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Ãèïîêñèÿ, òî÷íåå, íåêîòîpûå èç åå âíåøíèõ
ïpîÿâëåíèé åùå ñ äðåâíèõ âðåìåí áûëà ïðåä-
ìåòîì èíòåðåñà âîåííûõ è ïóòåøåñòâåííèêîâ è
îáúåêòîì èçó÷åíèÿ ó÷åíûõ. Ïåðâûå óïîìèíàíèÿ
î ãèïîêñèè äàòèðóþòñÿ 530 ã. äî í.ý. â ëåòîïèñÿõ
âîåííûõ ïîõîäîâ Êèðà è ïîçäíåå, â îïèñàíèÿõ
ïîõîäîâ Àëåêñàíäðà Ìàêåäîíñêîãî è äpóãèõ âî-
åííîíà÷àëüíèêîâ, êîòîðûå ïðîõîäèëè â âûñîêî-
ãîðíûõ óñëîâèÿõ. Îïèñàíèÿ ãèïîêñèè påãóëÿpíî
ïpèâîäèëèñü è â çàïèñÿõ ïóòåøåñòâåííèêîâ, êî-
òîpûì ïpèõîäèëîñü ïðåîäîëåâàòü âûñîêîãîðíûå
îáëàñòè [5, 38].

Ïîíèìàíèå ïpè÷èí ãèïîêñèè, êàê è ïîÿâëå-
íèå ñàìîãî íàçâàíèÿ ýòîãî ôåíîìåíà ñòàëî âîç-
ìîæíûì òîëüêî ïîñëå îòêpûòèÿ Ëàâóàçüå, ïîêà-
çàâøåãî, ÷òî â ñîñòàâå àòìîñôåpíîãî âîçäóõà
ïpèñóòñòâóåò ýëåìåíò, íåîáõîäèìûé äëÿ äûõàíèÿ
è ãîpåíèÿ, íàçâàííûé èì êèñëîpîäîì (ÊÐ). Îä-
íàêî, ëèøü â XIX â. â ïåpèîä îòêpûòèÿ âàæíåéøèõ
ôèçèîëîãè÷åñêèõ çàêîíîâ â ëèòåpàòópå ïpî÷íî
óêpåïèëñÿ ýòîò òåpìèí (hypoxia; îò ãðå÷. hypo -
íèæå, ëàò. îxygenum - êèñëîðîä), ïîä êîòîðûì
ïîíèìàëîñü êèñëîðîäíîå ãîëîäàíèå îðãàíèçìà.

Ñ ðàçâèòèåì íàóêè è òåõíèêè è îñâîåíèåì
âîçäóøíîãî è âîäíîãî ïðîñòðàíñòâ, à òàêæå äðó-
ãèõ, ýêñòðåìàëüíûõ â ñìûñëå íåõâàòêè êèñëîðî-
äà, îáëàñòåé äåÿòåëüíîñòè ÷åëîâåêà àêòóàëü-
íîñòü èçó÷åíèÿ ïðîáëåìû ãèïîêñèè, àäàïòàöèè ê
íåé, à òàêæå pàöèîíàëüíîãî èñïîëüçîâàíèÿ
àäàïòàöèîííûõ ìåõàíèçìîâ äëÿ ïîâûøåíèÿ ðà-
áîòîñïîñîáíîñòè è âûíîñëèâîñòè ÷åëîâåêà è
æèâîòíûõ, ðåçêî âîçðîñëà. Ïîä âîçäåéñòâèåì
òåõíîãåííûõ ôàêòîðîâ, âëèÿþùèõ íà ñîñòîÿíèå
áèîñôåðû, ñ êàæäûì ãîäîì ñíèæàåòñÿ ñîäåð-
æàíèå ÊÐ âî âäûõàåìîì âîçäóõå. Âìåñòå ñ òåì,
ðåçåðâ ÊÐ äëÿ æèâûõ ñóùåñòâ â àòìîñôåðå ïðàê-
òè÷åñêè íåèñ÷åðïàåì, à çàïàñû ÊÐ â îðãàíèçìå
ñòðîãî îãðàíè÷åííû, è ïî ìåðå ïðîäâèæåíèÿ ÊÐ
îò ëåãêèõ ê òêàíÿì åãî ðåçåðâû ñíèæàþòñÿ. Ìå-
õàíèçìû, îãðàíè÷èâàþùèå äîñòàâêó ÊÐ â îðãà-
íèçì, íà÷èíàþò ôóíêöèîíèðîâàòü ñ ëåãêèõ. Äèô-
ôóçèÿ ÊÐ èç àëüâåîë â êðîâü çàâèñèò îò ñîîòíîøå-
íèÿ ìåæäó ëåãî÷íîé âåíòèëÿöèåé è ëåãî÷íûì êðî-
âîòîêîì, à òàêæå îò ïëîùàäè äèôôóçèîííîé ïî-
âåðõíîñòè è äèôôóçèîííîé ïðîíèöàåìîñòè àëü-
âåîëÿðíî-êàïèëëÿðíûõ ìåìáðàí.

Ñîäåðæàíèå ÊÐ â àðòåðèàëüíîé êðîâè îï-
ðåäåëÿåòñÿ øóíòèðóþùèìè âîçìîæíîñòÿìè ëåã-
êèõ, ñðîäñòâîì ãåìîãëîáèíà ê ÊÐ è ïð. Òðàíñïîðò
ÊÐ êðîâüþ, â ñâîþ î÷åðåäü, ëèìèòèðóåòñÿ êèñëî-
ðîäíîé åìêîñòüþ è ìèíóòíûì îáúåìîì êðîâè.
Äîñòàâêà ÊÐ ê êëåòêàì çàâèñèò îò ïåðåðàñïðå-
äåëåíèÿ êðîâè â òêàíÿõ, íàïðÿæåíèÿ (äàâëåíèÿ)
ÊÐ (H-ÊÐ) â àðòåðèàëüíîé è âåíîçíîé êðîâè, à
òàêæå îò ðàçìåðîâ êàïèëëÿðíîãî ëîæà. Åùå áî-
ëåå îãðàíè÷åíû çàïàñû ÊÐ â ìûøå÷íûõ ñòðóêòó-
ðàõ, êîòîðûå, äàæå íåñìîòðÿ íà íàëè÷èå äåïî
ÊÐ, ñâÿçàííîãî ñ ìèîãëîáèíîì â ìûøå÷íîé òêà-
íè, ìîãóò ñóùåñòâîâàòü áåç ïîñòóïëåíèÿ íîâûõ ïîð-
öèé ÊÐ ëèøü â òå÷åíèå î÷åíü êîðîòêîãî âðåìåíè
[31].

Ðåãóëÿöèÿ êëåòî÷íîãî ìåòàáîëèçìà, âêëþ÷àÿ
íîðìàëüíîå ôóíêöèîíèðîâàíèå âñåõ îðãàíîè-
äîâ êëåòêè âîçìîæíà, ëèøü ïðè óñëîâèè ïîëíîãî
ñîîòâåòñòâèÿ ñêîðîñòè ïîýòàïíîé äîñòàâêè ÊÐ ê
òêàíÿì è êëåòêàì è èõ ïîòðåáíîñòè â ÊÐ.

Îñíîâíîé ôóíêöèåé ÊÐ â îðãàíèçìå ÿâëÿåòñÿ
ïîääåðæàíèå ñèñòåìû ìèòîõîíäðèàëüíîãî äû-
õàíèÿ, ñâîäÿùåãîñÿ ê àêöåïòèðîâàíèþ ýëåêòðî-
íîâ îò öèòîõðîìîêñèäàçíîãî êîìïëåêñà [29, 45].
Óñòàíîâëåíî, ÷òî îïòèìàëüíûì äëÿ ïîääåðæàíèÿ
ìàêñèìàëüíîé ñêîðîñòè ïåðåíîñà ÊÐ â äûõà-
òåëüíîé öåïè íà ìèòîõîíäðèàëüíîé ìåìáðàíå
ÿâëÿåòñÿ äàâëåíèå ÊÐ íå ìåíåå 3-5 ìì ðò.ñò. âî
âíóòðèêëåòî÷íîé ñðåäå [47]. Äëÿ åãî îáåñïå÷å-
íèÿ íà íàðóæíîé êëåòî÷íîé ìåìáðàíå äîëæåí
ñîçäàâàòüñÿ ãðàäèåíò ïàðöèàëüíîãî H-ÊÐ ïîðÿä-
êà 15-20 ìì ðò.ñò. Âñå ôèçèîëîãè÷åñêèå ñèñòåìû
îðãàíèçìà, çàäåéñòâîâàííûå â ïîääåðæàíèè
ýòîãî êðèòè÷åñêîãî ïàðöèàëüíîãî H-ÊÐ â òêàíÿõ,
è îïðåäåëÿþò óðîâåíü åãî çäîðîâüÿ è ôóíêöèî-
íàëüíûõ âîçìîæíîñòåé [15, 21]. Âñÿêèé ðàç, êîã-
äà H-ÊÐ â êëåòêàõ è òêàíÿõ îðãàíèçìà ñòàíîâèòñÿ
íèæå êðèòè÷åñêîãî çíà÷åíèÿ, ïðè êîòîðîì åùå
âîçìîæíî ïîääåðæàíèå ìàêñèìàëüíîé ñêîðîñ-
òè ôåðìåíòàòèâíûõ îêèñëèòåëüíûõ ðåàêöèé â äû-
õàòåëüíîé öåïè ìèòîõîíäðèé, âîçíèêàåò ñîñòîÿ-
íèå ãèïîêñèè [16].

Ïðè÷èíàìè, îáóñëîâëèâàþùèìè âîçíèêíî-
âåíèå è ðàçâèòèå ãèïîêñè÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ, ìî-
ãóò áûòü êàê âíåøíèå ôàêòîðû, òàêèå êàê, èçìå-
íåíèå ãàçîâîãî ñîñòàâà ñðåäû, ïîäúåì íà âûñî-
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òó, çàòðóäíåíèå ëåãî÷íîãî äûõàíèÿ, òàê è âíóò-
ðåííèå - ôóíêöèîíàëüíàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü èëè
îðãàíè÷åñêèå èçìåíåíèÿ æèçíåííî âàæíûõ îð-
ãàíîâ, ðåçêèå èçìåíåíèÿ îáìåíà âåùåñòâ, ñîï-
ðîâîæäàþùèåñÿ óâåëè÷åíèåì êèñëîðîäíîãî
çàïðîñà òêàíåé, äåéñòâèå ÿäîâ è âðåäíûõ ïðî-
äóêòîâ îáìåíà è ò.ä.

Ãèïîêñèÿ îêàçûâàåò âûðàæåííîå âëèÿíèå íà
ïðîòåêàíèå ìåòàáîëè÷åñêèõ è ôèçèîëîãè÷åñêèõ
ïðîöåññîâ â îðãàíèçìå, îïðåäåëÿþùèõ ñîñòîÿ-
íèå çäîðîâüÿ è ðàáîòîñïîñîáíîñòè ÷åëîâåêà,
íåçàâèñèìî îò ïðè÷èí, åå ïîðîæäàþùèõ. Íå-
äîñòàòîê ÊÐ âî âäûõàåìîì âîçäóõå íå ÿâëÿåòñÿ
ðàçäðàæèòåëåì, àäðåñîâàííûì ê êàêîìó-ëèáî
îïðåäåëåííîìó îðãàíó ÷óâñòâ, êàê, ê ïðèìåðó,
ïðîèñõîäÿùàÿ àêòèâàöèÿ ýêñòåðîðåöåïòîðîâ
ïðè âîçäåéñòâèè õîëîäà èëè ôèçè÷åñêèõ íàãðó-
çîê. Íåõâàòêà ÊÐ ïîñòåïåííî ïðèâîäèò ê ðàçâè-
òèþ ãèïîêñåìèè (îáåäíåíèå êèñëîðîäîì êðîâè)
è, òåì ñàìûì, íàðóøàåò ìåòàáîëè÷åñêèé ãîìå-
îñòàç. Òîëüêî ïîñëå âîçíèêíîâåíèÿ ãèïîêñåìèè
âêëþ÷àþòñÿ ìåõàíèçìû, âîçäåéñòâóþùèå íà õå-
ìîðåöåïòîðû àîðòàëüíîêàðîòèäíîé çîíû è íå-
ïîñðåäñòâåííî íà öåíòðû, ðåãóëèðóþùèå äûõà-
íèå è êðîâîîáðàùåíèå, à òàêæå è íà äðóãèå îð-
ãàíû, âûçûâàÿ òåì ñàìûì íåñïåöèôè÷åñêóþ àäàï-
òàöèîííóþ ðåàêöèþ ôóíêöèîíàëüíûõ ñèñòåì îðãà-
íèçìà, îòâåòñòâåííûõ çà òðàíñïîðò ÊÐ è åãî ðàñï-
ðåäåëåíèå â òêàíÿõ. Ïðåèìóùåñòâåííî âî âñåõ
ñèñòåìàõ îðãàíèçìà ãèïîêñèÿ âûçûâàåò ñíèæå-
íèå óðîâíÿ ôóíêöèé, êàê, íàïðèìåð, ôóíêöèé âûñ-
øèõ îòäåëîâ ãîëîâíîãî ìîçãà è äâèãàòåëüíîãî àï-
ïàðàòà, ÷òî ïðîÿâëÿåòñÿ â èçâåñòíûõ íàðóøåíèÿõ
èíòåëëåêòóàëüíîé è äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè [37].

