïðè óñëî âèè ñîâ ïà äå íèÿ èõ ñ åñ òå ñò âåí íû ìè
ìå õà íèç ìà ìè ðå ãå íå ðà öèè. Ñòâî ëî âûå êëåò êè åñòü â ëþ -
áîì îð ãà íå è åñ ëè â îð ãà íå ðàç âèë ñÿ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèé ïðî -
öåññ, çíà ÷èò, äå ÿ òå ëü íîñòü ýí äî ãåí íûõ ñòâî ëî âûõ êëå òîê
ïî êà êîé-òî ïðè ÷è íå íå îáåñ ïå ÷è âà åò íîð ìà ëü íóþ ôóí ê -
öèþ. Èñ òèí íî ýòè î ïà òî ãå íå òè ÷å ñêîé òå ðà ïèÿ áó äåò òî ëü -
êî â òîì ñëó ÷àå, êîã äà âðà÷ áó äåò çíàòü, ÷òî ïðî è çîø ëî
ñ ýí äî ãåí íû ìè êëåò êà ìè è êàê èñ ï ðà âèòü ýòî ïî ëî æå íèå.

Âîç âðà ùà ÿñü îò ýòèõ îá ùèõ ðàñ ñóæ äå íèé ê íà øåé
êîí ê ðåò íîé òå ìå, íà ïî ìè íà åì î íå îä íî êðàò íî îïè ñàí -
íîì è ó æè âîò íûõ, è ó ëþ äåé ïî ÿâ ëå íèè äâóõú ÿäåð íûõ
íåé ðî íîâ Ïóð êè íüå â íîð ìà ëü íîì îí òî ãå íå çå. Åñ ëè óæ
íà ó÷ íîå ñî îá ùå ñò âî ñêëîí íî åäè íî äóø íî âîñ ïðè íè ìàòü
ýòîò ôàêò êàê ïðî ÿâ ëå íèå ðå ãå íå ðà öèè, òî îí íå ìî æåò
áûòü íè ÷åì äðó ãèì êàê ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîé ðå ãå íå ðà öèåé. Ýòî
î÷åíü âàæ íî. Ìå õà íèç ìû ýòî ãî ÿâ ëå íèÿ çà ñëó æè âà þò ñà -
ìî ãî òùà òå ëü íî ãî èçó ÷å íèÿ, ïî ñêî ëü êó ðå ïà ðà òèâ íàÿ ðå -
ãå íå ðà öèÿ íå èìå åò ñîá ñò âåí íûõ ìå õà íèç ìîâ è îò ëè ÷à åò -
ñÿ îò ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîé ðå ãå íå ðà öèè, òî ëü êî êî ëè ÷å ñò âåí -
íî. Îä íà êî ñå ãîä íÿ ïðè ïî ïó ëÿð íî ñòè èñ ñëå äî âà íèé ñëè -
ÿ íèÿ íåé ðî íîâ Ïóð êè íüå ñ BMDC â òðàíñ ãåí íûõ ýê ñ ïå -
ðè ìåí òàõ îñòà åò ñÿ íå èç âå ñò íûì è, íà ñêî ëü êî ìû çíà åì,
íå èçó ÷à å ìûì âî ïðîñ î òîì, êà êàÿ êëåò êà îò äà åò ñâî¸ ÿä ðî 
íåé ðî íó Ïóð êè íüå â åñ òå ñò âåí íûõ óñëî âè ÿõ, êîã äà äâóõú -
ÿäåð íûå íåé ðî íû ïî ÿâ ëÿ þò ñÿ áåç ñïå öè à ëü íûõ âîç äåé ñò -
âèé ó ñòà ðûõ è áî ëü íûõ ãðû çó íîâ è ëþ äåé. À êàê ðàç ýòîò
àñ ïåêò èñ ñëå äî âà íèé ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñÿ íàè áî ëåå çíà ÷è ìûì
è ïåð ñ ïåê òèâ íûì, åñ ëè èìåòü â âè äó, ÷òî äå ÿ òå ëü íîñòü
âðà ÷à äîë æíà ñî îò âåò ñò âî âàòü ïðè ðîä íûì ìå õà íèç ìàì
ðå ãå íå ðà öèè.

Îãðîì íûå íåé ðî íû Ïóð êè íüå, îä íè èç ñà ìûõ áî ëü -
øèõ â îð ãà íèç ìå, êàæ äûé èç íèõ èìå åò ïî ðÿä êà
200 000 ñâÿ çåé ñ äðó ãè ìè íåé ðî íà ìè. Ôîð ìè ðó þò ñÿ ýòè
êëåò êè â ýì á ðè î ãå íå çå è íå ïî ïîë íÿ þò ñÿ ó âçðîñ ëûõ ìëå -
êî ïè òà þ ùèõ äà æå èç ýí äî ãåí íûõ íåé ðà ëü íûõ ñòâî ëî âûõ
êëå òîê. Âû ðà ùè âà íèå êëå òîê Ïóð êè íüå, êàê è äðó ãèõ
êðóï íûõ íåé ðî íîâ, â óæå ñôîð ìè ðî âàí íîì ìîç ãå ñ óñòà -
íîâ ëå íè åì âñåõ íå îá õî äè ìûõ ñâÿ çåé (÷èñ ëîì 200 000) äà -
æå èç ìåñò íûõ ïðåä øå ñò âåí íè êîâ êà æåò ñÿ áî ëü øîé ôàí -
òà ñòè êîé. Òåì áî ëåå, ïî-âè äè ìî ìó, íå ñòî èò ïû òà òü ñÿ èõ
âû ðà ñ òèòü «ðàñ ñóä êó âî ïðå êè, íà ïå ðå êîð ñòè õè ÿì» èç ëþ -
áûõ ââå äåí íûõ â îð ãà íèçì êëå òîê. Â ýòèõ óñëî âè ÿõ âû ÿñ -
íå íèå ìå õà íèç ìîâ èõ åñ òå ñò âåí íîé âíóò ðè êëå òî÷ íîé ðå -
ãå íå ðà öèè ñëè ÿ íè åì ñ ñî ñåä íåé êëåò êîé è çà õâà òîì âòî -
ðî ãî ÿä ðà ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñÿ áî ëåå ðå à ëè ñòè÷ íûì è áî ëåå
áëèç êèì ê èí òå ðå ñàì êëè íè êè íà ïðàâ ëå íè åì ðà áî òû.

Òå ìà ñëè ÿ íèÿ êëå òîê äëÿ íå âðî ëî ãèè íå òî ëü êî î÷å -
ðåä íîå òîð æå ñò âî äèà ëåê òè êè, íî è «êëàñ ñè êà æàí ðà».

Îíà âîç âðà ùà åò íàñ ê èñ òî êàì íåé ðîí íîé òå î ðèè — äè ñ -
êóñ ñèè Êà õà ëÿ ñ Ãî ëü äæè. Áî ëü øàÿ îøèá êà Ãî ëü äæè
â ýòîé äè ñ êóñ ñèè ñî äåð æà ëà â ñå áå è ìà ëå íü êóþ èñ òè íó:
íåé ðî íû íå ñî ñòàâ ëÿ þò, êàê îí äó ìàë, ñèí öè òèé, îä íà êî
ó íèõ ïî âû øå íà ñïî ñîá íîñòü ê ñëè ÿ íèþ. Îïè ñà íû ìíî ãî -
÷èñ ëåí íûå ñëó ÷àè ñëè ÿ íèé àê ñî íîâ, äåí ä ðè òîâ ìåæ äó ñî -
áîé è ñ ñî ìîé êëå òîê, à òàê æå ñà ìèõ íåé ðî íîâ ñ äðó ãè ìè
êëåò êà ìè [25, 26].