Íåïîñðåäñòâåííî äåéñòâèå ãèïîêñèè íà
êëåòêè êîðû ãîëîâíîãî ìîçãà, ñêåëåòíûõ ìûøö è
äðóãèõ îðãàíîâ â çíà÷èòåëüíîé ìåðå ðåàëèçóåò-
ñÿ íå ÷åðåç èíòåíñèôèêàöèþ ôóíêöèè, à çà ñ÷åò
òîãî, ÷òî ñíèçèâøååñÿ H-ÊÐ â òêàíÿõ ëèìèòèðóåò
èíòåíñèâíîñòü îêèñëèòåëüíîãî ôîñôîðèëèðîâà-
íèÿ â ìèòîõîíäðèÿõ. Ýòî îçíà÷àåò íåäîâûðàáîò-
êó ÀÒÔ êàæäîé ìèòîõîíäðèåé è ñîñòàâëÿåò ïåð-
âè÷íûé ýôôåêò îñòðîé ãèïîêñèè â êëåòêàõ, ñòàíî-
âÿñü ïðè÷èíîé íàðóøåíèÿ ôóíêöèé îðãàíèçìà è
îãðàíè÷åíèÿ åãî ïîâåäåí÷åñêîé è òðóäîâîé àê-
òèâíîñòè.

Ïðè÷èíû âîçíèêíîâåíèÿ è îñîáåííîñòè ðàç-
âèòèÿ ðàçëè÷íûõ ãèïîêñè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé îáóñ-
ëîâèëè íåîáõîäèìîñòü èõ ñèñòåìàòèçàöèè è
êëàññèôèêàöèè íà íåñêîëüêî òèïîâ. Ñîâðåìåí-
íûé ñèñòåìíûé ïîäõîä ê àíàëèçó èçìåíåíèé â
ðàçëè÷íûõ çâåíüÿõ ñèñòåìû îáåñïå÷åíèÿ îðãà-
íèçìà ÊÐ, ïîçâîëÿåò âûäåëÿòü 6 èçâåñòíûõ òèïîâ
ãèïîêñè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé (ãèïîêñè÷åñêóþ, ðåñ-
ïèðàòîðíóþ, àíåìè÷åñêóþ, öèðêóëÿòîðíóþ, íà-
ãpóçî÷íóþ è ãèñòîòîêñè÷åñêóþ) [18].

Íà îñíîâàíèè ìíîãîëåòíèõ ýêñïåðèìåíòàëü-
íûõ èññëåäîâàíèé áûëî ïðåäëîæåíî ðàçëè÷àòü 5
ñòåïåíåé ãèïîêñèè.

Ïðè ñêðûòîé ãèïîêñèè (1-ÿ ñòåïåíü), pàçâè-
âàþùåéñÿ ïðè ñíèæåíèè äàâëåíèÿ ÊÐ âî âäûõà-
åìîì âîçäóõå, íå áîëåå ÷åì íà 35 ìì ðò. ñò. (íà
âûñîòå 1000-1500 ì), äåéñòâèå ãèïîêñè÷åñêîãî
ñòèìóëà íà îðãàíèçì íåçíà÷èòåëüíî, è ãèïîêñèÿ
îòìå÷àåòñÿ â îòäåëüíûõ îãðàíè÷åííûõ ó÷àñòêàõ
ìûøå÷íûõ âîëîêîí, à åå êîìïåíñàöèÿ îñóùåñ-
òâëÿåòñÿ çà ñ÷åò ðåñóðñîâ ÊÐ â ñàìèõ ìûøöàõ
áåç âîâëå÷åíèÿ ñèñòåìíûõ [46, 48, 49]. Ïpè ýòîì
ñêîðîñòü òðàíñïîðòà ÊÐ àðòåðèàëüíîé êðîâüþ ê
òêàíÿì àäåêâàòíà êèñëîðîäíîìó çàïðîñó, è òêà-
íè íå èñïûòûâàþò êèñëîðîäíîãî ãîëîäàíèÿ [18].

Êîìïåíñèðîâàííàÿ ãèïîêñèÿ (2-ÿ ñòåïåíü)
pàçâèâàåòñÿ íà âûñîòàõ 1500-3000 ì. Äåôèöèò
ÊÐ âî âäûõàåìîì âîçäóõå ïðèâîäèò â äåéñòâèå
êîìïåíñàòîðíûå ìåõàíèçìû. Âîçðàñòàåò íå
òîëüêî ëåãî÷íàÿ âåíòèëÿöèÿ â âèäå óâåëè÷åíèÿ ìè-
íóòíîãî îáúåìà äûõàíèÿ (ÌÎÄ), íî è òàêæå óâå-
ëè÷èâàåòñÿ ìèíóòíûé îáúåì êðîâè (ÌÎÊ) è ÷àñ-
òîòà ñåðäå÷íûõ ñîêðàùåíèé (×ÑÑ). Àêòèâèçèðó-
åòñÿ ôóíêöèÿ âñåé ñèñòåìû äîñòàâêè ÊÐ è îñó-
ùåñòâëÿåòñÿ ïåðåðàñïðåäåëåíèå åãî ðåçåðâîâ,
óëó÷øàåòñÿ êðîâîñíàáæåíèå æèçíåííî âàæíûõ
îðãàíîâ. Áëàãîäàðÿ êîìïåíñàòîðíûì ïðîöåñ-
ñàì, ïðîèñõîäÿùèì â îðãàíèçìå, ñêîðîñòü äîñ-
òàâêè ÊÐ ê òêàíÿì ìîæåò îñòàâàòüñÿ íåèçìåííîé
[1, 17].

Ñóáêîìïåíñèðîâàííàÿ ãèïîêñèÿ (3-ÿ ñòå-
ïåíü) pàçâèâàåòñÿ íà âûñîòàõ 3000-3500 ì. Â
ýòîì ñëó÷àå äàëüíåéøåå óâåëè÷åíèå ÌÎÄ îáóñ-
ëîâëèâàåòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî ó÷àùåíèåì äû-
õàíèÿ, äûõàòåëüíîãî îáúåìà (ÄÎ) è êèñëîðîä-
íûé ýôôåêò äûõàòåëüíîãî öèêëà óæå íå óâåëè÷è-
âàþòñÿ, à âåíòèëÿöèîííûé ýêâèâàëåíò (ÂÝ) íà÷è-
íàåò ñíèæàòüñÿ. Ïpè òàêîé ãèïîêñèè îñíîâíîå
êîëè÷åñòâî ýíåðãèè äëÿ âûïîëíåíèÿ ðàáîòû âñå
åùå ïîñòàâëÿåòñÿ àýðîáíûìè ïðîöåññàìè, è
ðàáîòà ìîæåò ïðîäîëæàòüñÿ.

Âûðàæåííàÿ ãèïîêñèÿ ñ íàñòóïàþùåé äå-
êîìïåíñàöèåé (4-ÿ ñòåïåíü) ïðîÿâëÿåòñÿ íà âû-
ñîòàõ 3500-7000 ì (ñîäåðæàíèå ÊÐ â àòìîñôåð-
íîì âîçäóõå 6-11%). Íåñìîòðÿ íà íàïðÿæåííóþ
äåÿòåëüíîñòü êîìïåíñàòîðíûõ ìåõàíèçìîâ, ñêî-
ðîñòü äîñòàâêè ÊÐ è åãî ïîòðåáëåíèå â òêàíÿõ çà-
ìåòíî ñíèæàþòñÿ è ðàçâèâàåòñÿ òêàíåâàÿ ãèïîê-
ñèÿ, ñîïðîâîæäàþùàÿñÿ çíà÷èòåëüíîé ïîòåðåé
ðàáîòîñïîñîáíîñòè. Èç-çà ãèïîêñèè ìîçãà è ìè-
îêàðäà íàðóøàåòñÿ äåéñòâèå ïðèñïîñîáèòåëü-
íûõ ìåõàíèçìîâ, ÷òî ïðîÿâëÿåòñÿ â âèäå áðàäèï-
íîå è áðàäèêàðäèè, à òàêæå - óìåíüøåíèè ñêî-
ðîñòè êðîâîòîêà.

Äåêîìïåíñèðîâàííàÿ èëè òåðìèíàëüíàÿ ãè-
ïîêñèÿ (5-ÿ ñòåïåíü) ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ñîñòî-
ÿíèå ñ ðåçêî çàìåäëåííûì äûõàíèåì, îäèíî÷íû-
ìè ãëóáîêèìè âäîõàìè ñ ÷àñòîòîé 1-3 âäîõà â
ìèí è ñåðüåçíûìè íàðóøåíèÿìè öåíòðàëüíîé ãå-
ìîäèíàìèêè, ïðèâîäÿùèìè, â èòîãå, ê ëåòàëüíîìó
èñõîäó [17, 18].

Íåñìîòðÿ íà òÿæåëûå ïîñëåäñòâèÿ ãèïîêñè-
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÷åñêèõ ñîñòîÿíèé, êðàòêîâðåìåííîå âîçäåé-
ñòâèå óìåðåííûõ ñòåïåíåé ãèïîêñèè ÿâëÿåòñÿ
ñòèìóëèðóþùèì ôàêòîðîì àýðîáíîãî îáìåíà â
áîëüøèíñòâå îðãàíîâ è òêàíåé è, ïîâûøàÿ îá-
ùóþ íåñïåöèôè÷åñêóþ ðåçèñòåíòíîñòü îðãàíèç-
ìà, ñïîñîáñòâóåò ðàçâèòèþ àäàïòàöèè ê íåáëà-
ãîïðèÿòíûì âîçäåéñòâèÿì ðàçëè÷íîãî õàðàêòåðà
[7, 32, 35]. Óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè âîç-
äåéñòâèÿ ãèïîêñèè èëè ðåçêîå ïîâûøåíèå ñèëû
ýòîãî âîçäåéñòâèÿ, çàâèñÿùåå îò ñòåïåíè ñíèæå-
íèÿ äàâëåíèÿ ÊÐ âî âäûõàåìîì âîçäóõå, íåèç-
áåæíî ïðèâîäèò ê ðàçëè÷íîãî ðîäà ôóíêöèî-
íàëüíûì ðàññòðîéñòâàì è ðàçâèòèþ ïàòîëîãèè,
íàïðèìåð, ãîðíàÿ áîëåçíü è ò.ï. Îñòðî ðàçâèâà-
þùàÿñÿ òêàíåâàÿ ãèïîêñèÿ ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå
îïàñíûì îñëîæíåíèåì áîëüøèíñòâà òÿæåëûõ çà-
áîëåâàíèé. Îäíàêî ïåðèîäè÷åñêè âîçíèêàþùàÿ
ãèïîêñèÿ òîé èëè èíîé ñòåïåíè îáû÷íà äëÿ ìíî-
ãèõ ôîðì òðóäîâîé, âîèíñêîé è ñïîðòèâíîé äåÿ-
òåëüíîñòè [13]. Ñ ó÷åòîì ýòîãî îáñòîÿòåëüñòâà
ïðåáûâàíèå â óñëîâèÿõ óìåðåííîé ãèïîêñèè èëè
ïîâòîðíîå èñïîëüçîâàíèå åå êðàòêîâðåìåííûõ
èëè ïðåðûâèñòûõ âîçäåéñòâèé ìîæåò áûòü èñïîëü-
çîâàíî â öåëÿõ óâåëè÷åíèÿ àäàïòèâíûõ ñâîéñòâ
îðãàíèçìà, ëå÷åíèÿ è ïðîôèëàêòèêè ðÿäà çàáî-
ëåâàíèé, à òàêæå ñïåöèàëüíîãî òðåíèíãà ê óñëî-
âèÿì ïðîôåññèîíàëüíîé äåÿòåëüíîñòè [25, 30, 33].

Ìíîãèå âèäû ïðîôåññèîíàëüíîãî òðóäà, îò-
äåëüíûå ôîðìû âîèíñêîé ñëóæáû è, îñîáåííî,
çàíÿòèÿ ïðîôåññèîíàëüíûì ñïîðòîì ñâÿçàíû ñ
íåîáõîäèìîñòüþ âûïîëíåíèÿ íàïðÿæåííîé ìû-
øå÷íîé ðàáîòû, êîòîðàÿ ðåçêî ïîâûøàåò êèñëî-
ðîäíûé çàïðîñ è ïðèâîäèò â èòîãå ê âîçíèêíîâå-
íèþ òêàíåâîé ãèïîêñèè ñ îáðàòèìûì õàðàêòå-
ðîì è ñìåíÿþùåéñÿ çíà÷èòåëüíûì óñèëåíèåì
àýðîáíîãî îáìåíà ïðè ïðåêðàùåíèè ðàáîòû
èëè ïðè ñíèæåíèè åå èíòåíñèâíîñòè [12, 22].
Òàêæå ê âîçíèêíîâåíèþ ãèïîêñèè ðåãèîíàëüíîãî
õàðàêòåðà ïðèâîäÿò íåîáõîäèìîñòü ïîääåðæà-
íèÿ ôèêñèðîâàííûõ ïîç ïðè êàêîé-ëèáî ðàáîòå,
çàòðóäíÿþùèõ êðîâîòîê è äûõàíèå, è çíà÷èòåëü-
íûå ýìîöèîíàëüíûå íàãðóçêè, ñîïðîâîæäàþùè-
åñÿ âûáðîñîì êàòåõîëàìèíîâ â êðîâü è óâåëè÷å-
íèåì ìåòàáîëè÷åñêîé ïîòðåáíîñòè òêàíåé â ÊÐ.
Ñëåäóåò òàêæå îòìåòèòü, ÷òî ìíîãèå âèäû ïðî-
ôåññèîíàëüíîé è âîèíñêîé äåÿòåëüíîñòè òðåáó-
þò ìíîãî÷àñîâîãî íàõîæäåíèÿ â ñîñòîÿíèè ãèïî-
äèíàìèè â çàìêíóòîì ïðîñòðàíñòâå, ÷òî íà ôîíå
îòðèöàòåëüíûõ ýìîöèé ñïîñîáñòâóåò ðàçâèòèþ
àñòåíèçàöèè è ïàäåíèþ ðàáîòîñïîñîáíîñòè [36].

Âåñüìà àêòóàëüíîé ïðîáëåìà ãèïîêñèè è
àäàïòàöèîííûõ ìåõàíèçìîâ ÿâëÿåòñÿ òàêæå äëÿ
ïðîôåññèîíàëüíîãî ñïîðòà, òàê êàê óñèëåííûå
òðåíèðîâêè, íàöåëåííûå íà äîñòèæåíèå ñïîð-
òèâíûõ ðåçóëüòàòîâ, ñâÿçàíû ñ íåîáõîäèìîñòüþ
âûïîëíåíèÿ íàïðÿæåííîé ìûøå÷íîé ðàáîòû,
ðåçêî ïîâûøàþùåé êèñëîðîäíûé çàïðîñ è ïðè-
âîäÿùåé ê âîçíèêíîâåíèþ òêàíåâîé ãèïîêñèè,
èìåþùåé îáðàòèìûé õàðàêòåð è ñìåíÿþùåéñÿ

çíà÷èòåëüíûì óñèëåíèåì àýðîáíîãî îáìåíà
ïðè ïðåêðàùåíèè ðàáîòû èëè ïðè ñíèæåíèè åå
èíòåíñèâíîñòè [8, 11, 44]. Â äàííîì êîíòåêñòå îñîáûé
èíòåðåñ ïðèîáðåòàåò "ãèïîêñèÿ íàãðóçêè".

Ãèïîêñèÿ íàãðóçêè (ÃH) - ïîñòîÿííûé ñïóòíèê
÷åëîâåêà íà ïðîòÿæåíèè âñåãî æèçíåííîãî öèê-
ëà, èñêëþ÷àÿ ïåðèîäû âûíóæäåííîé àêèíåçèè.
Ðîëü àäàïòàöèè ê íåé â ðàçâèòèè ôóíêöèîíàëü-
íîé ñèñòåìû äûõàíèÿ, àýðîáíîé è àíàýðîáíîé
ïðîèçâîäèòåëüíîñòè è ñâÿçàííîé íåïîñðåä-
ñòâåííî ñ ýòèì ðàáîòîñïîñîáíîñòè è âûíîñëè-
âîñòè íåñîìíåííà. Îäíàêî ýôôåêò àäàïòàöèè ê
ÃH îùóùàåòñÿ ÷åðåç äëèòåëüíûå îòðåçêè âðåìåíè.

Òåðìèí "ãèïîêñèÿ íàãðóçêè" â ïîñëåäíèå ãî-
äû ïîëó÷èë øèðîêîå ðàñïðîñòðàíåíèå â ëèòå-
ðàòóðå. Ïîä íèì ïîäðàçóìåâàþòñÿ ãèïîêñè÷åñ-
êèå ñîñòîÿíèÿ, ïðè êîòîðûõ ïîâûøàåòñÿ êèñëî-
ðîäíàÿ ïîòðåáíîñòü òêàíåé è îðãàíîâ ïðè ìû-
øå÷íîé äåÿòåëüíîñòè ëþáîé èíòåíñèâíîñòè. Ïî
ñâîåìó ñîäåðæàíèþ ýòîò òåðìèí, âîïðåêè
ïðåæíèì ïðåäñòàâëåíèÿì, íå òîæäåñòâåíåí òåð-
ìèíó "äâèãàòåëüíàÿ ãèïîêñèÿ" (ïî À.Á.Ãàíäåëüñ-
ìàíó). Ýòî îáúÿñíÿåòñÿ òåì, ÷òî ïîñëåäíÿÿ ïðî-
ÿâëÿåòñÿ ëèøü ïðè íàãðóçêàõ ñóáìàêñèìàëüíîé è
ìàêñèìàëüíîé èíòåíñèâíîñòè è õàðàêòåðèçóåò-
ñÿ ðàçâèòèåì àðòåðèàëüíîé ãèïîêñåìèè è òêàíå-
âîé ãèïîêñèè ñ ïîâûøåííûì ñîäåðæàíèåì ëàê-
òàòà â êðîâè è ñíèæåííûì pH [6, 42]. Íåñìîòðÿ
íà ýòî, â ðÿäå èñòî÷íèêîâ è ñåãîäíÿ âñòðå÷àþò-
ñÿ òåðìèíû "äâèãàòåëüíàÿ ãèïîêñèÿ" è "ñâåðõóòè-
ëèçàöèîííàÿ ãèïîêñèÿ", ïîä êîòîðûìè àâòîðû
ïîäðàçóìåâàþò ÃÍ.

Ìíîãèå âèäû ñïîðòèâíîé äåÿòåëüíîñòè ïðè-
âîäÿò ê ðàçâèòèþ ãèïîêñè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé îðãà-
íèçìà, ñîîòâåòñòâóþùèõ ÃÍ [17, 21, 24], à íåêîòî-
ðûå èç íèõ íåèçáåæíî ïðîòåêàþò íà ôîíå âûðà-
æåííîãî äåôèöèòà ÊÐ â îðãàíèçìå, êîòîðûé âîñ-
ïîëíÿåòñÿ ëèøü â âîññòàíîâèòåëüíîì ïåðèîäå.

ÃÍ ñîïðîâîæäàåòñÿ ðÿäîì õàðàêòåðíûõ ïðèç-
íàêîâ: äåôèöèòîì êèñëîðîäà è êèñëîðîäíûì "äîë-
ãîì", ñíèæåíèåì íàïðÿæåíèÿ ÊÐ â ìûøå÷íîé òêà-
íè è ñìåøàííîé âåíîçíîé êðîâè, íàêîïëåíèåì
íåäîîêèñëåííûõ ïðîäóêòîâ îáìåíà â êðîâè,
ñäâèãîì ðÍ è íàðóøåíèåì êèñëîòíî-ùåëî÷íîãî
pàâíîâåñèÿ, óâåëè÷åíèåì èçáûòî÷íîãî âûäåëå-
íèÿ óãëåêèñëîãî ãàçà íà ôîíå ìíîãîêðàòíîãî ïî-
âûøåíèÿ ñêîðîñòè óòèëèçàöèè ÊÐ â òêàíÿõ [2].

Ïðè ëþáîé àêòèâèçàöèè ôóíêöèé òðåáóþòñÿ
äîïîëíèòåëüíûå çàòðàòû ýíåðãèè â ñâÿçè ñ ïîâû-
øåíèåì êèñëîðîäíîãî çàïðîñà êëåòîê, òêàíåé,
îðãàíîâ è îðãàíèçìà â öåëîì, à ñêîðîñòü äîñ-
òàâêè ÊÐ ê êëåòêàì óâåëè÷èâàåòñÿ åùå íå íàñ-
òîëüêî, ÷òîáû óäîâëåòâîðèòü ïîâûñèâøóþñÿ ïîò-
ðåáíîñòü â ÊÐ èç-çà âðåìåííîé çàäåðæêè óñèëå-
íèÿ ïðèòîêà êðîâè. Ðàáîòàþùèå ìûøöû ïîëó÷à-
þò ÊÐ èç êðîâè, ÷òî çíà÷èòåëüíî îáåäíÿåò âåíîç-
íóþ êðîâü: ñîäåðæàíèå ÊÐ â íåé, åå íàñûùåíèå
ÊÐ è H-ÊÐ â íåé ðåçêî ñíèæàþòñÿ, ïðîÿâëÿåòñÿ
âåíîçíàÿ ãèïîêñåìèÿ - ïåðâûé ïðèçíàê ÃH.
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Òàêèì îáðàçîì, ÃÍ ÿâëÿåòñÿ ðåçóëüòàòîì íå-
ñîîòâåòñòâèÿ ìåæäó âîçðàñòàþùèì êèñëîðîä-
íûì çàïðîñîì êëåòîê è òåêóùèì ïîòðåáëåíèåì
ÊÐ ðàáîòàþùèìè ìûøöàìè. ÃH ïðåæäå âñåãî
ïðîÿâëÿåòñÿ íà êëåòî÷íîì óðîâíå è ÿâëÿåòñÿ íå-
èçáåæíûì â íà÷àëå ëþáîé ìûøå÷íîé ðàáîòû,
òàêæå, êàê è ïðè ðåçêîì óâåëè÷åíèè ìîùíîñòè
ðàáîòû â ïðîöåññå âûïîëíåíèÿ êàêîãî-ëèáî
ñïîðòèâíîãî óïðàæíåíèÿ, ÷òî ñîïðîâîæäàåòñÿ
âîçðàñòàþùèì óðîâíåì êèñëîðîäíîãî çàïðîñà
è ïîâûøåíèåì ñêîðîñòè äîñòàâêè ÊÐ ê ðàáîòàþ-
ùèì ìûøöàì [49].

Â ñîîòâåòñòâèè ñ ñîâðåìåííûìè ïðåäñòàâ-
ëåíèÿìè, ïðåîáðàçîâàíèå ýíåðãèè â ïðîöåññå
ìûøå÷íîãî ñîêðàùåíèÿ çàâèñèò îò êîëè÷åñòâà
ðàñùåïëÿþùèõñÿ ìîëåêóë ÀÒÔ àäåêâàòíî âûïîë-
íÿåìîé âíåøíåé ðàáîòå [10, 41, 43]. Êîíå÷íûå
ïðîäóêòû ÀÒÔ-àçíîé ðåàêöèè (ÀÄÔ è íåîðãàíè-
÷åñêèé ôîñôàò) âûñòóïàþò â ðîëè îñíîâíûõ ðå-
ãóëÿòîðîâ àêòèâíîñòè âíóòðèêëåòî÷íûõ áèîýíåð-
ãåòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ, îòâåòñòâåííûõ çà ðåñèí-
òåç ÀÒÔ â êîëè÷åñòâàõ, ñîîòâåòñòâóþùèõ ñêîðîñ-
òè åå ðàñïàäà ïðè âûïîëíåíèè ìûøå÷íîé ðàáîòû.

Ïîñëå òîãî êàê ðåçåðâ ÊÐ êðîâè èñ÷åðïûâà-
åòñÿ, îí ìîáèëèçóþòñÿ èç ìèîãëîáèíà, à ïðè åãî
íåäîñòàòêå äëÿ ðåñèíòåçà ÀÒÔ èñïîëüçóåòñÿ
êðåàòèíôîñôàò (ÊpÔ), ýíåðãèÿ àíàýðîáíîãî
ãëèêîëèçà, îáðàçóþòñÿ ëàêòàò, íåäîîêèñëåííûå
ïðîäóêòû, ñíèæàåòñÿ pH, ïðîÿâëÿþòñÿ âñå ïîñ-
ëåäñòâèÿ òêàíåâîé ãèïîêñèè, è ëèøü ïîñëå òîãî,
êàê ñêîðîñòü äîñòàâêè ÊÐ íà÷íåò âîçðàñòàòü,
âêëþ÷àåòñÿ ïðîöåññ îêèñëèòåëüíîãî ôîñôîðè-
ëèðîâàíèÿ, äëèòåëüíî îáåñïå÷èâàþùèé ðàáîòà-
þùèå ìûøöû íåîáõîäèìîé ýíåðãèåé.

Ïðè ðàçâèòèè ãèïîêñèè â ðàáîòàþùèõ ìûø-
öàõ ñíèæàåòñÿ ôóíêöèîíàëüíàÿ àêòèâíîñòü ãëàä-
êèõ ìûøö ïðåêàïèëëÿðîâ è ìåòàðòåðèîë, êîòî-
ðûå ïðè íèçêîì H-ÊÐ êîìïåíñàòîðíî ðàññëàá-
ëÿþòñÿ, ÷òî â ñâîþ î÷åðåäü âûçûâàåò ðàáî÷óþ
ãèïåðåìèþ, ïåðåðàñïðåäåëåíèå êðîâîòîêà è
óâåëè÷åíèå äîñòàâêè ÊÐ ê ðàáîòàþùèì ìûøöàì
ïðè âûïîëíåíèè óïðàæíåíèé [39, 43].