Ñðàâ íè òå ëü íî íå äàâ íî, â èþëå 2015 ãî äà îïóá ëè êî âà -
íî èñ ñëå äî âà íèå øâåä ñêèõ ó÷å íûõ, êî òî ðûå èñ ïî ëü çî âà ëè 
ìû øè íóþ ìî äåëü ìíî æå ñò âåí íî ãî ñêëå ðî çà — àóòî èì -
ìóí íûé ýí öå ôà ëî ìè å ëèò. Íà ðÿ äó ñ óæå èç âå ñò íûì óâå ëè -
÷å íè åì ÷èñ ëà äâóõú ÿäåð íûõ íåé ðî íîâ Ïóð êè íüå ïðè ýòîé
áî ëåç íè îíè îá íà ðó æè ëè äâóõú ÿäåð íûå ìî òî íåé ðî íû
ñïèí íî ãî ìîç ãà [27]. Ýòîò ýê ñ ïå ðè ìåíò ïî êà çàë, ÷òî ðå ãå -
íå ðà öèÿ çà õâà òîì âòî ðî ãî ÿä ðà ñâîé ñò âåí íà íå òî ëü êî
íåé ðî íàì Ïóð êè íüå, íî ìî æåò ïðî èñ õî äèòü è â äðó ãèõ
êðóï íûõ íåé ðî íàõ. Åù¸ îäèí âèä êðóï íûõ íåé ðî íîâ, ðå -
ãå íå ðè ðó þ ùèõ çà õâà òîì âòî ðî ãî ÿä ðà, à èìåí íî ïè ðà ìèä -
íûå íåé ðî íû êî ðû, âîç ìîæ íî, ýòî êëåò êè Áå öà, èçó ÷à ëè
ñî òðóä íè êè Èí ñòè òó òà îá ùåé ïà òî ëî ãèè è ïà òî ôè çè î ëî -
ãèè ÐÀÍ.

Â íîð ìå è ïðè ìî äå ëü íûõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñàõ
â êî ðå ìîç ãà îá íà ðó æè âà þò ñÿ íåé ðî íû ñ äâó ìÿ îäè íà êî -
âû ìè ÿä ðà ìè (äè êà ðè î íû), à òàê æå ñ äâó ìÿ ÿä ðà ìè, ðàç -
ëè ÷à þ ùè ìè ñÿ ïî ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèì è öè òî õè ìè ÷å ñêèì
ïðè çíà êàì (ãå òå ðî êà ðè î íû). Â ãå òå ðî êà ðè î íàõ îä íî ÿä ðî
âñå ãäà áû âà åò ïî âñåì õà ðàê òå ðè ñòè êàì íåé ðî íà ëü íûì.
Îò ëè ÷èå âòî ðî ãî ÿä ðà îò ÿä ðà íåé ðî íà ìî æåò áûòü âû ðà -
æå íî â ðàç ëè÷ íîé ñòå ïå íè. Ýòî ðàç ëè ÷èå îáú ÿñ íè ëè òåì,
÷òî íåé ðîí ñëè âà åò ñÿ ñ ãëè à ëü íîé êëåò êîé, ÿä ðî êî òî ðîé,
âîç äåé ñò âè åì ïðè íÿâ øåé åãî öè òî ïëàç ìû, ïðå òåð ïå âà åò
ïî ñòå ïåí íîå ïðå âðà ùå íèå (ðå ïðîã ðàì ìè ðî âà íèå) âî âòî -
ðîå íåé ðî íà ëü íîå ÿä ðî. Îáú ÿñ íå íèå îáó ñëîâ ëè âà åò ñÿ íà -
õîä êà ìè, ïðåä ñòàâ ëåí íû ìè â ðèñ. 2—6.

Â ðå çó ëü òà òå ñëè ÿ íèÿ è ðå ïðîã ðàì ìè ðî âà íèÿ â íåé -
ðî íå ïî ÿâ ëÿ åò ñÿ âòî ðîå íåé ðî íà ëü íîå ÿä ðî — âòî ðîé ãå -
íîì. Åñòü ôàê òû, ïî çâî ëÿ þ ùèå ïðåä ïî ëà ãàòü, ÷òî äî áàâ -
ëå íè åì íî âûõ ãå íî ìîâ îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ ôè çèî ëî ãè ÷å ñêàÿ 
è ðå ïà ðà òèâ íàÿ ðå ãå íå ðà öèÿ ìîç ãà. Ôóí ê öèè íå áû âà åò
áåç ñòðóê òó ðû. Ïåð âè÷ íàÿ ñòðóê òó ðà äëÿ âñåõ ôóí ê öèé — 
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Ðèñ 2. Íà ÷à ëü íûé ìî ìåíò ñëè ÿ íèÿ îëè ãî äåí ä ðî öè òà ñ íåé ðî íîì.
Â íèæ íåé ÷à ñ òè ïðå ïà ðà òà (ìåæ äó ñòðåë êà ìè) êëå òî÷ íàÿ ìåì á ðà íà
îò ñóò ñò âó åò, öè òî ïëàç ìû äâóõ êëå òîê ñëè ëèñü. Â âåð õ íåé ÷à ñ òè ïðå ïà -
ðà òà ìåì á ðà íà ïî êà ñî õðà íè ëàñü. Ì — ìåì á ðà íà. ßÍ — ÿä ðî íåé ðî íà. 
ßÎ — ÿä ðî îëè ãî äåí ä ðî öè òà.
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Ðèñ. 5. Ýê ñ ï ðåñ ñèÿ ÌÀÐ2 â äâóõú ÿäåð íûõ íåé ðî íàõ. à) Äâà íå ðàç ëè ÷è ìûõ 
ïî ìîð ôî ëî ãèè íåé ðî íà ëü íûõ ÿä ðà ðàñ ïî ëî æå íû ðÿ äîì (äè êà ðè îí).
á) Êàäð «à», ñíÿ òûé ÷å ðåç ôèëüòð, âû ÿâ ëÿ þ ùèé áå ëîê ÌÀÐ2 (çå ëå íûé).
ÌÀÐ2 — áå ëîê ìèê ðî òðó áî ÷åê, êî òî ðûå ðàñ ïî ëà ãà þò ñÿ â îêî ëî ÿ äåð íîì
ïðî ñòðàí ñò âå è â äåí ä ðè òàõ. Èìåí íî òàê ëî êà ëè çó åò ñÿ â ñíèì êå ÿð êî çå -
ëå íûé ìà òå ðè àë. Èíû ìè ñëî âà ìè, ìå òî äè êà ýê ñ ïå ðè ìåí òà âû ÿâ ëÿ åò ìèê -
ðî òðó áî÷ êè. â) Äâà ðÿ äîì ðàñ ïî ëî æåí íûõ ÿä ðà ðàç ëè ÷à þò ñÿ ïî âå ëè ÷è íå
è èí òåí ñèâ íî ñòè ôëó î ðåñ öåí ò íî ãî ñèã íà ëà (ãå òå ðî êà ðè îí). ã) Êàäð «â»,
ñíÿ òûé ÷å ðåç ôèëüòð äëÿ ÌÀÐ2. Çå ëå íûé ìà òå ðè àë îêðó æà åò íå òî ëü êî
íåé ðî íà ëü íîå ïî ñòðî å íèþ õðî ìà òè íà ÿä ðî, íî è ðå ïðîã ðàì ìè ðó å ìîå
(ñ áî ëåå ãðó áûì õðî ìà òè íîì) ÿä ðî. Ñèã íàë ÌÀÐ2 âî êðóã âòî ðî ãî ÿä ðà
ñëà áåå. «à», «â» — îêðà ñ êà ÄÍÊ ôëó î ðåñ öåí ò íûì êðà ñè òå ëåì DAPI. «á»,
«ã» — èì ìó íî öè òî õè ìè ÷å ñêîå âû ÿâ ëå íèå ÌÀÐ2. Ìàñ ø òàá — 10 ìêì.

Ðèñ. 4. Ýê ñ ï ðåñ ñèÿ íåé ðî íà ëü íî ãî áåë êà Ne uN â ðå ïðîã ðàì ìè ðó å ìûõ ÿä -
ðàõ îëè ãî äåí ä ðî öè òîâ. à) Â öåí ò ðå êàä ðà ÿð êîå ñ êîí äåí ñè ðî âàí íûì ãå -
òå ðî õðî ìà òè íîì ÿä ðî îëè ãî äåí ä ðî öè òà (ñòðåë êà). Íàä íèì òåì íîå (ýóõ -
ðî ìà òèí) ÿä ðî íåé ðî íà. Â êàä ðå ïðè ñóò ñò âó þò åùå íå ñêî ëü êî ìåë êèõ, ÿð -
êèõ ÿäåð îëè ãî äåí ä ðî öè òîâ (êîí ò ðîëü). á) Êàäð «à» ñ ôè ëü òðîì, âû ÿâ ëÿ þ -
ùåì Ne uN. Â óêà çàí íîì ñòðåë êîé ÿä ðå îëè ãî äåí ä ðî öè òà ïðè ñóò ñò âó åò
Ne uN, õî òÿ è â ìå íü øåé êîí öåí ò ðà öèè, ÷åì â ÿä ðå íåé ðî íà íàä íèì. Êîí ò -
ðî ëü íûå ÿä ðà íå âèä íû (Ne uN â ÿä ðàõ, íå ñëè âà þ ùèõ ñÿ ñ íåé ðî íà ìè îëè -
ãî äåí ä ðî öè òîâ, íå âû ÿâ ëÿ åò ñÿ). â) Óêà çàí íîå ñòðåë êîé ÿä ðî îëè ãî äåí ä -
ðî öè òà çíà ÷è òå ëü íî êðóï íåå, ÷åì â êàä ðå «à» — áî ëåå ïîçä íÿÿ ñòà äèÿ ðå -
ïðîã ðàì ìè ðî âà íèÿ. ã) Êàäð «â» ñ ôè ëü òðîì äëÿ Ne uN. Áî ëåå ïîçä íÿÿ ïî
ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêî ìó êðè òå ðèþ ñòà äèÿ ïðî íåé ðî íà ëü íî ãî ðå ïðîã ðàì ìè ðî -
âà íèÿ ÿä ðà îëè ãî äåí ä ðî öè òà, äå ìîí ñò ðè ðó åò è áî ëü øåå ñî äåð æà íèå Ne -
uN. «à», «â» — Îêðà ñ êà ÄÍÊ ôëó î ðåñ öåí ò íûì êðà ñè òå ëåì DAPI. «á», «ã» — 
Èì ìó íî öè òî õè ìè ÷å ñêîå âû ÿâ ëå íèå Ne uN. Ìàñ ø òàá — 10 ìêì.