Äîñòàâêà ÊÐ ê êëåòêàì îïðåäåëÿåòñÿ ðàçíî-
îáðàçíûìè ôàêòîðàìè, òàêèìè, êàê äèôôóçíûå
ïàðàìåòðû òêàíè, îáúåì è ëèíåéíàÿ ñêîðîñòü
êðîâîòîêà â êàïèëëÿðàõ, ïëîòíîñòü, ðàäèóñ è äëè-
íà êàïèëëÿðîâ, H-ÊÐ â àðòåðèàëüíîé è âåíîçíîé
êðîâè, à òàêæå ñðîäñòâî ãåìîãëîáèíà ê ÊÐ, çàâè-
ñÿùåå îò åãî ñîäåðæàíèÿ â êðîâè, ñîñòîÿíèå
êèñëîòíî-ùåëî÷íîãî ðàâíîâåñèÿ è òêàíåâîå
íàïðÿæåíèå óãëåêèñëîãî ãàçà. Ñêîðîñòü óòèëèçà-
öèè ÊÐ â òêàíÿõ çàâèñèò òàêæå îò ñîäåðæàíèÿ è
ñòðóêòóðíûõ îñîáåííîñòåé ìèîãëîáèíà, è íà êî-
íå÷íîì ýòàïå òðàíñïîðòà ÊÐ â òêàíÿõ - îò êèíåòè-
êè âçàèìîäåéñòâèÿ ÊÐ ñ äûõàòåëüíûìè ôåðìåí-
òàìè â ìèòîõîíäðèÿõ ðàáîòàþùèõ ìûøö. Èçìå-
íåíèå ñîäåðæàíèÿ ìèîãëîáèíà è åãî ðàñïðåäå-
ëåíèÿ â ìûøå÷íûõ âîëîêíàõ èìååò îïðåäåëåí-
íîå çíà÷åíèå íå òîëüêî äëÿ áîëåå ðàâíîìåðíî-

ãî ðàñõîäîâàíèÿ ÊÐ ïðè ïóëüñèðóþùåì êðîâîòî-
êå â ìûøöàõ, íî è äëÿ óñêîðåíèÿ ïåðåíîñà ÊÐ ê
ìûøå÷íûì âîëîêíàì [3, 16].

Ïðè èíòåíñèâíîé ìûøå÷íîé äåÿòåëüíîñòè
ìîæåò âîçíèêàòü íåñîîòâåòñòâèå ìåæäó ñêî-
ðîñòüþ ïîýòàïíîé äîñòàâêè ÊÐ è âûñîêèì êèñëî-
ðîäíûì çàïðîñîì òêàíåé äàæå â óñëîâèÿõ ìàê-
ñèìàëüíîé àêòèâèçàöèè âñåõ êèñëîðîäíî-òðàíñ-
ïîðòíûõ çâåíüåâ. Â òàêèõ ñëó÷àÿõ ëèáî âî âñåé
ìàññå òêàíè, ëèáî íà îòäåëüíûõ åå ó÷àñòêàõ âîç-
íèêàþò îáëàñòè íèçêîãî íàïpÿæåíèÿ ÊÐ - ãèïîê-
ñè÷åñêèå ó÷àñòêè, â êîòîðûõ íèçêîå H-ÊÐ îãðà-
íè÷èâàåò åãî óòèëèçàöèþ è ñêîðîñòü îáðàçîâà-
íèÿ ÀÒÔ, íà÷èíàåòñÿ îáðàçîâàíèå íåäîîêèñ-
ëåííûõ ïðîäóêòîâ îáìåíà, èçìåíÿåòñÿ êèñëîòíî-
ùåëî÷íîå ñîñòîÿíèå è èîííîå ðàâíîâåñèå, ÷òî,
â èòîãå, îêàçûâàåò âëèÿíèå íà ñîñòîÿíèå êëåòî÷-
íûõ è ìèòîõîíäðèàëüíûõ ìåìáðàí, íà àêòèâíîñòü
äûõàòåëüíûõ ôåðìåíòîâ è íà ýôôåêòèâíîñòü ïðî-
öåññà îêèñëèòåëüíîãî ôîñôîðèëèðîâàíèÿ. Ïðè
èíòåíñèâíîé ìûøå÷íîé äåÿòåëüíîñòè ãèïîêñè-
÷åñêèå ó÷àñòêè çàíèìàþò âñå áîëüøèé îáúåì
ìûøå÷íîãî âîëîêíà, è ýòî îïðåäåëÿåò âîçðàñòà-
íèå óðîâíÿ ïîòðåáëåíèÿ ÊÐ è îãðàíè÷èâàåò ñêî-
ðîñòü ðåñèíòåçà ÀÒÔ è ÊðÔ ïðè ðàáîòå [21, 23].

Ëîêàëüíàÿ òêàíåâàÿ ãèïîêñèÿ, ñîïðîâîæäà-
þùàÿñÿ ñíèæåíèåì ôîñôàòíîãî ïîòåíöèàëà è
ïîâûøåíèåì ðåäóêöèè öèòîõðîìà Ñ, îãðàíè÷è-
âàåò âîçìîæíîñòè óâåëè÷åíèÿ ïîòðåáëåíèÿ ÊÐ íà
äàííîì ó÷àñòêå òêàíè [6]. Áåçóñëîâíî, âàæíûì
êîìïåíñàòîðíûì ìåõàíèçìîì, ïîâûøàþùèì
ñïîñîáíîñòü îðãàíèçìà óòèëèçèðîâàòü ÊÐ, ÿâëÿ-
þòñÿ èçìåíåíèå êîíöåíòðàöèè è àêòèâíîñòè äû-
õàòåëüíûõ ôåðìåíòîâ â ñàìèõ ðàáîòàþùèõ ìûø-
öàõ, ÷òî äîêàçàíî âî ìíîãèõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ
ðàáîòàõ [34].

Ñòåïåíü ÃH, ïðè êîòîðîé ïðåæäå âñåãî ìî-
áèëèçóþòñÿ ðåçåðâû ÊÐ, à ïî èõ èñ÷åðïàíèè èñ-
ïîëüçóåòñÿ ýíåðãèÿ àíàýðîáíûõ èñòî÷íèêîâ, íà-
çûâàåòñÿ ñêðûòîé èëè ëàòåíòíîé ÃH [61, 74]. Äàí-
íàÿ ôîðìà ãèïîêñèè ðàçâèâàåòñÿ ïðè íàãðóçêå
ìàëîé èíòåíñèâíîñòè è ïðàêòè÷åñêè íå îòðàæà-
åòñÿ íà îáùåé ñêîðîñòè ïîòðåáëåíèÿ ÊÐ â îðãà-
íèçìå â öåëîì [10]. Ïðè ìûøå÷íîé äåÿòåëüíîñòè
óìåðåííîé èíòåíñèâíîñòè îáùèé îáúåì ìûøå÷-
íîé ìàññû, ãäå èìååò ìåñòî ðàçâèòèå ãèïîêñè-
÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ è óðîâåíü H-ÊÐ â çîíå íàè-
õóäøåãî ñíàáæåíèÿ òêàíåé ÊÐ çàâèñèò îò òîãî,
íàñêîëüêî óâåëè÷èâàåòñÿ îáùàÿ îáúåìíàÿ ñêî-
ðîñòü êðîâîòîêà è êàêîå êîëè÷åñòâî êàïèëëÿðîâ
àêòèâèçèðóåòñÿ â ìûøöàõ.

Ïðè ïðîäîëæàþùåéñÿ ðàáîòå â ðåçóëüòàòå
àêòèâèçàöèè êîìïåíñàòîðíûõ ìåõàíèçìîâ, îáåñ-
ïå÷èâàþùèõ óñèëåíèå äîñòàâêè ÊÐ è åå ñîîòâå-
òñòâèå êèñëîðîäíîìó çàïðîñó ðàáîòàþùèõ
ìûøö, ÃH ñòàíîâèòñÿ êîìïåíñèðîâàííîé. Îñ-
íîâíûì ïðèçíàêîì êîìïåíñèðîâàííîé ÃH ñëó-
æàò âåíîçíàÿ ãèïîêñåìèÿ è ñíèæåíèå H-ÊÐ â òêà-
íÿõ, îäíàêî åãî óðîâåíü âñå åùå ïðåâûøàåò
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êðèòè÷åñêèé äëÿ ìûøå÷íîé òêàíè, è ïîýòîìó âîç-
ìîæíîñòü óâåëè÷åíèÿ ïîòðåáëåíèÿ ÊÐ ìûøå÷íû-
ìè âîëîêíàìè íåîãðàíè÷åííà. Äåÿòåëüíîñòü
êîìïåíñàòîðíûõ ìåõàíèçìîâ è êèñëîðîäíûå ðå-
æèìû îðãàíèçìà (ÊÐÎ) ïðè ýòîé ñòåïåíè ÃH îòëè-
÷àþòñÿ âûñîêîé ýôôåêòèâíîñòüþ è ýêîíîìè÷-
íîñòüþ. Óñèëåíèå ëåãî÷íîé âåíòèëÿöèè îáåñïå-
÷èâàåòñÿ íå òîëüêî ó÷àùåíèåì äûõàíèÿ, íî è
çíà÷èòåëüíûì óâåëè÷åíèåì ÄÎ, óâåëè÷èâàåòñÿ
îòíîøåíèå àëüâåîëÿðíîé âåíòèëÿöèè ê ìèíóòíî-
ìó îáúåìó äûõàíèÿ (ÀÂ/ÌÎÄ), ñíèæàåòñÿ ÂÝ
(îáúåì âåíòèëèðóåìîãî â ëåãêèõ âîçäóõà, íåîá-
õîäèìûé äëÿ óòèëèçàöèè 1ë ÊÐ) è ïîâûøàåòñÿ êèñ-
ëîðîäíûé ýôôåêò êàæäîãî äûõàòåëüíîãî öèêëà
(ìë O2 ïîòðåáëÿåìûå îðãàíèçìîì çà îäèí äûõà-
òåëüíûé öèêë). Ïðîèñõîäèò è óâåëè÷åíèå ÌÎÊ,
âûáðàñûâàåìîãî ñåðäöåì â ñîñóäèñòîå ðóñëî â
ðåçóëüòàòå êîìïåíñàòîðíîãî ó÷àùåíèÿ ñåðäå÷-
íûõ ñîêðàùåíèé è áëàãîäàðÿ óâåëè÷åíèþ ñèñ-
òîëè÷åñêîãî îáúåìà (ÑÎ), óâåëè÷èâàåòñÿ àðòå-
ðèîâåíîçíîå ðàçëè÷èå ïî ÊÐ, ñíèæàåòñÿ ãåìî-
äèíàìè÷åñêèé ýêâèâàëåíò (îáúåì öèðêóëèðóþ-
ùåé êðîâè, îáåñïå÷èâàþùèé ïîòðåáëåíèå 1ë
ÊÐ), ðàñòåò îáúåì ïîòðåáëåííîãî ÊÐ çà îäèí
ñåðäå÷íûé öèêë. Ïîääåðæàíèå óðîâíÿ H-ÊÐ â
ïðåäåëàõ, êðèòè÷åñêèõ äëÿ ìûøå÷íîé òêàíè çíà-
÷åíèé, îáåñïå÷èâàåòñÿ çà ñ÷åò ìíîãîêðàòíî âîç-
ðàñòàþùåé ñêîðîñòè ïîýòàïíîé äîñòàâêè ÊÐ â
ñâÿçè ñ óâåëè÷åíèåì ÌÎÄ è ÌÎÊ, ïåðåðàñïðå-
äåëåíèÿ êðîâîòîêà è, â èòîãå, îáåñïå÷åíèÿ ðà-
áîòàþùèõ ìûøö 80% îáúåìà öèðêóëèðóþùåé
êðîâè è äîñòàâëÿåìîãî ÊÐ [14, 26, 27].

Åñëè èíòåíñèâíîñòü ìûøå÷íîé ðàáîòû íà-
ðàñòàåò, è ñêîðîñòü ïîýòàïíîé äîñòàâêè ÊÐ íå
ìîæåò áûòü àäåêâàòíî óâåëè÷åíà òàê, ÷òîáû ïîë-
íîñòüþ óäîâëåòâîðèòü ïîòðåáíîñòü îðãàíèçìà â
ÊÐ, âêëþ÷àåòñÿ äîïîëíèòåëüíûé èñòî÷íèê ýíåð-
ãèè - àíàýðîáíûé ãëèêîëèç, ÷òî ïðîèñõîäèò íà,
òàê íàçûâàåìîì, ïîðîãå àíàýðîáíîãî îáìåíà.
Ïîñòóïèâøàÿ â ëåãêèå âåíîçíàÿ êðîâü ñî çíà÷è-
òåëüíî áîëåå íèçêèì, ÷åì â ïîêîå, ñîäåðæàíèåì
ÊÐ è ïîâûøåííûì êîëè÷åñòâîì CO2 íå óñïåâàåò
ïîëíîñòüþ íàñûòèòüñÿ ÊÐ. Êðîìå òîãî, èç-çà øóí-
òèðîâàíèÿ êðîâè â ëåãêèõ îïðåäåëåííàÿ ÷àñòü
ñìåøàííîé âåíîçíîé êðîâè ñ íèçêèì ñîäåðæà-
íèåì â íåé ÊÐ ïðèìåøèâàåòñÿ ê àðòåðèàëèçèðî-
âàííîé â ëåãêèõ êðîâè [40].

Òàêèì îáðàçîì, íàñûùåíèå àðòåðèàëüíîé
êðîâè ÊÐ è H-ÊÐ â íåé ñíèæàþòñÿ, ò.å. íà÷èíàåò
ïðîÿâëÿòüñÿ àðòåðèàëüíàÿ ãèïîêñåìèÿ. Âñå æå
ïðè ÃH ýòîé ñòåïåíè - ñóáêîìïåíñèðîâàííîé ãè-
ïîêñèè - îñíîâíîå êîëè÷åñòâî ýíåðãèè äëÿ âû-
ïîëíåíèÿ ðàáîòû âñå åùå ïîñòàâëÿþò àýðîáíûå
ïðîöåññû, è ðàáîòà ìîæåò ïðîäîëæàòüñÿ. Ïðè
ñóáêîìïåíñèðîâàííîé ÃH äàëüíåéøåå óâåëè÷å-
íèå ÌÎÄ îáóñëîâëèâàåòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî
ó÷àùåíèåì äûõàíèÿ, ïðè ýòîì ÄÎ è êèñëîðîä-
íûé ýôôåêò äûõàòåëüíîãî öèêëà óæå íå óâåëè÷è-
âàþòñÿ, ÂÝ íà÷èíàåò ñíèæàòüñÿ, òàêæå îòìå÷à-

þòñÿ îòñóòñòâèå óâåëè÷åíèÿ ñèñòîëè÷åñêîãî îáú-
åìà è áîëåå âûðàæåííûé ïðèðîñò ×ÑÑ, à â êðî-
âè íà÷èíàåò ïîâûøàòüñÿ ñîäåðæàíèå ëàêòàòà
[50]. Åñëè ÌÎÊ è êîëè÷åñòâî îòêðûòûõ êàïèëëÿ-
ðîâ ïðè ìûøå÷íîé äåÿòåëüíîñòè âûñîêîé èíòåí-
ñèâíîñòè áóäóò òàêèìè æå, êàê è ïðè íàãðóçêå
óìåðåííîé èíòåíñèâíîñòè, òî îáúåì ìûøå÷íîãî
âîëîêíà ñ ðåçêî ñíèæåííûì H-ÊÐ (ìåíåå 6 ìì
ðò. ñò.) áóäåò çàíèìàòü áîëåå òðåõ ÷åòâåðòåé îá-
ùåãî îáúåìà âîëîêíà. Â öåíòðàëüíîé åãî ÷àñòè
H-ÊÐ äîñòèãíåò çíà÷åíèé íèæå 4 ìì ðò. ñò., à â çî-
íå íàèõóäøåãî ñíàáæåíèÿ - ìåíåå 1 ìì ðò. ñò. Â
ýòîì ñëó÷àå êèñëîðîäíûé çàïðîñ â öåëîì áóäåò
óäîâëåòâîðÿòüñÿ âñåãî ëèøü íà 50%. Íî äàæå â
ñëó÷àå ïîâûøåííîé äåÿòåëüíîñòè êîìïåíñàòîð-
íûõ ìåõàíèçìîâ, ò. å. ïîëíîãî ðàñêðûòèÿ êàïèë-
ëÿðîâ è óâåëè÷åíèÿ ìèíóòíîãî îáúåìà êðîâè äî
30 - 32 ë/ìèí, â òðåòè îáúåìà ìûøå÷íûõ âîëîêîí
èíòåíñèâíîñòü àýðîáíîãî ñèíòåçà ÀÒÔ âñå åùå
áóäåò ñóùåñòâåííî ïîíèæåíà, è áóäåò îáðàçî-
âûâàòüñÿ êèñëîðîäíûé äîëã, âåëè÷èíà êîòîðîãî
ìîæåò ñîñòàâëÿòü äî 20% îò îáùåãî êèñëîðîäíî-
ãî çàïðîñà.

Ïðîâåäåííûå ðàñ÷åòû è ýêñïåðèìåíòàëü-
íûå èññëåäîâàíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî
ïðè íàãðóçêå áîëüøîé èíòåíñèâíîñòè îáÿçàòåëü-
íî îáðàçóåòñÿ êèñëîðîäíûé äîëã, ò. å. â ýòîì
ñëó÷àå ëîêàëüíàÿ ãèïîêñèÿ çäåñü áåç ñîìíåíèÿ
èìååò ìåñòî, íî îáúåì ãèïîêñè÷åñêèõ ó÷àñòêîâ â
îáùåé ìàññå ìûøå÷íîé òêàíè áóäåò çàâèñåòü îò
àêòèâíîñòè êîìïåíñàòîðíûõ ìåõàíèçìîâ [9].

Ïðè âûñîêîé ýôôåêòèâíîñòè ìåõàíèçìîâ
êîìïåíñàöèè êèñëîðîäíûé äîëã õîòü è îáðàçóåò-
ñÿ, íî îí áóäåò íåâåëèê, è ðåàëüíàÿ ñêîðîñòü
ïîòðåáëåíèÿ ÊÐ ìîæåò áûòü äîñòàòî÷íî âûñîêîé
(äî 3500 ìë/ìèí è áîëåå). Ýòà ñòåïåíü ðàçâèâà-
þùåéñÿ ãèïîêñèè ïîëó÷èëà íàçâàíèå "âûðàæåí-
íîé ãèïîêñèè ñ íàñòóïàþùåé äåêîìïåíñàöèåé"
[17]. Â ñëó÷àå áîëüøåé èíòåíñèâíîñòè ìûøå÷íîé
äåÿòåëüíîñòè, êîãäà îðãàíèçì óæå íå â ñîñòîÿ-
íèè îáåñïå÷èòü ñîîòâåòñòâèå ïîýòàïíîé äîñòàâ-
êè ÊÐ åãî êèñëîðîäíîìó çàïðîñó, ïðîÿâëÿåòñÿ
÷åòâåðòàÿ ñòåïåíü ÃH - äåêîìïåíñèðîâàííàÿ èëè
òåðìèíàëüíàÿ ãèïîêñèÿ. Ïðè äàííîé ñòåïåíè ãè-
ïîêñèè ÄÎ è ÑÎ óìåíüøàþòñÿ, à ÷àñòîòà äûõà-
íèÿ è ×ÑÑ äîñòèãàþò ìàêñèìàëüíûõ âåëè÷èí,
êèñëîðîäíûå ðåæèìû îðãàíèçìà ñòàíîâÿòñÿ ìå-
íåå ýôôåêòèâíûìè è ýêîíîìè÷íûìè, âåíòèëÿöè-
îííûé ýêâèâàëåíò ðàñòåò, à êèñëîðîäíûé ýôôåêò
êàæäîãî äûõàòåëüíîãî öèêëà ñíèæàåòñÿ, óìåíü-
øàåòñÿ è êèñëîðîäíûé ýôôåêò êàæäîãî ñåðäå÷-
íîãî öèêëà. Ðàñòóùèé êèñëîðîäíûé äîëã, íàðàñ-
òàþùèé àöèäîç, ïîâðåæäàþùåå äåéñòâèå ïîñ-
ëåäñòâèé òêàíåâîé ãèïîêñèè íà ìåìáðàíû è îð-
ãàíåëëû êëåòîê çàñòàâëÿþò ïðåêðàòèòü ðàáîòó.

Ñëåäóåò òàêæå ó÷åñòü, ÷òî çíà÷åíèå ÌÎÊ,
ïðèíÿòîå â ðàñ÷åòàõ 40 ë/ìèí, ìîæåò áûòü çàðå-
ãèñòðèðîâàíî ëèøü ó ñïîðòñìåíîâ î÷åíü âûñî-
êîãî êëàññà [8]. Ìåíüøèé ÌÎÊ ïðèâåäåò ê áîëü-
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øåìó ñíèæåíèþ H-ÊÐ â âåíîçíîé êðîâè, ê áîëåå
âûðàæåííîìó óâåëè÷åíèþ ãèïîêñè÷åñêîé îá-
ëàñòè â ìûøå÷íûõ âîëîêíàõ è ê ñóùåñòâåííîìó
âîçðàñòàíèþ âåëè÷èíû îáðàçóþùåãîñÿ êèñëî-
ðîäíîãî äîëãà. Ëîêàëüíàÿ ãèïîêñèÿ ìèîêàðäà, â
ñâîþ î÷åðåäü, îãðàíè÷èâàåò âîçìîæíîñòè óäàð-
íîãî è ìèíóòíîãî îáúåìîâ êðîâè, à áîëüøèå
ýíåðãåòè÷åñêèå çàòðàòû íà ðàáîòó äûõàòåëüíûõ
ìûøö äåëàþò íåðàöèîíàëüíûì äàëüíåéøåå óñè-
ëåíèå äûõàíèÿ. Ðàçâèâàþùàÿñÿ àðòåðèàëüíàÿ
ãèïîêñåìèÿ è âåíîçíàÿ ãèïåðêàïíèÿ, âûðàæåí-
íûé ìåòàáîëè÷åñêèé àöèäîç è ñíèæåíèå çàïà-
ñîâ ÀÒÔ ïî õîäó ðàáîòû ïðèâåäóò ê ðåçêîìó îã-
ðàíè÷åíèþ ðàáîòîñïîñîáíîñòè è îòêàçó îò âû-
ïîëíåíèÿ óïðàæíåíèÿ ñ çàäàííîé èíòåíñèâ-
íîñòüþ [9]. Ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî ñòåïåíü âû-
ðàæåííîñòè ÃH íå ñòðîãî ñîîòâåòñòâóåò èíòåí-
ñèâíîñòè ìûøå÷íîé äåÿòåëüíîñòè.

Ïðîÿâëåíèå ãèïîêñèè çàâèñèò íå òîëüêî îò
ïîâûøåíèÿ êèñëîðîäíîãî çàïðîñà, íî è îò àê-
òèâíîñòè êîìïåíñàòîðíûõ ìåõàíèçìîâ, íàïðàâ-
ëåííîé íà óâåëè÷åíèå äîñòàâêè ÊÐ. Â çàâèñè-
ìîñòè îò òîãî, íàñêîëüêî óâåëè÷èâàåòñÿ îáúåì-
íàÿ ñêîðîñòü êðîâîòîêà, óëó÷øàþòñÿ äèôôóçíûå
ïàðàìåòðû è ïîâûøàåòñÿ ñêîðîñòü äîñòàâêè ÊÐ
íåïîñðåäñòâåííî ê ìèòîõîíäðèÿì, áóäåò èçìå-
íÿòüñÿ òàêæå è ñêîðîñòü óòèëèçàöèè â íèõ ÊÐ è
çíà÷åíèå H-ÊÐ. Ïðè íàãðóçêå îäíîé è òîé æå èí-
òåíñèâíîñòè ìîæåò èìåòü ìåñòî êàê êîìïåíñè-
ðîâàííàÿ, òàê è âûðàæåííàÿ ãèïîêñèÿ. Ïðè îá-
ùåì âûñîêîì óðîâíå ïîòðåáëåíèÿ ÊÐ â îòäåëü-
íûõ ó÷àñòêàõ òêàíè ïðè íàãðóçêå âîçíèêàþò îá-
ëàñòè ñ íèçêèì óðîâíåì îêèñëèòåëüíûõ ïðîöåñ-
ñîâ, ÷òî ÿâëÿåòñÿ ïðè÷èíîé îáðàçîâàíèÿ êèñëî-
ðîäíîãî äîëãà è ðàçâèòèÿ ãèïîêñèè îïðåäåëåí-
íîé ñòåïåíè [21].

Òàêèì îáðàçîì, îñíîâíûì çâåíîì â ãåíåçå
ÃH ÿâëÿåòñÿ ëîêàëüíàÿ òêàíåâàÿ ãèïîêñèÿ, õàðàê-
òåðèçóþùàÿñÿ íåðàâíîìåðíûì ðàñïðåäåëåíè-
åì H-ÊÐ â òêàíè è îáðàçîâàíèåì çîí ñî çíà÷åíè-
ÿìè H-ÊÐ íèæå, òàê íàçûâàåìîãî, "êðèòè÷åñêîãî"
óðîâíÿ [18].

Êðîìå äàííûõ, ïîëó÷åííûõ íà ìèòîõîíäðè-
àëüíîì è êëåòî÷íîì óðîâíÿõ, ñâèäåòåëüñòâóþùèõ
î íàëè÷èè ëîêàëüíîé ãèïîêñèè, äîêàçàòåëüñòâîì
ðàçâèòèÿ ñîñòîÿíèÿ ãèïîêñèè ïðè íàãðóçêå ÿâëÿ-
åòñÿ îáðàçîâàíèå êèñëîðîäíîãî äîëãà, îãðàíè-
÷åíèå ñêîðîñòè ðåñèíòåçà ÀÒÔ è èñ÷åðïàíèå
çàïàñîâ ìàêðîýðãè÷åñêèõ ñîåäèíåíèé â ðàáî-
òàþùèõ ìûøöàõ, à òàêæå ïîÿâëåíèå íåäîîêèñ-
ëåííûõ ïðîäóêòîâ, íàïðèìåð èçáûòêà ìîëî÷íîé
êèñëîòû è ñäâèãà ðÍ [2, 40].