Ðèñ. 3. Ñòà äèè ïðî íåé ðî íà ëü íî ãî ðå ïðîã ðàì ìè ðî âà íèÿ ÿä ðà îëè ãî -
äåí ä ðî öè òà. à) ßä ðî îëè ãî äåí ä ðî öè òà (ñòðåë êà) ðàñ ïî ëî æå íî â öè òî -
ïëàç ìå íåé ðî íà, íî ïðè çíà êîâ ðå ïðîã ðàì ìè ðî âà íèÿ åù¸ íåò. ßä ðà
ðåç êî ðàç ëè÷ íû. ßä ðî íåé ðî íà áî ëü øîå, êðóã ëîå, ñâåò ëîå ñ äèñ ïåð ñ -
íûì (ñâåò ëûì) õðî ìà òè íîì (ýóõ ðî ìà òèí). ßä ðî îëè ãî äåí ä ðî öè òà ìà -
ëå íü êîå, íå ïðà âè ëü íîé ôîð ìû. Âåñü õðî ìà òèí òåì íûé — ãå òå ðî õðî ìà -
òèí. á) Ïåð âûé ïðè çíàê ðå ïðîã ðàì ìè ðî âà íèÿ — ðàç äå ëå íèå õðî ìà òè íà 
íà ãå òå ðî- è ýóõ ðî ìà òèí. Â ìà ëå íü êîì íå ïðà âè ëü íîé ôîð ìû ÿä ðå îëè -
ãî äåí ä ðî öè òà (ñòðåë êà) ïî ÿ âè ëèñü ñâåò ëûå ýóõ ðî ìà òè íî âûå ó÷à ñò êè.
â) Çíà ÷è òå ëü íîå óâå ëè ÷å íèå ñõîä ñò âà, ðàñ ïî ëî æåí íî ãî â íåé ðî íå, ÿä -
ðà îëè ãî äåí ä ðî öè òà (ñòðåë êà) ñ ÿä ðîì íåé ðî íà. ßä ðî îëè ãî äåí ä ðî öè -
òà ðåç êî óâå ëè ÷è ëîñü â îáú å ìå, «îêðóã ëè ëîñü» ñî äåð æèò ïðå è ìó ùå ñò -
âåí íî ýóõ ðî ìà òèí. ã) Íåé ðîí ñî äåð æèò äâà ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêè íå ðàç ëè -
÷à þ ùèõ ñÿ òè ïè÷ íî íåé ðî íà ëü íûõ ÿä ðà. Ãå òå ðî êà ðè îí ïðå âðà òèë ñÿ
â äè êà ðè îí. Ïî ÿ âèë ñÿ äâóõú ÿäåð íûé íåé ðîí. Ìàñ ø òàá 10 ìêì.

Ðèñ. 6. Óâå ëè ÷å íèå ñêî ðî ñòè òðàíñ êðèï öèè â ðå ïðîã ðàì ìè ðó å ìîì ÿä ðå. à)
Â ó÷à ñò êå ñðå çà êî ðû 5 ÿäåð íåé ðî íîâ (áî ëü øèå, òåì íûå) è 6 ÿäåð îëè ãî -
äåí ä ðî öè òîâ (ìà ëå íü êèå, ÿð êèå). á) Àâ òî ðà äè îã ðà ôè ÷å ñêàÿ ìåò êà ó÷à ñò êà
«à», îò ðà æà þ ùàÿ ñêî ðîñòü ñèí òå çà ÐÍÊ â ÿä ðàõ. Ïÿòü ÿäåð íåé ðî íîâ èí -
òåí ñèâ íî ìå ÷å íû — âû ñî êàÿ ñêî ðîñòü òðàíñ êðèï öèè. Âñå 6 ÿäåð îëè ãî äåí -
ä ðî öè òîâ ìåò êè íå ñî äåð æàò — òðàíñ êðèï öèÿ íå âû ÿâ ëÿ åò ñÿ (íè æå ïî ðî ãà
÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ìå òî äà). â) Â ó÷à ñò êå ñðå çà 4 ÿä ðà îëè ãî äåí ä ðî öè òîâ.
Îä íî èç íèõ (ñòðåë êà) îò ëè ÷à åò ñÿ îò îñòà ëü íûõ ìàê ñè ìà ëü íûì ðàç ìå ðîì è
íå ðàâ íî ìåð íîé îêðà ñ êîé: ðàç äå ëå íè åì õðî ìà òè íà íà ãå òå ðî- è ýóõ ðî ìà -
òèí. ã) Àâ òî ðà äè îã ðà ôè ÷å ñêàÿ ìåò êà ó÷à ñò êà «â». ßä ðà íåé ðî íîâ ìå ÷å íû.
ßä ðà îáû÷ íûõ îëè ãî äåí ä ðî öè òîâ (3 ñïðà âà) íå ìå ÷å íû. ßä ðî îëè ãî äåí ä ðî -
öè òà ñ ïðî íåé ðî íà ëü íûì èç ìå íå íè åì ñòðóê òó ðû (óâå ëè ÷å íèå ðàç ìå ðà è
ðàç äå ëå íèå õðî ìà òè íà) äå ìîí ñò ðè ðó åò è ïðî íåé ðî íà ëü íîå èç ìå íå íèå
ôóí ê öèè — îíî ìå ÷å íî, ò.å. óâå ëè ÷å íà ñêî ðîñòü òðàíñ êðèï öèè. «à», «â» —
îêðà ñ êà ÄÍÊ ôëó î ðåñ öåí ò íûì êðà ñè òå ëåì DAPI. «á», «ã» — îñâå ùå íèå, âû -
ÿâ ëÿ þ ùåå àâ òî ðà äè îã ðà ôè ÷å ñêóþ ìåò êó. Ìàñ ø òàá — 10 ìêì.