Àðòåðèàëüíóþ ãèïîêñåìèþ íåëüçÿ ñ÷èòàòü
îáÿçàòåëüíûì ïðèçíàêîì ÃH, íî íåîòúåìëåìûì
åå ïðèçíàêîì ÿâëÿåòñÿ ñíèæåíèå H-ÊÐ â âåíîç-
íîé êðîâè (âåíîçíàÿ ãèïîêñåìèÿ) è òêàíÿõ (âòî-
ðè÷íàÿ òêàíåâàÿ ãèïîêñèÿ). Òàêèå ñîñòîÿíèÿ âîç-
íèêàþò, êîãäà â ðåçóëüòàòå íåñîîòâåòñòâèÿ ìåæ-
äó ñêîðîñòüþ äîñòàâêè ÊÐ è ïîòðåáíîñòüþ â íåì

êëåòîê, H-ÊÐ â òêàíÿõ è êëåòêàõ ñíèæàåòñÿ íèæå
"êðèòè÷åñêîãî" óðîâíÿ, àêòèâíîñòü äûõàòåëüíûõ
ôåðìåíòîâ ïàäàåò, ñêîðîñòü ïîòðåáëåíèÿ ÊÐ
ñíèæàåòñÿ, óìåíüøàåòñÿ îáðàçîâàíèå ìàêðî-
ýðãîâ è íàêàïëèâàþòñÿ íåäîîêèñëåííûå ïðîäóê-
òû, ïîâûøàåòñÿ íàïðÿæåíèå ÑÎ2 â òêàíÿõ è âå-
íîçíîé êðîâè [19].

Çíà÷èòåëüíîå âëèÿíèå íà ðàçâèòèå ãèïîêñè-
÷åñêèõ ñîñòîÿíèé ïðè ìûøå÷íîé ðàáîòå îêàçû-
âàåò òàêæå àêòèâíîñòü è ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòî-
ÿíèå êàðäèîðåñïèðàòîðíûõ ñèñòåì îðãàíèçìà.
Âîçáóæäåíèå äûõàòåëüíîãî öåíòðà ïîä âîçäåé-
ñòâèåì íåäîñòàòêà ÊÐ ïðèâîäèò ê ó÷àùåíèþ äû-
õàòåëüíîãî ðèòìà è âîçðàñòàíèþ äûõàòåëüíîãî
îáúåìà, ÷òî â ñâîþ î÷åðåäü îáåñïå÷èâàåò óñè-
ëåíèå ëåãî÷íîé è àëüâåîëÿðíîé âåíòèëÿöèè. Ïîñ-
ëåäíåå îáñòîÿòåëüñòâî, áëàãîäàðÿ óâåëè÷èâàþ-
ùåéñÿ ôóíêöèîíàëüíîé åìêîñòè ëåãêèõ, ñïîñîá-
ñòâóåò âîçðàñòàíèþ èõ äèôôóçíîé ïîâåðõíîñòè,
÷òî ñîïðîâîæäàåòñÿ ïîâûøåíèåì äîëè àëüâåî-
ëÿðíîé âåíòèëÿöèè â ìèíóòíîì îáúåìå äûõàíèÿ.
Óâåëè÷åíèå ëåãî÷íîé è àëüâåîëÿðíîé âåíòèëÿöèè
îáåñïå÷èâàåò âûäåëåíèå ÑÎ2. Â ðåçóëüòàòå ýòî-
ãî ñòàíîâèòñÿ âîçìîæíûì ïîääåðæàíèå ïàðöè-
àëüíûõ äàâëåíèé ýòèõ ãàçîâ â àëüâåîëÿðíîì âîç-
äóõå è àðòåðèàëüíîé êðîâè íà óðîâíÿõ, áëèçêèõ
ê çíà÷åíèÿì ïîêîÿ, ïðè ýòîì ïðîèñõîäèò âîñïîë-
íåíèå çàïàñîâ ÊÐ â àðòåðèàëüíîé êðîâè [20, 28].

Âîçáóæäåíèå ðåöåïòîðîâ êàðäèî-âàñêóëÿð-
íîãî öåíòðà ïîä âîçäåéñòâèåì ãèïîêñèè âûçûâà-
åò ó÷àùåíèå ñåðäå÷íûõ ñîêðàùåíèé è ïðèâîäèò
ê óâåëè÷åíèþ óäàðíîãî è ìèíóòíîãî îáúåìîâ
êðîâè, ÷òî îáåñïå÷èâàåò ïîâûøåíèå ñêîðîñòè
ïåðåíîñà ÊÐ àðòåðèàëüíîé êðîâüþ. Óâåëè÷åíèþ
óäàðíîãî îáúåìà ñïîñîáñòâóåò óñêîðåíèå âå-
íîçíîãî âîçâðàòà êðîâè îò ðàáîòàþùèõ ìûøö.
Óñèëåíèå êðîâîòîêà â ðàáîòàþùèõ ìûøöàõ
îáåñïå÷èâàåòñÿ ðàñêðûòèåì ðåçåðâíûõ êàïèë-
ëÿðîâ â ðåçóëüòàòå ðàññëàáëåíèÿ ãëàäêèõ ìûøö
ïðåêàïèëëÿðîâ è ìåòàòåðèîë [39]. Áëàãîäàðÿ
ýòîìó ñêîðîñòü äîñòàâêè ÊÐ ê ðàáîòàþùèì ìûø-
öàì óâåëè÷èâàåòñÿ, H-ÊÐ â ìûøå÷íûõ âîëîêíàõ
ïîâûøàåòñÿ, óëó÷øàþòñÿ óñëîâèÿ äëÿ êëåòî÷íîãî
äûõàíèÿ è äëÿ ñèíòåçà ÀÒÔ [4, 16]. Äåÿòåëüíîñòü
ïåðå÷èñëåííûõ âûøå ìåõàíèçìîâ íàïðàâëåíà
íà êîìïåíñàöèþ ãèïîêñèè ïðè íàãðóçêå. Ñòå-
ïåíü âûðàæåííîñòè ãèïîêñèè è èçìåíåíèå ñîñ-
òîÿíèÿ ðàáîòîñïîñîáíîñòè ïðè ôèçè÷åñêèõ íàã-
ðóçêàõ çàâèñÿò îò âåëè÷èíû êèñëîðîäíîãî çàïðî-
ñà ðàáîòàþùèõ ìûøö è îò ýôôåêòèâíîñòè ôóíê-
öèîíèðîâàíèÿ êîìïåíñàòîðíûõ ìåõàíèçìîâ îð-
ãàíèçìà, íàïðàâëåííûõ íà óìåíüøåíèå ðàçâèâà-
þùåéñÿ ïðè ðàáîòå ãèïîêñèè.
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SUMMARY
Physiological aspects of tension hypoxia  
R.Abdurahmanov

The review demonstrated the main physiologi-
cal aspects of tension hypoxia and its negative and
positive influence to human health and work capa-
city. This data is very actual for increasing resist-
ance of sportsman and improving their results. 

Ïîñòóïèëà 29.10.2003

ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  1/2004 

9



ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  1/2004

10

Òðàíñôóçèîííûå âèðóñíûå ãåïàòèòû
ó îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ

À. Ý. Äàäàøåâà
Îíêîëîãè÷åñêèé íàó÷íûé öåíòp, ã. Áàêó

Â íà÷àëå 70-õ ãã ìèíóâøåãî âåêà áûëî ïîêà-
çàíî, ÷òî HBsAg â êpîâè áîëüíûõ ëåéêîçàìè (ËÇ)
è ñîëèäíûìè çëîêà÷åñòâåííûìè îïóõîëÿìè (ÇÎ)
âûÿâëÿåòñÿ çíà÷èòåëüíî ÷àùå, ÷åì ñpåäè
çäîpîâîãî íàñåëåíèÿ, ïpîæèâàþùåãî â òåõ æå
påãèîíàõ [2]. Ñïóñòÿ 20 ëåò àíàëîãè÷íûå äàííûå
áûëè ïîëó÷åíû è â îòíîøåíèå ÷àñòîòû âûÿâëåíèÿ
àíòèòåë ê âèpóñó ãåïàòèòà Ñ (ÂÃÑ) [46]. Ýòè, ìíî-
ãîêpàòíî ïîäòâåpæäåííûå, äàííûå ïîñëóæèëè
îñíîâàíèåì äëÿ âûäåëåíèÿ îíêîëîãè÷åñêèõ è
îíêîãåìàòîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ â ñàìîñòîÿòåëü-
íóþ ãðóïïó âûñîêîãî ðèñêà èíôèöèðîâàíèÿ
âèpóñîì ãåïàòèòà Â (ÂÃÂ) è ÂÃÑ [7, 39].

Øèpîòà pàñïpîñòpàíåíèÿ ýòèõ èíôåêöèé,
îáúåäèíåííûõ â ãpóïïó "òpàíñôóçèîííûõ âèpóñ-
íûõ ãåïàòèòîâ" (ÒÃ), ñpåäè áîëüíûõ ÇÎ è ËÇ, îöå-
íèâàåìàÿ ïî ÷àñòîòå âûÿâëåíèÿ ó íèõ ñïåöèôè-
÷åñêèõ ìàpêåpîâ èíôèöèpîâàíèÿ âèpóñàìè ÒÃ
(ÂÒÃ), ïî îöåíêàì pàçëè÷íûõ èññëåäîâàòåëåé êî-
ëåáëåòñÿ â øèpîêèõ ïpåäåëàõ. Ïîäîáíàÿ âàpèà-
áåëüíîñòü, âåpîÿòíî, îáóñëîâëåíà èõ çàâèñè-
ìîñòüþ îò ñïåöèôè÷íîñòè è ÷óâñòâèòåëüíîñòè
ìåòîäîâ èõ èíäèêàöèè, îò ñïåêòpà îïpåäåëÿå-
ìûõ ìàpêåpîâ, îò ýïèäåìèîëîãè÷åñêèõ îñîáåí-
íîñòåé påãèîíîâ, â êîòîpûõ ïpîâîäèëîñü èññëå-
äîâàíèå (påãèîíàëüíûå îñîáåííîñòè pàñï-
pîñòpàíåíèÿ ýòèõ èíôåêöèé îêàçûâàþò îùóòè-
ìîå âëèÿíèå è íà ïîêàçàòåëè èíôèöèpîâàííîñ-
òè áîëüíûõ ÇÎ è ËÇ), îò pàçìåpîâ âûáîpêè îáñ-
ëåäóåìûõ è åå ñîñòàâà ïî íîçîëîãèÿì (pàçíî-
âèäíîñòü ËÇ è ÇÎ, ëîêàëèçàöèÿ ÇÎ, êëèíè÷åñêàÿ
ñòàäèÿ è èììóíîëîãè÷åñêèé ñòàòóñ) è äp.

Îáîáùèâ äàííûå, ïpåäñòàâëåííûå â äîñòóï-
íûõ íàì èñòî÷íèêàõ ëèòåpàòópû, ìû ïpèøëè ê âû-
âîäó î òîì, ÷òî â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ÷àñòîòà
âûÿâëåíèÿ HBsAg ñpåäè îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ
ìîæåò ñîñòàâëÿòü êàê âñåãî 3%, òàê è äîñòèãàòü
97%, õîòÿ â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ñpåäè áîëüíûõ
ñîëèäíûìè ÇÎ îí êîëåáëåòñÿ â ïpåäåëàõ îò 5%
äî 30%, ñpåäè áîëüíûõ ëèìôîìàìè (ËÔ) - îò 10%
äî 40%, à ó áîëüíûõ ËÇ - îò 15% äî 60% [24, 43, 46].

Èíôîpìàöèÿ î øèpîòå pàñïpîñòpàíåíèÿ
ñpåäè îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ èíôåêöèè, âûç-
âàííîé ÂÃÑ òàêæå íåîäíîçíà÷íà. Ñîãëàñíî
èìåþùèìñÿ â ëèòåpàòópå äàííûì ÷àñòîòà âûÿâ-
ëåíèÿ àíòèòåë ê ÂÃÑ (àíòè-ÂÃÑ) òàêæå êîëåáëåòñÿ
â øèpîêèõ ïpåäåëàõ, ÷àùå âñåãî ñîñòàâëÿÿ îò
5% äî 25% ó áîëüíûõ ñîëèäíûìè ÇÎ, îò 10% äî

40% ó áîëüíûõ ËÔ è îò 15% äî 50% ó áîëüíûõ ËÇ
[8, 9, 26, 41, 50, 52, 54, 75].

Ìû îápàòèëè âíèìàíèå íà îòìå÷àåìûå
ìíîãèìè àâòîpàìè çàêîíîìåpíîñòè. Îäíà èç
íèõ ñîñòîÿëà â òîì, ÷òî, â ñpåäíåì, ÷àñòîòà âû-
ÿâëåíèÿ ìàpêåpîâ èíôèöèpîâàíèÿ ÂÒÃ ó áîëüíûõ
ËÇ âûøå, ÷åì ó áîëüíûõ ñîëèäíûìè ÇÎ, à áîëü-
íûå ËÔ ïî ýòîìó ïîêàçàòåëþ çàíèìàþò ïpîìå-
æóòî÷íîå ïîëîæåíèå. Êpîìå òîãî, ñpåäè áîëü-
íûõ ÇÎ è ËÇ íåpåäêî îòìå÷àþòñÿ ñëó÷àè ìèêñò-
èíôåêöèè, èäåíòèôèöèpóåìîé ïî îäíîâpåìåí-
íîìó âûÿâëåíèþ ìàpêåpîâ èíôèöèpîâàíèÿ, êàê
ÂÃÂ, òàê è ÂÃÑ.

Ó÷èòûâàÿ, ÷òî îñîáåííîñòè pàñïpîñòpàíå-
íèÿ èíôåêöèé, âûçâàííûõ ÂÒÃ ñpåäè áîëüíûõ ÇÎ
óæå áîëåå 15 ëåò öåëåíàïpàâëåííî èññëåäóþò-
ñÿ àçåpáàéäæàíñêèìè îíêîëîãàìè, íèæå ìû îñ-
òàíîâèìñÿ íà îñíîâíûõ påçóëüòàòàõ ýòèõ íàáëþ-
äåíèé, pàñêpûâàþùèõ pÿä îñîáåííîñòåé
pàñïpîñòpàíåíèÿ è òå÷åíèÿ ýòèõ èíôåêöèé ó
áîëüíûõ pàçëè÷íûìè ÇÎ.

Â ñàìîì ïåpâîì èç íèõ, ïpîâåäåííûì åùå â
1987-1992 ãã. è îõâàòèâøåì áîëåå 4 òûñÿ÷
ñåpîëîãè÷åñêè îáñëåäîâàííûõ ñ ïîìîùüþ èì-
ìóíîôåpìåíòíîãî ìåòîäà áîëüíûõ pàçëè÷íûìè
ÇÎ è áîëåå 200 áîëüíûõ äîápîêà÷åñòâåííûìè
îïóõîëÿìè (ÄÎ), áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ÷àñòîòà
îáíàðóæåíèÿ HBsAg ó áîëüíûõ ñ ÄÎ íå èìåëà
ñóùåñòâåííîãî îòëè÷èÿ îò òàêîâîé ó çäîðîâûõ
æèòåëåé ã.Áàêó (3,5%). Â òî æå âpåìÿ, ó ïàöèåí-
òîâ ñî ÇÎ â ìîìåíò èõ ãîñïèòàëèçàöèè â ñòàöèî-
íàð ñîñòàâèëà, â ñpåäíåì, 15% è áûëà â 4 ðàçà
âûøå, ÷åì ó çäîðîâûõ ëèö. ×àñòîòà âûÿâëåíèÿ
HBsAg êîëåáàëàñü îò 5% äî 18,2% è ó áîëüíûõ
ñîëèäíûìè ÇÎ è â ñpåäíåì, ñîñòàâèëà 13%. Â òî
æå âpåìÿ ó áîëüíûõ ËÔ ýòîò ïîêàçàòåëü äîñòèãàë
21,7% [27].

Â äàëüíåéøåì ñåpîëîãè÷åñêèì èññëåäîâà-
íèÿì íà ìàpêåpû èíôèöèpîâàíèÿ ÂÃÂ áûëè ïîä-
âåpãíóòû áîëüíûå pàêîì ìîëî÷íîé æåëåçû
(ÐÌÆ) [45], æåëóäêà (ÐÆ) [1, 42], ìàòêè (ÐÌ) è
ÿè÷íèêîâ (Ðß) [5], òîëñòîé êèøêè [1], ëåãêîãî (ÐË)
[48] è ËÔ [33]. Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî, ïpèìåpíî,
ó 7% HBsAg-ïîçèòèâíûõ ïàöèåíòîâ èíôåêöèÿ áû-
ëà âûçâàíà ìóòàíòíûì âàpèàíòîì ÂÃÂ, äåôåêò-
íûì ïî HBcAg [4].

Îáñëåäîâàíèå áîëüíûõ ÇÎ äëÿ âûÿâëåíèÿ
àíòè-ÂÃÑ â ã.Áàêó áûëè âïåpâûå ïpîâåäåíû â



1992 ã. [33]. Â äàëüíåéøåì ýòè àíòèòåëà áûëè âû-
ÿâëåíû ó áîëüíûõ ÐÌÆ [3, 45], ÐÆ [1], ÐË [48], ÐÌ
è Ðß [5], òîëñòîé êèøêè [1] è ËÔ [69].

Hå îñòàíàâëèâàÿñü íà påçóëüòàòàõ ýòèõ èñ-
ñëåäîâàíèé â îòäåëüíîñòè, ïpèâåäåì påçóëüòàòû
ìåòààíàëèçà pàíåå îïóáëèêîâàííûõ äàííûõ, ïî-
ëó÷åííûõ â õîäå èññëåäîâàíèé, ïpîâåäåííûõ â
Îíêîëîãè÷åñêîì íàó÷íîì öåíòpå â ã.Áàêó çà
1991-2000 ãã. Îêàçàëîñü, ÷òî óñpåäíåííûå ïîêà-
çàòåëè èíôèöèpîâàííîñòè ÂÒÃ ñpåäè 2418 áîëü-
íûõ ÇÎ è 737 áîëüíûõ ËÔ ñîñòàâèëè â îòíîøåíèè
HBsAg, ïpèìåpíî, 12% ïpè ÇÎ è 23% ïpè ËÔ, à â
îòíîøåíèè àíòè-ÂÃÑ - 9% ïpè ÇÎ è 11% ïpè ÇË [44]

Â 2003 ã. áûë çàâåpøåí påòpîñïåêòèâíûé
àíàëèç påçóëüòàòîâ îáñëåäîâàíèÿ ïî÷òè 3 òûñÿ÷
áîëüíûõ ÇÎ (ÐÌÆ, ÐË è ÐÆ), ïîêàçàâøèé ÷òî
HBsAg ïpèñóòñòâîâàë â êpîâè, ïpèìåpíî, 10%
áîëüíûõ: îêîëî 11% èç íèõ îêàçàëèñü ñåpîïîçè-
òèâíûìè â îòíîøåíèè àíòè-ÂÃÑ. È âíîâü ïpîÿâè-
ëàñü òåíäåíöèÿ ÷àñòîòû âûÿâëåíèÿ HBsAg è àíòè-
ÂÃÑ ê óâåëè÷åíèþ ïî ìåpå âîçpàñòàíèÿ ñòàäèè
çàáîëåâàíèÿ. Ñpàâíåíèå ÷àñòîòû âûÿâëåíèÿ ýòèõ
ìàpêåpîâ ó áîëüíûõ ëîêàëüíûìè è pàñïpîñòpà-
íåííûìè ôîpìàìè ýòèõ ÇÎ îáíàpóæèëî, ÷òî ñòå-
ïåíü èíôèöèpîâàííîñòè ó ïåpâûõ áûëà îùóòèìî
ìåíüøå, íåæåëè ó ïîñëåäíèõ [11]. Êpîìå òîãî, â
õîäå ýòèõ èññëåäîâàíèé áûë óñòàíîâëåí ôàêò
áîëåå ÷àñòîãî âûÿâëåíèÿ ó íèõ, ïî ñpàâíåíèþ ñ
äîíîpàìè êpîâè, àíòèòåë ê âèpóñó ãåïàòèòà G
[12] è íàëè÷èå ó ÷àñòè îáñëåäîâàííûõ áîëüíûõ
ÐHÊ TTV [65].

Òàêèì îáðàçîì, íåñìîòpÿ íà êîëåáàíèÿ ïî-
êàçàòåëåé èíôèöèpîâàííîñòè îíêîëîãè÷åñêèõ
áîëüíûõ, òîëüêî ïpèâåäåííûõ âûøå äàííûõ, ïîëó-
÷åííûõ çàpóáåæíûìè è àçåpáàéäæàíñêèìè èñ-
ñëåäîâàòåëÿìè, äîñòàòî÷íî äëÿ îñîçíàíèÿ ìàñ-
øòàáîâ ïðîáëåìû âèðóñíûõ ãåïàòèòîâ ó äàííîãî
êîíòèíãåíòà ïàöèåíòîâ.

Øèpîêîå pàñïpîñòpàíåíèå ýòèõ èíôåêöèé
ñpåäè îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ ñòàâèò ïåpåä îí-
êîëîãàìè pÿä âàæíûõ çàäà÷, ÷àñòü èç êîòîpûõ
óæå ÷àñòè÷íî påøåíà.

Ïpåæäå âñåãî, íåñìîòpÿ íà ïpîâîäèìûé â
îíêîëîãè÷åñêèõ ñòàöèîíàpàõ êîìïëåêñ ïpîôè-
ëàêòè÷åñêèõ ìåpîïpèÿòèé, ÷àñòîòà âûÿâëåíèÿ ó
áîëüíûõ ñïåöèôè÷åñêèõ ìàpêåpîâ èíôèöèpîâà-
íèÿ ÂÒÃ âñå åùå îñòàåòñÿ äîñòàòî÷íî âûñîêîé.

Âûñîêóþ èíôèöèpîâàííîñòü áîëüíûõ ÇÎ è,
îñîáåííî, ËÇ òpàäèöèîííî ñâÿçûâàþò ñ ÷àñòûìè
òpàíñôóçèÿìè êðîâè è åå äåðèâàòîâ è ìíîãî÷èñ-
ëåííûìè ïàðåíòåðàëüíûìè ìàíèïóëÿöèÿìè, êîòî-
ðûì îíè ïîäâåðãàþòñÿ â ïðîöåññå îáñëåäîâà-
íèÿ è ëå÷åíèÿ. Áîëåå òîãî, ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî áîëü-
íûå ÇÎ è ËÇ áîëåå ÷óâñòâèòåëüíû ê èíôèöèðîâà-
íèþ áèîïàòîãåíàìè è, â òîì ÷èñëå, ÂÒÃ, èç-çà
ñíèæåíèÿ ó íèõ ïpîòèâîèíôåêöèîííîé påçèñòå-
íòíîñòè, ñâÿçàííîãî ñ èììóíîäåïpåññèåé,
îáóñëîâëåííîé êàê ñèñòåìíûì äåéñòâèåì ÇÎ
[35], òàê è ïðîòèâîîïóõîëåâûì ëå÷åíèåì. Ñ÷èòà-

åòñÿ, ÷òî èìåííî ýòè îáñòîÿòåëüñòâà ñîçäàþò
ïðåäïîñûëêè äëÿ âîçíèêíîâåíèÿ â îíêîëîãè÷åñ-
êèõ è ãåìàòîëîãè÷åñêèõ ñòàöèîíàpàõ ãðóïïîâûõ
çàáîëåâàíèé, íàïîäîáèå òèïè÷íûõ íîçîêîìèàëü-
íûõ èíôåêöèé, ê êîòîpûì, ñ èçâåñòíûìè îãî-
âîpêàìè, ìîãóò áûòü ïpè÷èñëåíû è èíôåêöèè,
îáóñëîâëåííûå ÂÒÃ [14, 23].

Îòìåòèì, ÷òî íàpÿäó ñ èçëîæåííîé è äîìè-
íèpóþùåé íûíå òî÷êîé çpåíèÿ, âûñêàçàíà è
äpóãàÿ, ìåíåå èçâåñòíàÿ, ñòîpîííèêè êîòîpîé
ñ÷èòàþò, ÷òî âûñîêàÿ èíôèöèpîâàííîñòü ÂÒÃ
áîëüíûõ ÇÎ ìîæåò áûòü íå ñëåäñòâèåì, à îäíîé
èç ïpè÷èí âîçíèêíîâåíèÿ ÇÎ. Hèæå ìû ïpèâåäåì
âàæíåéøèå ïîñûëêè, äåìîíñòpèpóþùèå ïpàâî
ýòîé òî÷êè çpåíèÿ íà ñóùåñòâîâàíèå.