ìî æåò âû ïîë íÿòü êà êàÿ-òî ïî ïó ëÿ öèÿ íåé ðî íîâ, îãðà íè -
÷å íà îá ùèì ãå íîì íûì ôîí äîì ýòîé ïî ïó ëÿ öèè, ò.å. ñóì -
ìîé âñåõ ãå íîâ âî âñåõ íåé ðî íàõ. Ñ âîç ðà ñ òîì êî ëè ÷å ñò âî 
íåé ðî íîâ óìå íü øà åò ñÿ. Íåé ðî ãå íåç, êàê îêà çà ëîñü, ïðî -
èñ õî äèò òî ëü êî â äâóõ íå áî ëü øèõ çî íàõ ìîç ãà. Â îá øèð -
íûõ îá ëà ñ òÿõ ìîç ãà, ãäå íåò íåé ðî ãå íå çà, íåò è ïî ïîë íå -
íèÿ ãå íîì íî ãî ôîí äà, ïî ëó ÷à å ìî ãî íà ìè ïðè ðîæ äå íèè
è íå óê ëîí íî óìå íü øà þ ùå ãî ñÿ â òå ÷å íèå æèç íè ñ êàæ -
äûì ïî ãèá øèì íåé ðî íîì. Ïðè ÷åì, ýòî íå âñÿ ïðàâ äà,
ýòî èäå à ëè çè ðî âàí íàÿ ñè òó à öèÿ. Îíà íå î÷åíü ñòðàø íàÿ, 
ïî ñêî ëü êó íåé ðî íîâ â íîð ìà ëü íîé æèç íè ãèá íåò íå ìíî -
ãî. Ðå à ëü íàÿ ñè òó à öèÿ ñòðàø íåå. Ñ âîç ðà ñ òîì óìå íü øà -
þò ñÿ ÷èñ ëî ñè íàï ñîâ, ïðî÷ íîñòü ñè íàï òè ÷å ñêèõ ñâÿ çåé è 
óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ ñèè ãå íîâ. Ýòè èç ìå íå íèÿ çíà ÷è òå ëü íû
è èìåí íî îíè, ïî ñî âðå ìåí íûì ïî íÿ òè ÿì, ãëàâ íàÿ ïðè -
÷è íà ôè çè ÷å ñêî ãî è óì ñò âåí íî ãî óâÿ äà íèÿ ñòà ðè êîâ. Èç -
ìå íå íèÿ ñè íàï ñîâ è óðîâ íÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè íå óìå íü øà þò
÷èñ ëî ãå íîâ â ôîí äå. Íî íà êàï ëè âà ÿñü ïðè ñòà ðå íèè è
áî ëåç íÿõ, îíè âñ¸ æå äå ëà þò ôîíä íå äî ñòà òî÷ íûì äëÿ
âû ïîë íå íèÿ íå îá õî äè ìî ãî äëÿ æèç íè îáú å ìà ôóí ê öèè.
Èíû ìè ñëî âà ìè, ïî äåé ñò âèþ íà ôóí ê öèþ ìîç ãà äå ãðà -
äà öèÿ ñè íàï òè ÷å ñêèõ ñâÿ çåé è ñíè æå íèå óðîâ íÿ ýê ñ ï -
ðåñ ñèè ãå íîâ ðàâ íî ñè ëü íû ãè áå ëè íåé ðî íîâ. È òà êàÿ
ïñåâ äî ãè áåëü ðàç ðó øà åò ìîçã áû ñò ðåå, ÷åì äåé ñò âè òå ëü -
íàÿ ãè áåëü íåé ðî íîâ.

Ñëè ÿ íèå ñ îëè ãî äåí ä ðî öè òà ìè è ïðî íåé ðî íà ëü íîå ðå -
ïðîã ðàì ìè ðî âà íèå ÿäåð îëè ãî äåí ä ðî öè òîâ, íå óâå ëè ÷è -
âàÿ ÷èñ ëî íåé ðî íîâ â êî ðå, óâå ëè ÷è âà åò ÷èñ ëî íåé ðî íà ëü -
íûõ ãå íî ìîâ, ïî ïîë íÿ åò ãå íîì íûé ôîíä ïî ïó ëÿ öèè. Ýòî
êîì ïåí ñè ðó åò âîç ðà ñò íîå è ïà òî ãåí íîå èñ òî ùå íèå ôîí äà
è ïî çâî ëÿ åò ñî õðà íÿòü äî ñòà òî÷ íûé äëÿ æèç íè óðî âåíü
ôóí ê öèè.

Çíà ÷å íèå äâóõú ÿäåð íûõ íåé ðî íîâ â ðå ïà ðà òèâ íîé ðå -
ãå íå ðà öèè èñ ñëå äî âà ëè ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîì ãåìîð ðà -
ãè ÷å ñêîì èí ñó ëü òå â äâè ãà òå ëü íîé çî íå êî ðû. Áëà ãî ïðè -
ÿò íîå òå ÷å íèå èí ñó ëü òà âû ðà æà ëîñü ìàê ñè ìà ëü íîé ñêî ðî -
ñòüþ âîñ ñòà íîâ ëå íèÿ íà ðó øåí íûõ èí ñó ëü òîì äâè æå íèé,
è ìàê ñè ìà ëü íûì ñî äåð æà íè åì äâóõú ÿäåð íûõ íåé ðî íîâ
â êî ðå, îêðó æà þ ùåé çî íó ïî âðåæ äå íèÿ, ò.å. ôóí ê öè î íà -
ëü íûì è ñòðóê òóð íûì ïðè çíà êà ìè ðå ãå íå ðà öèè [28, 29].

Äðó ãîå äî êà çà òå ëü ñò âî ðå ãå íå ðà òîð íî ãî çíà ÷å íèÿ
ñëè ÿ íèé. Äàâ íî óñòà íîâ ëå íî, ÷òî àäàï òà öèÿ æè âîò íûõ
ê ãè ïîê ñèè, ìíî ãî êðàò íûì ïðå áû âà íè åì â áà ðî êà ìå ðå
ñ ïî íè æåí íûì àò ìî ñôåð íûì äàâ ëå íè åì ñî çäà åò íåé -
ðîï ðî òåê òèâ íûé ýô ôåêò. Âû ÿñ íè ëè, ÷òî ìîð ôî ëî ãè ÷å -
ñêè ýòîò íåé ðîï ðî òåê òèâ íûé ýô ôåêò âû ðà æà åò ñÿ óâå -
ëè ÷å íè åì ñî äåð æà íèÿ äâóõú ÿäåð íûõ íåé ðî íîâ â êî ðå
[30] (ðèñ. 7, 8).

Ñòðóê òóð íî-ôóí ê öè î íà ëü íîå ñâîå îá ðà çèå íåé ðî íà
(ïî æèç íåí íàÿ ðà áî òà â íåð âíûõ ñå òÿõ, íå ïî âòî ðè ìàÿ
êîì áè íà öèÿ ìèë ëè î íîâ êîí òàê òîâ, â êî òî ðîé âî ïëî ùå -
íû óíè êà ëü íîñòü èí äè âè äó ó ìà è îïûò åãî æèç íè) îáó -
ñëîâ ëè âà åò ñâîå îá ðà çèå ðå ãå íå ðà öèè íåé ðî íà — íå çà -
ìå íó êëåò êè (òà êóþ êëåò êó çà ìå íèòü íå ëü çÿ), à çà õâàò
âòî ðî ãî ÿä ðà. Äâóõú ÿäåð íûé íåé ðîí äâó êðàò íî óâå ëè -
÷è âà åò ñâî¸ ïðåä ñòà âè òå ëü ñò âî â íåð âíûõ ñå òÿõ ñî çäà íè -
åì íî âûõ îò ðî ñò êîâ è ñè íàï ñîâ. Ýòî êîì ïåí ñè ðó åò âîç -
ðà ñò íóþ èëè âû çâàí íóþ áî ëåçíüþ óòðà òó ÷à ñ òè ñè íàï -
ñîâ â íåì ñà ìîì è â äðó ãèõ íåé ðî íàõ. Âîñ ñòà íàâ ëè âà åò -
ñÿ ñà ìîå ãëàâ íîå äëÿ íåð âíîé äå ÿ òå ëü íî ñòè, å¸ ñóòü —
âîñ ñòà íàâ ëè âà þò ñÿ ñâÿ çè. Êà õàëü ãî âî ðèë: «èí òåë ëè -
ãåí ò íîñòü, òà ëàíò, ãå íèé — ýòî íå êî ëè ÷å ñò âî íåé ðî íîâ, 
à îáú¸ì áå ëî ãî âå ùå ñò âà».
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2014; 239(5): 595-600. DOI: 10.1177/1535370214523898.
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Ïðà âè ëà äëÿ àâ òî ðîâ

Ê ïóá ëè êà öèè â æóð íà ëå «Ïà òî ãå íåç» ïðè íè ìà þò ñÿ
ðà íåå íå îïóá ëè êî âàí íûå ðà áî òû ïî ïðî ôè ëþ æóð íà ëà:
òå î ðå òè ÷å ñêèå è îá çîð íûå ñòà òüè, ðå çó ëü òà òû çà âåð øåí -
íûõ îðè ãè íà ëü íûõ èñ ñëå äî âà íèé, êðàò êèå ñî îá ùå íèÿ,
îïè ñà íèÿ êëè íè ÷å ñêèõ ñëó ÷à åâ, ðå öåí çèè íà êíè ãè, êîì -
ìåí òà ðèè ÷è òà òå ëåé ê ðà íåå îïóá ëè êî âàí íûì ñòà òü ÿì è
ïè ñü ìà ê ðå äàê òî ðó, èí ôîð ìà öèÿ î íà ó÷ íûõ ìå ðî ïðè ÿ òè -
ÿõ. Â ñî îò âåò ñò âèè ñ ìåæ äó íà ðîä íû ìè ýòè ÷å ñêè ìè ïðà âè -
ëà ìè ïóá ëè êà öèè íà ó÷ íûõ ðà áîò (https://pub li ca ti o net -
hics.org/), ïî äà ÷à ê ðàñ ñìîò ðå íèþ ðà íåå îïóá ëè êî âàí íî ãî 
ìà òå ðè à ëà è ïëà ãè àò ïðè âå äóò ê áå çó ñëîâ íî ìó îò êà çó â
îïóá ëè êî âà íèè. Íå ïðè íè ìà þò ñÿ ê ïå ÷à òè ñòà òüè, ïðåä -
ñòàâ ëÿ þ ùèå ñî áîé îò äå ëü íûå ýòà ïû íå çà âåð øåí íûõ èñ -
ñëå äî âà íèé, à òàê æå ñòà òüè, ïî ñâÿ ùåí íûå èñ ñëå äî âà íè -
ÿì, âû ïîë íåí íûì ñ íà ðó øå íè åì ýòè ÷å ñêèõ íîðì è ïðà -
âèë è íîðì ãó ìàí íî ãî îá ðà ùå íèÿ ñ áèî îáú åê òà ìè. 

Ðå øå íèå î ïóá ëè êà öèè ïðè íè ìà åò ñÿ ðåä êîë ëå ãèåé
æóð íà ëà ïî ñëå ðå öåí çè ðî âà íèÿ ðó êî ïè ñè ñ ó÷å òîì íà ó÷ -
íîé çíà ÷è ìî ñòè è àê òó à ëü íî ñòè ïðåä ñòàâ ëåí íûõ ìà òå ðè à -
ëîâ. Ïðè ðàñ ñìîò ðå íèè ïî ëó ÷åí íûõ àâ òîð ñêèõ ìà òå ðè à -
ëîâ ðå äàê öè îí íàÿ êîë ëå ãèÿ ðó êî âîä ñò âó åò ñÿ «Åäè íû ìè
òðå áî âà íè ÿ ìè ê ðó êî ïè ñÿì, ïðåä ñòàâ ëÿ å ìûì â áèî ìå äè -
öèí ñêèå æóð íà ëû» (www.ICMJE.org) è «Ðå êî ìåí äà öè ÿ ìè
äëÿ àâ òî ðîâ ïî ïîä ãî òîâ êå è îôîð ì ëå íèþ íà ó÷ íûõ ñòà òåé
â æóð íà ëàõ, èí äåê ñè ðó å ìûõ â ìåæ äó íà ðîä íûõ íà ó êî ìåò -
ðè ÷å ñêèõ áà çàõ äàí íûõ», ïîä ãî òîâ ëåí íû ìè Ìè íîá ð íà ó êè 
Ðîñ ñèè (http://ìè íîá ð íà ó êè.ðô). Ñòà òüè, îò êëî íåí íûå
ðå äàê öè îí íîé êîë ëå ãèåé, ïî âòîð íî íå ïðè íè ìà þò ñÿ è íå
ðàñ ñìàò ðè âà þò ñÿ.

Ñòà òüÿ äîë æíà áûòü íà ïè ñà íû íà ðóñ ñêîì èëè àí ã ëèé -
ñêîì ÿçû êå, ïðåä ñòàâ ëå íà â îä íîì ïå ÷àò íîì ýê çåì ï ëÿ ðå
â ôîð ìà òå ëþ áîé âåð ñèè òåê ñòî âî ãî ðå äàê òî ðà Mic ro soft
Word for Win dows è ïðè ñëà íà â ýëåê ò ðîí íîì âè äå íà
e-ma il ðå äàê öèè. Ñòà òüÿ äîë æíà ñî ïðî âîæ äà òü ñÿ íà ïðàâ -
ëå íè åì (ñî ïðî âî äè òå ëü íûì ïè ñü ìîì) îò ó÷ ðåæ äå íèÿ, ãäå
áû ëà âû ïîë íå íà íà ó÷ íàÿ ðà áî òà. Íà ïðàâ ëå íèå òàê æå ïðè -
ñû ëà åò ñÿ â áó ìàæ íîé è ýëåê ò ðîí íîé ôîð ìàõ.

I. Ðó êî ïèñü. Íà ïðàâ ëÿ åò ñÿ â ðå äàê öèþ â ýëåê ò ðîí íîì
âà ðè àí òå íà àä ðåñ patoniiopp2017@yan dex.ru. Ôàéë ñî ñòà -
òüåé äîë æåí áûòü ïðåä ñòàâ ëåí â ôîð ìà òå Mic ro soft Word
(èìåòü ðàñ øè ðå íèå *.doc, *.docx, *.rtf).

1. Ðå êî ìåí äó å ìûé îáú åì ïîë íî ãî òåê ñòà ðó êî ïè ñè (îðè -
ãè íà ëü íûå èñ ñëå äî âà íèÿ, ëåê öèè, îá çî ðû), âêëþ ÷àÿ ðå -
çþ ìå, òàá ëè öû è ñïè ñîê ëè òå ðà òó ðû, íå äîë æåí ïðå âû -
øàòü 6000 ñëîâ. Îáú åì ñòà òåé, ïî ñâÿ ùåí íûõ îïè ñà íèþ
êëè íè ÷å ñêèõ ñëó ÷à åâ, íå áî ëåå 4000 ñëîâ; êðàò êèå ñî îá -
ùå íèÿ è ïè ñü ìà â ðå äàê öèþ — â ïðå äå ëàõ 1500 ñëîâ. Êî -
ëè ÷å ñò âî ñëîâ â òåê ñòå ìîæ íî óç íàòü ÷å ðåç ìå íþ Word
(«Ôàéë» — «Ïðî ñìîò ðåòü ñâîé ñò âà äî êó ìåí òà» — «Ñòà òè -
ñòè êà»). Åñ ëè ïðå âû øå íèå ðå êî ìåí äî âàí íî ãî îáú å ìà ñòà -
òüè, ïî ìíå íèþ àâ òî ðà, îïðàâ äà íî, è òåêñò íå ìî æåò áûòü
óìå íü øåí, ðå øå íèå î ïóá ëè êà öèè ïðè íè ìà åò ñÿ íà çà ñå -
äà íèè ðåä êîë ëå ãèè ïî ðå êî ìåí äà öèè ðå öåí çåí òà.

2. Ôîð ìàò òåê ñòà ðó êî ïè ñè. Òåêñò äîë æåí áûòü íà ïå ÷à -
òàí øðèô òîì Ti mes New Ro man, èìåòü ðàç ìåð 12 pt è
ìåæ ñò ðî÷ íûé èí òåð âàë 1,5 pt. Îò ñòó ïû ñ êàæ äîé ñòî ðî íû
ñòðà íè öû 2 ñì. Âû äå ëå íèÿ â òåê ñòå ìîæ íî ïðî âî äèòü
ÒÎËÜÊÎ êóð ñè âîì èëè ïî ëó æèð íûì íà ÷åð òà íè åì áóêâ,

íî ÍÅ ïîä ÷åð êè âà íè åì. Èç òåê ñòà íå îá õî äè ìî óäà ëèòü
âñå ïî âòî ðÿ þ ùè å ñÿ ïðî áå ëû è ëèø íèå ðàç ðû âû ñòðîê
(â àâ òî ìà òè ÷å ñêîì ðå æè ìå ÷å ðåç ñåð âèñ Mic ro soft Word
«íàé òè è çà ìå íèòü»).

3. Ôàéë ñ òåê ñòîì ñòà òüè äîë æåí ñî äåð æàòü âñþ èí -
ôîð ìà öèþ äëÿ ïóá ëè êà öèè (â òîì ÷èñ ëå ðè ñóí êè ñ ïîä ïè -
ñÿ ìè è òàá ëè öû ñ çà ãëà âè åì). Ñòðóê òó ðà ðó êî ïè ñè äîë æíà 
ñî îò âåò ñò âî âàòü øàá ëî íó:

Ðóñ ñêî ÿ çû÷ íàÿ àí íî òà öèÿ

Íà çâà íèå ñòà òüè.

Àâ òî ðû ñòà òüè. Ïðè íà ïè ñà íèè àâ òî ðîâ ñòà òüè ôà ìè -
ëèþ ñëå äó åò óêà çû âàòü äî èíè öè à ëîâ èìå íè è îò ÷å ñò âà
(Èâà íîâ Ï.Ñ., Ïåò ðîâ Ñ.È., Ñè äî ðîâ È.Ï.)

Íà çâà íèå ó÷ ðåæ äå íèÿ. Íå îá õî äè ìî ïðè âå ñ òè îôè öè -
àëü íîå ÏÎËÍÎÅ íà çâà íèå ó÷ ðåæ äå íèÿ (áåç ñî êðà ùå íèé)
è àä ðåñ ýëåê ò ðîí íîé ïî÷ òû äëÿ êîí òàê òîâ ñ àâ òî ðà ìè. Åñ -
ëè â íà ïè ñà íèè ðó êî ïè ñè ïðè íè ìà ëè ó÷à ñ òèå àâ òî ðû èç
ðàç íûõ ó÷ ðåæ äå íèé, íå îá õî äè ìî ñî îò íå ñòè íà çâà íèÿ ó÷ -
ðåæ äå íèé è ÔÈÎ àâ òî ðîâ ïó òåì äî áàâ ëå íèÿ öèô ðî âûõ
èí äåê ñîâ â âåð õ íåì ðå ãè ñò ðå ïå ðåä íà çâà íè ÿ ìè ó÷ ðåæ äå -
íèé è ôà ìè ëè ÿ ìè ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ àâ òî ðîâ.

Ðå çþ ìå ñòà òüè äîë æíî áûòü (åñ ëè ðà áî òà îðè ãè íà ëü -
íàÿ) ñòðóê òó ðè ðî âàí íûì: àê òó à ëü íîñòü, öåëü, ìà òå ðè à ëû
è ìå òî äû, ðå çó ëü òà òû, âû âî äû. Ðå çþ ìå äîë æíî ïîë íî -
ñòüþ ñî îò âåò ñò âî âàòü ñî äåð æà íèþ ðà áî òû. Îáú åì òåê ñòà
ðå çþ ìå äîë æåí áûòü â ïðå äå ëàõ 100—300 ñëîâ.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà. Íå îá õî äè ìî óêà çàòü êëþ ÷å âûå ñëî âà
— îò 3 äî 10, ñïî ñîá ñò âó þ ùèõ èí äåê ñè ðî âà íèþ ñòà òüè
â ïî èñ êî âûõ ñè ñ òå ìàõ. Êëþ ÷å âûå ñëî âà äîë æíû ïî ïàð íî
ñî îò âåò ñò âî âàòü íà ðóñ ñêîì è àí ã ëèé ñêîì ÿçû êàõ.

Àí ã ëî ÿ çû÷ íàÿ àí íî òà öèÿ

Ar ticle tit le. Àí ã ëî ÿ çû÷ íîå íà çâà íèå äîë æíî áûòü ãðà -
ìîò íî ñ òî÷ êè çðå íèÿ àí ã ëèé ñêî ãî ÿçû êà, ïðè ýòîì ïî
ñìûñ ëó ïîë íî ñòüþ ñî îò âåò ñò âî âàòü ðóñ ñêî ÿ çû÷ íî ìó íà -
çâà íèþ;

Aut hor na mes. ÔÈÎ íå îá õî äè ìî ïè ñàòü â ñî îò âåò ñò âèè
ñ çà ãðà íè÷ íûì ïàñ ïîð òîì, èëè òàê æå, êàê â ðà íåå îïóá -
ëè êî âàí íûõ â çà ðó áåæ íûõ æóð íà ëàõ ñòà òü ÿõ. Àâ òî ðàì,
ïóá ëè êó þ ùèì ñÿ âïåð âûå è íå èìå þ ùèì çà ãðà íè÷ íî ãî
ïàñ ïîð òà, ñëå äó åò âîñ ïî ëü çî âà òü ñÿ ñòàí äàð òîì òðàíñ ëè òå -
ðà öèè BGN/PCGN (ñì. íè æå);

Af fi li a ti on. Íå îá õî äè ìî óêà çû âàòü ÎÔÈÖÈÀËÜÍÎÅ
ÀÍÃËÎßÇÛ×ÍÎÅ ÍÀÇÂÀÍÈÅ Ó×ÐÅÆÄÅÍÈß è àä ðåñ
ýëåê ò ðîí íîé ïî÷ òû äëÿ êîí òàê òîâ ñ àâ òî ðà ìè. Íàè áî ëåå
ïîë íûé ñïè ñîê íà çâà íèé ó÷ ðåæ äå íèé è èõ îôè öè à ëü íîé
àí ã ëî ÿ çû÷ íîé âåð ñèè ìîæ íî íàé òè íà ñàé òå ÐÓÍÝÁ eLib -
ra ry.ru;

Ab s t ract. Àí ã ëî ÿ çû÷ íàÿ âåð ñèÿ ðå çþ ìå ñòà òüè äîë æíà
ïî ñìûñ ëó è ñòðóê òó ðå ïîë íî ñòüþ ñî îò âåò ñò âî âàòü ðóñ -
ñêî ÿ çû÷ íîé è áûòü ãðà ìîò íîé ñ òî÷ êè çðå íèÿ àí ã ëèé ñêî -
ãî ÿçû êà;

Ke y words. Äëÿ âû áî ðà êëþ ÷å âûõ ñëîâ íà àí ã ëèé ñêîì
ñëå äó åò èñ ïî ëü çî âàòü òå çà ó ðóñ Íà öè î íà ëü íîé ìå äè öèí -
ñêîé áèá ëèî òå êè ÑØÀ — Me di cal Sub ject He a dings
(MeSH).

Ïîë íûé òåêñò (íà ðóñ ñêîì, àí ã ëèé ñêîì èëè îáî èõ
ÿçû êàõ) äîë æåí áûòü ñòðóê òó ðè ðî âàí íûì ïî ðàç äå ëàì.
Ñòðóê òó ðà ïîë íî ãî òåê ñòà ðó êî ïè ñè, ïî ñâÿ ùåí íîé îïè ñà -
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íèþ ðå çó ëü òà òîâ îðè ãè íà ëü íûõ èñ ñëå äî âà íèé, äîë æíà ñî -
îò âåò ñò âî âàòü îá ùå ïðè íÿ òî ìó øàá ëî íó è ñî äåð æàòü ðàç -
äå ëû: ââå äå íèå (àê òó à ëü íîñòü), öåëü è çà äà ÷è, ìà òå ðè à ëû
è ìå òî äû (ïà öè åí òû è ìå òî äû), ðå çó ëü òà òû, âû âî äû, îá -
ñóæ äå íèå (äè ñ êóñ ñèÿ). 

Äî ïîë íè òå ëü íàÿ èí ôîð ìà öèÿ (íà ðóñ ñêîì, àí ã ëèé ñêîì
èëè îáî èõ ÿçû êàõ)

Èí ôîð ìà öèÿ î êîí ô ëèê òå èí òå ðå ñîâ. Àâ òî ðû äîë æíû
ðàñ êðûòü ïî òåí öè à ëü íûå è ÿâ íûå êîí ô ëèê òû èí òå ðå ñîâ,
ñâÿ çàí íûå ñ ðó êî ïè ñüþ. Êîí ô ëèê òîì èí òå ðå ñîâ ìî æåò
ñ÷è òà òü ñÿ ëþ áàÿ ñè òó à öèÿ (ôè íàí ñî âûå îò íî øå íèÿ,
ñëóæ áà èëè ðà áî òà â ó÷ ðåæ äå íè ÿõ, èìå þ ùèõ ôè íàí ñî âûé
èëè ïî ëè òè ÷å ñêèé èí òå ðåñ ê ïóá ëè êó å ìûì ìà òå ðè à ëàì,
äîë æíî ñò íûå îáÿ çàí íî ñòè è äð.), ñïî ñîá íàÿ ïî âëè ÿòü íà
àâ òî ðà ðó êî ïè ñè è ïðè âå ñ òè ê ñî êðû òèþ, èñ êà æå íèþ äàí -
íûõ, èëè èç ìå íèòü èõ òðàê òîâ êó. Íà ëè ÷èå êîí ô ëèê òà èí -
òå ðå ñîâ ó îä íî ãî èëè íå ñêî ëü êèõ àâ òî ðîâ íå ÿâ ëÿ åò ñÿ ïî -
âî äîì äëÿ îò êà çà â ïóá ëè êà öèè ñòà òüè. Âû ÿâ ëåí íîå ðå -
äàê öèåé ñî êðû òèå ïî òåí öè à ëü íûõ è ÿâ íûõ êîí ô ëèê òîâ
èí òå ðå ñîâ ñî ñòî ðî íû àâ òî ðîâ ìî æåò ñòàòü ïðè ÷è íîé îò -
êà çà â ðàñ ñìîò ðå íèè è ïóá ëè êà öèè ðó êî ïè ñè.

Èí ôîð ìà öèÿ î ñïîí ñîð ñò âå. Íå îá õî äè ìî óêà çû âàòü èñ -
òî÷ íèê ôè íàí ñè ðî âà íèÿ êàê íà ó÷ íîé ðà áî òû, òàê è ïðî -
öåñ ñà ïóá ëè êà öèè ñòà òüè (ôîíä, êîì ìåð ÷å ñêàÿ èëè ãî ñó -
äàð ñò âåí íàÿ îð ãà íè çà öèÿ, ÷à ñò íîå ëè öî è äð.). Óêà çû âàòü
ðàç ìåð ôè íàí ñè ðî âà íèÿ íå òðå áó åò ñÿ.

Áëà ãî äàð íî ñòè. Àâ òî ðû ìî ãóò âû ðà çèòü áëà ãî äàð íî ñòè
ëþ äÿì è îð ãà íè çà öè ÿì, ñïî ñîá ñò âî âàâ øèì ïóá ëè êà öèè
ñòà òüè â æóð íà ëå, íî íå ÿâ ëÿ þ ùèì ñÿ å¸ àâ òî ðà ìè.

Ñâå äå íèÿ îá àâ òî ðàõ: ó÷å íàÿ ñòå ïåíü, ó÷¸íîå çâà íèå,
äîë æíîñòü, e-ma il.

Ñïè ñîê ëè òå ðà òó ðû. Â áèá ëèî ãðà ôèè (ïðè ñòà òåé íîì
ñïè ñ êå ëè òå ðà òó ðû) êàæ äûé èñ òî÷ íèê ñëå äó åò ïî ìå ùàòü
ñ íî âîé ñòðî êè ïîä ïî ðÿä êî âûì íî ìå ðîì.

Â ñïè ñ êå âñå ðà áî òû ïå ðå ÷èñ ëÿ þò ñÿ â ïî ðÿä êå öè òè ðî -
âà íèÿ, à ÍÅ â àë ôà âèò íîì ïî ðÿä êå.

Êî ëè ÷å ñò âî öè òè ðó å ìûõ ðà áîò: â îðè ãè íà ëü íûõ ñòà òü -
ÿõ è ëåê öè ÿõ äî ïó ñ êà åò ñÿ äî 20, â îá çî ðàõ — äî 60 èñ òî÷ -
íè êîâ;

Â òåê ñòå ñòà òüè ññûë êè íà èñ òî÷ íè êè ïðè âî äÿò ñÿ
â êâàä ðàò íûõ ñêîá êàõ àðàá ñêè ìè öèô ðà ìè.

Â áèá ëèî ãðà ôè ÷å ñêîì îïè ñà íèè êàæ äî ãî èñ òî÷ íè êà
äîë æíû áûòü ïðåä ñòàâ ëå íû ÂÑÅ ÀÂÒÎÐÛ. Íå äî ïó ñ òè ìî
ñî êðà ùàòü íà çâà íèå ñòà òüè. Íà çâà íèå àí ã ëî ÿ çû÷ íûõ æóð -
íà ëîâ ñëå äó åò ïðè âî äèòü â ñî îò âåò ñò âèå ñ êà òà ëî ãîì íà -
çâà íèé áà çû äàí íûõ Med Li ne. Åñ ëè æóð íàë íå èí äåê ñè ðó -
åò ñÿ â Med Li ne, íå îá õî äè ìî óêà çû âàòü åãî ïîë íîå íà çâà -
íèå. Íà çâà íèÿ îòå ÷å ñò âåí íûõ æóð íà ëîâ ñî êðà ùàòü íå ëü -
çÿ.

Ôîð ìàò ïðè ñòà òåé íûõ ñïè ñ êîâ ëè òå ðà òó ðû äîë æåí ñî -
îò âåò ñò âî âàòü òðå áî âà íè ÿì è ñòàí äàð òàì Med Li ne
(U.S. Na ti o nal In for ma ti on Stan dards Or ga ni za ti on NISO
Z39.29-2005 [R2010]), ÷òî îáåñ ïå ÷èò â äà ëü íåé øåì èí äåê -
ñè ðî âà íèå ñòà òüè â ìåæ äó íà ðîä íûõ áà çàõ äàí íûõ (ñì. ðàç -
äåë «Îôîð ì ëå íèå áèá ëèî ãðà ôèè»). 

Ïðè ññûë êå íà æóð íà ëü íûå ñòà òüè (íàè áî ëåå ÷à ñ òûé
èñ òî÷ íèê èí ôîð ìà öèè äëÿ öè òè ðî âà íèÿ) ñëå äó åò ïðè äåð -
æè âà òü ñÿ øàá ëî íà:

Àâ òîð À.À., Ñî àâ òîð Á.Á. Íà çâà íèå ñòà òüè. Íà çâà íèå
æóð íà ëà Ãîä; Òîì(Íî ìåð): ñòð.—ñòð. Ïðè âîç ìîæ íî ñòè
óêà çàòü DOI.

Íà çâà íèå ñòà òüè è æóð íà ëà íå ñëå äó åò ðàç äå ëÿòü çíà -
êîì «//». Äëÿ îïè ñà íèÿ äà òû âû õî äà, òî ìà, íî ìå ðà æóð íà -
ëà è ñòðà íèö, íà êî òî ðûõ îïóá ëè êî âà íà ñòà òüÿ, ñëå äó åò
èñ ïî ëü çî âàòü ñî êðà ùåí íûé ôîð ìàò çà ïè ñè. Ïðè ìåð:

Hal pern S.D., Ubel P.A., Cap lan A.L. So lid-or gan tran s p -
lan ta ti on in HIV-in fec ted pa ti ents. NEJM 2002; 347(4):
284—287. DOI: 10.1056/NEJMsb020632 

Äå äîâ È.È., Øå ñ òà êî âà Ì.Â. Ýïè äå ìè î ëî ãèÿ ñà õàð íî -
ãî äèà áå òà è ìèê ðî ñî ñó äè ñòûõ îñëîæ íå íèé. Ñà õàð íûé
äèà áåò 2010; (3): 17—22.

Ïðè ññûë êå íà êíè ãó: Àâ òîð À.À. Íà çâà íèå êíè ãè. Ãî -
ðîä (ãäå èç äà íà): íà çâà íèå èç äà òå ëü ñò âà; ãîä èç äà íèÿ. Åñ -
ëè ññûë êà äà åò ñÿ íà ãëà âó êíè ãè: (àâ òî ðû); íà çâà íèå ãëà -
âû. Ïî ñëå òî÷ êè ñòà âèò ñÿ “Â êí.:” èëè “In:” è ôà ìè ëèÿ(è) 
àâ òî ðà(îâ) èëè ðå äàê òî ðà(îâ), çà òåì íà çâà íèå êíè ãè è âû -
õîä íûå äàí íûå. Ïðè ìåð: 

Pa xi nos G., Wat son Ch. The rat bra in in the ste re o ta xic co -
or di na tes. N.Y.: Aca de mic Press, 1982.

Ìàê ñè ìî âà Ò.Ì. Ôè çè ÷å ñêîå ðàç âè òèå äå òåé è ïî äðî -
ñò êîâ â âîç ðà ñ òå 7—15 ëåò â Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè è â ìè -
ðå. Â êí.: Ôè çè ÷å ñêîå ðàç âè òèå äå òåé è ïî äðî ñò êîâ Ðîñ ñèé -
ñêîé Ôå äå ðà öèè. Ñá. ìàò-ëîâ (âû ïóñê VI). Ïîä ðåä. àêàä.
ÐÀÍ è ÐÀÌÍ À.À. Áà ðà íî âà, ÷ëåí-êîðð. ÐÀÌÍ Â.Ð. Êó÷ -
ìû. Ì.: Èç äà òå ëü ñò âî «Ïå äè àòðÚ», 2013: 180—181.

Äëÿ ýëåê ò ðîí íûõ èç äà íèé óêà çû âà åò ñÿ äà òà îá ðà ùå íèÿ â 
ôîð ìà òå ää.ìì.ãããã (íà ðóñ ñêîì ÿçû êå: Äà òà îá ðà ùå íèÿ
07.07.2017; íà àí ã ëèé ñêîì ÿçû êå: Ret ri e ved: 07.07.2017).

II. Àí ã ëèé ñêèé ÿçûê è òðàíñ ëè òå ðà öèÿ. Ïðè ïóá ëè êà -
öèè ñòà òüè ÷àñòü èëè âñÿ èí ôîð ìà öèÿ äîë æíà áûòü äóá -
ëè ðî âà íà íà àí ã ëèé ñêèé ÿçûê èëè òðàíñ ëè òå ðè ðî âà íà
(íà ïè ñà íà ëà òèí ñêè ìè áóê âà ìè). Ïðè òðàíñ ëè òå ðà öèè ðå -
êî ìåí äó åò ñÿ èñ ïî ëü çî âàòü ñòàí äàðò BGN/PCGN (Uni ted
Sta tes Bo ard on Geo grap hic Na mes / Per ma nent Com mit tee
on Geo grap hi cal Na mes for Bri tish Of fi ci al Use), ðå êî ìåí äî -
âàí íûé ìåæ äó íà ðîä íûì èç äà òå ëü ñò âîì Ox ford Uni ver si ty
Press, êàê «Bri tish Stan dard». Äëÿ òðàíñ ëè òå ðà öèè òåê ñòà â
ñî îò âåò ñò âèè ñî ñòàí äàð òîì BGN ìîæ íî âîñ ïî ëü çî âà òü ñÿ
ññûë êîé http://ru.tran s lit.ru/?ac co unt=bgn. 

Ñïè ñîê ëè òå ðà òó ðû, èìå þ ùèé ðóñ ñêî ÿ çû÷ íûå èñ òî÷ -
íè êè, â îáÿ çà òå ëü íîì ïî ðÿä êå ïå ðå âî äèò ñÿ íà àí ã ëèé -
ñêèé ÿçûê (Re fe ren ces). Ïðè ýòîì íà çâà íèÿ ñòà òåé íà ðóñ -
ñêîì ÿçû êå ïå ðå âî äÿò ñÿ íà àí ã ëèé ñêèé è äà þò ñÿ â êâàä -
ðàò íûõ ñêîá êàõ, íà çâà íèÿ æóð íà ëîâ äà þò ñÿ â òðàíñ ëè òå -
ðà öèè, è ïå ðå âî äÿò ñÿ íà àí ã ëèé ñêèé ÿçûê. Â êîí öå ïè -
øåò ñÿ (in Rus si an). Ïðè ìåð:

Gri er K., Res sle L. [The in ves ti ga ti on of the sen so ri mo tor
fe ed back per for man ce in obe se and nor mal-we ight te e na gers
du ring phy si cal ac ti vi ty]. Lec heb naya fiz kul’ tu ra i spor tiv naya
me ditsi na [Exer ci se the ra py and Sports Me di ci ne]. 2013; 1(109):
30—36. (In Rus si an)

III. Â ñòà òü ÿõ, ïóá ëè êó å ìûõ æóð íà ëîì «Ïà òî ãå íåç»,
îáÿ çà òå ëü íà ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ îá ðà áîò êà êî ëè ÷å ñò âåí íûõ
äàí íûõ. Â ðàç äå ëå Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû äîë æíî ïðè ñóò ñò -
âî âàòü îïè ñà íèå ñòà òè ñòè ÷å ñêèõ ìå òî äîâ, óêà çàí ñòà òè ñòè -
÷å ñêèé ïà êåò, ïðè ìå íÿâ øèé ñÿ ïðè îá ðà áîò êå ðå çó ëü òà òîâ,
è íî ìåð åãî âåð ñèè. Âû áîð ñòà òè ñòè ÷å ñêèõ êðè òå ðè åâ è àë -
ãî ðèò ìîâ äîë æåí áûòü îáî ñíî âàí â òåê ñòå ñòà òüè.

IV. Òàá ëè öû ñëå äó åò ïî ìå ùàòü â òåêñò ñòà òüè, îíè äîë -
æíû èìåòü íó ìå ðî âàí íûé çà ãî ëî âîê è ÷åò êî îáî çíà ÷åí -
íûå ãðà ôû, óäîá íûå è ïî íÿò íûå äëÿ ÷òå íèÿ. Äàí íûå òàá -
ëè öû äîë æíû ñî îò âåò ñò âî âàòü öèô ðàì â òåê ñòå, îä íà êî íå 
äîë æíû äóá ëè ðî âàòü ïðåä ñòàâ ëåí íóþ â í¸ì èí ôîð ìà öèþ. 
Ññûë êè íà òàá ëè öû â òåê ñòå îáÿ çà òå ëü íû.
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V. Ðè ñóí êè (ãðà ôè êè, äèà ãðàì ìû, ñõå ìû, ÷åð òå æè è äðó -
ãèå èë ëþ ñò ðà öèè, ðè ñî âàí íûå ñðåä ñò âà ìè MS Of fi ce) äîë -
æíû áûòü êîí ò ðà ñò íû ìè è ÷åò êè ìè. Îáú åì ãðà ôè ÷å ñêî ãî
ìà òå ðè à ëà ìè íè ìà ëü íûé (çà èñê ëþ ÷å íè åì ðà áîò, ãäå ýòî
îïðàâ äà íî õà ðàê òå ðîì èñ ñëå äî âà íèÿ). Äî ïó ñ êà åò ñÿ ïðè ìå íå -
íèå öâåò íîé ãðà ôè êè. Êàæ äûé ðè ñó íîê äîë æåí áûòü ïî ìå -
ùåí â òåêñò è ñî ïðî âîæ äà òü ñÿ íó ìå ðî âàí íîé ïî äðè ñó íî÷ íîé 
ïîä ïè ñüþ. Ññûë êè íà ðè ñóí êè â òåê ñòå îáÿ çà òå ëü íû. 

VI. Ôî òî ãðà ôèè, îò ïå ÷àò êè ýê ðà íîâ ìî íè òî ðîâ (ñêðèí -
øî òû) è äðó ãèå íå ðè ñî âàí íûå èë ëþ ñò ðà öèè íå îá õî äè ìî
äóá ëè ðî âàòü â âè äå îò äå ëü íûõ ôàé ëîâ ôîð ìà òà *.jpeg,
*.bmp, *.gif (*.doc è *.docx — â ñëó ÷àå, åñ ëè íà èçîá ðà æå -
íèå íà íå ñå íû äî ïîë íè òå ëü íûå ïî ìåò êè). Ðàç ðå øå íèå
èçîá ðà æå íèÿ äîë æíî áûòü >300 dpi. Ôàé ëàì èçîá ðà æå íèé 
íå îá õî äè ìî ïðè ñâî èòü íà çâà íèå, ñî îò âåò ñò âó þ ùåå íî ìå -
ðó ðè ñóí êà â òåê ñòå. 

VII. Ñî îò âåò ñò âèå íîð ìàì ýòè êè. Äëÿ ïóá ëè êà öèè ðå çó -
ëü òà òîâ îðè ãè íà ëü íîé ðà áî òû ñ ó÷à ñ òè åì ëþ äåé íå îá õî -

äè ìî óêà çàòü, ïîä ïè ñû âà ëè ëè ó÷à ñò íè êè èñ ñëå äî âà íèÿ
èí ôîð ìè ðî âàí íîå ñî ãëà ñèå. Â ñëó ÷àå ïðî âå äå íèÿ èñ ñëå -
äî âà íèé ñ ó÷à ñ òè åì æè âîò íûõ — ñî îò âåò ñò âî âàë ëè ïðî -
òî êîë èñ ñëå äî âà íèÿ ýòè ÷å ñêèì ïðèí öè ïàì è íîð ìàì ïðî -
âå äå íèÿ áèî ìå äè öèí ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé ñ ó÷à ñ òè åì æè -
âîò íûõ. Â îáî èõ ñëó ÷à ÿõ íå îá õî äè ìî óêà çàòü, áûë ëè ïðî -
òî êîë èñ ñëå äî âà íèÿ îäîá ðåí ýòè ÷å ñêèì êî ìè òå òîì
(ñ ïðè âå äå íè åì íà çâà íèÿ ñî îò âåò ñò âó þ ùåé îð ãà íè çà öèè,
å¸ ðàñ ïî ëî æå íèÿ, íî ìå ðà ïðî òî êî ëà è äà òû çà ñå äà íèÿ êî -
ìè òå òà).

VIII. Ñî ïðî âî äè òå ëü íûå äî êó ìåí òû. Ïðè ïî äà ÷å ðó êî -
ïè ñè â ðå äàê öèþ æóð íà ëà íå îá õî äè ìî äî ïîë íè òå ëü íî
ïðè ñëàòü ôàé ëû, ñî äåð æà ùèå ñêà íè ðî âàí íûå èçîá ðà æå -
íèÿ çà ïîë íåí íûõ è çà âå ðåí íûõ ñî ïðî âî äè òå ëü íûõ äî êó -
ìåí òîâ (â ôîð ìà òå *.pdf). Ê ñî ïðî âî äè òå ëü íûì äî êó ìåí -
òàì îò íî ñèò ñÿ ñî ïðî âî äè òå ëü íîå ïè ñü ìî ñ ìå ñ òà ðà áî òû
àâ òî ðà ñ ïå ÷à òüþ è ïîä ïè ñüþ ðó êî âî äè òå ëÿ îð ãà íè çà öèè,
à òàê æå ïîä ïè ñÿ ìè âñåõ ñî àâ òî ðîâ.
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