Èçâåñòíî, ÷òî ìåæäó õpîíè÷åñêèìè èíôåê-
öèÿìè, âûçâàííûìè ÂÃÂ è, îñîáåííî, ÂÃÑ, è ãåïà-
òîöåëëþëÿpíûì pàêîì ïå÷åíè ïpîñëåæèâàåòñÿ
îò÷åòëèâàÿ ýòèîïàòîãåíåòè÷åñêàÿ ñâÿçü [2]. Ýòî
ïîçâîëÿåò òåîpåòè÷åñêè äîïóñòèòü, ÷òî ýòè
âèpóñû ìîãóò âûçûâàòü è äpóãèå ÇÎ, òåì áîëåå,
÷òî äëÿ îáåèõ èíôåêöèé õàpàêòåpåí öåëûé pÿä
"âíåïå÷åíî÷íûõ ïpîÿâëåíèé" [10]. Îäíàêî, åñëè
â ñîñòàâå ãåíîìà ÂÃÂ, îáëàäàþùåãî, ê òîìó æå
ìóòàãåííîé àêòèâíîñòüþ, èìååòñÿ Õ-ãåí, ñïîñîá-
íûé, â ïpèíöèïå, âûïîëíÿòü pîëü ìîëåêóëÿpíîãî
ïpîìîòîpà (òpàíñàêòèâàòîpà òpàíñêpèïöèè)
êàíöåpîãåíåçà, òî ãåíîì ÂÃÑ âîîáùå ëèøåí êà-
êèõ-ëèáî îíêîãåííûõ ýëåìåíòîâ [30]. Òåì íå ìå-
íåå, â ëèòåpàòópå åñòü ñâåäåíèÿ î âîçìîæíîé
ïpè÷àñòíîñòè ýòèõ âèpóñîâ ê îòäåëüíûì ÇÎ: ÂÃÂ -
ê îïóõîëÿì ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû [2], à ÂÃÑ - ê
íåêîòîpûì òèïàì ËÔ [74]. Ïpèpîäó òàêîé ñâÿçè
ìîæíî òpàêòîâàòü ñ íåñêîëüêèõ ïîçèöèé.

Ñîãëàñíî ïåpâîé èç íèõ, èíòåãpàöèÿ ãåíîìà
ÂÃÂ â ãåíîì ãåïàòîöèòîâ è âíåï÷åíî÷íûõ êëåòîê
ñîïpîâîæäàåòñÿ èçìåíåíèÿìè ïåpâè÷íîé ñòpóê-
òópû êëåòî÷íîé ÄHÊ, ñïîñîáíûìè äåñòàáèëè-
çèpîâàòü ãåíîì è èíèöèèpîâàòü îïóõîëåâóþ
òpàíñôîpìàöèþ êëåòîê [29]. Ýòà ïîçèöèÿ êîñ-
âåííî ïîäòâåpæäàåòñÿ ïîëó÷åííûìè åùå 15 ëåò
íàçàä äàííûìè î òîì, ÷òî ìåæäó ÷àñòîòîé âîç-
íèêíîâåíèÿ íåôpîáëàñòîìû ó äåòåé è íàëè÷èåì
ó èõ pîäèòåëåé õðîíè÷åñêîãî íîñèòåëüñòâà
HBsAg, ñóùåñòâîâàëà âûñîêàÿ êîððåëÿöèÿ [40].

Âòîpàÿ ïîçèöèÿ ñâÿçûâàåò ïîÿâëåíèå ÇÎ íå ñ
âèpóñàìè, à ñ âûçâàííûìè èìè õpîíè÷åñêèìè
èíôåêöèÿìè, îòâîäÿ èì pîëü ïpè÷èíû äåñòpóêöèè
èíôèöèpîâàííûõ êëåòîê è påàêòèâíîãî âîñïàëå-
íèÿ. Håêpîç ñòèìóëèpóåò êîìïåíñàòîpíóþ ïpîëè-
ôåpàöèþ ñîñåäíèõ êëåòîê, à ñpåäè ïpîäóêòîâ
âîñïàëåíèÿ èìåþòñÿ ñâîáîäíîpàäèêàëüíûå è
ãåíîòîêñè÷åñêèå ñîåäèíåíèÿ, äëÿ êîòîpûõ íàè-
áîëåå óÿçâèìû èìåííî ïpîëèôåpèpóþùèå êëåò-
êè. Ýòà òî÷êà çpåíèÿ ñîãëàñóåòñÿ ñ êîíöåïöèåé
î âåäóùåé pîëè â êàöåpîãåíåçå íàpóøåíèé òêà-
íåâîãî ãîìåîñòàçà [29]. Òàê, âîçíèêíîâåíèå ËÔ,
àññîöèèpîâàííûõ ñ âûçâàííîé ÂÃÑ èíôåêöèåé,
îáúÿñíÿþò äëèòåëüíîé ñòèìóëÿöèåé âèpóñîì

ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  1/2004 

11



ïpîëèôåpàöèè îïðåäåëåííîé ïîïóëÿöèè Â-ëèì-
ôîöèòîâ, ñïîñîáñòâóþùåé, ñ îäíîé ñòîpîíû, íà-
êîïëåíèþ ìóòàöèé ïðîòîîíêîãåíîâ è ãåíîâ-ñóïpåñ-
ñîpîâ, à ñ äpóãîé ñòîpîíû, ê pàçâèòèþ ïpîãpåñ-
ñèpóþùèõ èììóíîëîãè÷åñêèõ íàpóøåíèé [73].

Ñòîpîííèêè òpåòüåé ïîçèöèè àïåëëèpóþò ê
ìíîãî÷èñëåííûì äàííûì î òîì, ÷òî äàæå ïpè
áåññèìïòîìíîì, íî ïpîäîëæèòåëüíîì òå÷åíèè
pàçâèòèå ýòèõ èíôåêöèé ñîïpîâîæäàåòñÿ êëèíè-
÷åñêè êîìïåíñèpîâàííîé ãåïàòîöåëëþëÿpíîé
äèñôóíêöèåé, íà ôîíå êîòîpîé ôîpìèpóþòñÿ
ìåòàáîëè÷åñêèå è ýíäîêðèííûå ñäâèãè, òàê èëè
èíà÷å, ñïîñîáñòâóþùèå ïîâûøåíèþ ÷àñòîòû
âîçíèêíîâåíèÿ ÇÎ, âîîáùå. Ýòà òî÷êà çpåíèÿ
îñîáåííî ïðèâëåêàòåëüíà äëÿ îáúÿñíåíèÿ ïpè÷èí
âîçíèêíîâåíèÿ ãîpìîíîçàâèñèìûõ ÇÎ è, â ÷àñò-
íîñòè, ÐÌÆ [3].

È, íàêîíåö, ÷åòâåpòàÿ ïîçèöèÿ pîëü îñíîâ-
íîé ïpè÷èíû ïîâûøåíèÿ ÷àñòîòû âîçíèêíîâåíèÿ
ÇÎ îòâîäèò èììóíîäåïpåññèè, ñîïpîâîæäàþ-
ùåéñÿ óãíåòåíèåì ïpîòèâîîïóõîëåâîé påçèñòå-
íòíîñòè è, ñîîòâåòñòâåííî, ôîpìèpîâàíèåì â
îpãàíèçìå ïpåäèñïîçèöèè ê îïóõîëåâîìó pîñòó.
Òàêàÿ èììóíîäåïpåññèÿ ìîæåò ëèáî pàçâèòüñÿ
âñëåäñòâèå ïpèñîåäèíåíèÿ èììóíîëîãè÷åñêèõ
íàpóøåíèé ê óïîìÿíóòûì âûøå ãîpìîíàëüíî-ìå-
òàáîëè÷åñêèì ñäâèãàì ("ìåòàáîëè÷åñêàÿ" èììó-
íîäåïpåññèÿ), ëèáî áûòü ñëåäñòâèåì àóòîèì-
ìóííûõ ïpîöåññîâ, êîòîpûå èãpàþò âàæíóþ
pîëü â ïàòîãåíåçå îáåèõ èíôåêöèé ("èììóíîïà-
òîëîãè÷åñêàÿ" èììóíîäåïpåññèÿ) [31]

Ðàññìàòpèâàÿ ýòè àpãóìåíòû â êîìïëåêñå,
íå òpóäíî óáåäèòüñÿ â òîì, ÷òî õpîíè÷åñêîå òå-
÷åíèå îáåèõ èíôåêöèé â îïðåäåëåííûõ ñèòóàöè-
ÿõ äåéñòâèòåëüíî ìîæåò ïpèâåñòè ê ôîðìèðîâà-
íèþ â îðãàíèçìå óñëîâèé, ïpÿìî èëè êîñâåííî,
ñïîñîáñòâóþùèõ, âî âñÿêîì ñëó÷àå, ïîâûøåíèþ
âåpîÿòíîñòè âîçíèêíîâåíèÿ ÇÎ è/èëè ËÇ. Èíà÷å
ãîâîpÿ, ïîêà íåëüçÿ èñêëþ÷èòü òîãî, ÷òî ëèöà ñ
õpîíè÷åñêèìè èíôåêöèÿìè, âûçâàííûìè ÂÒÃ, ìîãóò
÷àùå áîëåòü îíêîëîãè÷åñêèìè çàáîëåâàíèÿìè.

Håîäíîçíà÷íîñòü òpàêòîâîê ïpèpîäû ýòîãî
ôåíîìåíà óêàçûâàåò íà íåîáõîäèìîñòü äàëü-
íåéøåãî èçó÷åíèÿ íå òîëüêî ïpè÷èí, íî è ýïèäå-
ìèîëîãè÷åñêèõ îñîáåííîñòåé íîçîêîìèàëüíîãî
õàpàêòåpà pàñïpîñòpàíåíèÿ ýòèõ èíôåêöèé â
ñòàöèîíàpàõ óêàçàííîãî ïpîôèëÿ.

Â ýòîì êîíòåêñòå îïpåäåëåííûé èíòåpåñ
ïpåäñòàâëÿþò påçóëüòàòû, ïîëó÷åííûå â õîäå
óïîìÿíóòûõ âûøå íàáëþäåíèé, äåìîíñòpèpóþ-
ùèå ýïèäåìèîëîãè÷åñêèå îñîáåííîñòè pàñ-
ïpîñòpàíåíèÿ èíôåêöèé, âûçâàííûõ ÂÒÃ â îíêî-
ëîãè÷åñêîì ñòàöèîíàpå.

Âî-ïåpâûõ, ïpè âñåõ òèïàõ ÇÎ âûÿâèëàñü òåí-
äåíöèÿ âîçpàñòàíèÿ ÷àñòîòû âûÿâëåíèÿ ìàpêå-
pîâ ÂÒÃ ïî ìåpå óâåëè÷åíèÿ êëèíè÷åñêîé ñòàäèè
ÇÎ [37], ÷òî, âåpîÿòíî, ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì
âîçpàñòàíèÿ pèñêà èíôèöèpîâàíèÿ ñ óâåëè÷å-
íèåì âpåìåíè ïpåáûâàíèÿ â îíêîëîãè÷åñêîì

ñòàöèîíàpå, òåì áîëåå, ÷òî ñpåäè pàíåå ãîñïè-
òàëèçèpîâàííûõ ïàöèåíòîâ ÷àñòîòà âûÿâëåíèÿ
HBsAg è àíòè-ÂÃÑ íåñêîëüêî âûøå, ÷åì ñpåäè
âïåpâûå ãîñïèòàëèçèpóåìûõ ïàöèåíòîâ [11, 27],

Âî-âòîpûõ, ïpîñïåêòèâíîå (äâóõêpàòíîå, ñ
èíòåpâàëîì â ïîëãîäà) îáñëåäîâàíèå ãpóïïû
HBsAg-íåãàòèâíûõ áîëüíûõ ïîêàçàëî, ÷òî çà
ïåpèîä ìåæäó äâóìÿ èññëåäîâàíèÿìè, ïpîèçîø-
ëî èíôèöèpîâàíèå 8,7% áîëüíûõ [4]. Â ãpóïïå
áîëüíûõ ñîëèäíûìè ÇÎ ÷àñòîòà âûÿâëåíèÿ àíòè-
ÂÃÑ êëàññà IgM, ÿâëÿþùèõñÿ ìàpêåpàìè ïåpâî-
ãî êîíòàêòà îpãàíèçìà ñ ÂÃÑ, óáûâàëà ïî ìåpå
óâåëè÷åíèÿ êëèíè÷åñêîé ñòàäèè ÇÎ, ÷òî êîñâåí-
íî óêàçûâàëî íà ïpåèìóùåñòâåííîå èíôè-
öèpîâàíèå áîëüíûõ íà pàííèõ ñpîêàõ ïpåáûâà-
íèÿ â ñòàöèîíàpå. Ïpè ýòîì, "ñâåæåå" èíôè-
öèpîâàíèå ÂÃÑ áûëî îòìå÷åíî, ïpèìåpíî, ó 10%
áîëüíûõ [4].

Â-òpåòüèõ, ïpîñïåêòèâíîå êëèíèêî-ëàáîpà-
òîpíîå íàáëþäåíèå çà ãpóïïàìè HBsAg-ïîçèòèâ-
íûõ áîëüíûõ è ñåpîïîçèòèâíûõ ïî îòíîøåíèþ ê
ÂÃÑ áîëüíûõ ïîêàçàëî, ÷òî ó àáñîëþòíîãî áîëü-
øèíñòâà áîëüíûõ èíôåêöèè íîñèëè õpîíè÷åñêèé
õàpàêòåp, ïpè÷åì, ïpèìåpíî, ó òpåòè èíôè-
öèpîâàííûõ áîëüíûõ ñóáêëèíè÷åñêàÿ èíôåêöèÿ
ñîïpîâîæäàëàñü påïëèêàöèåé ÂÃÂ [4, 27].

Â-òpåòüèõ, ñpåäè áîëüíûõ ÇÎ èíôåêöèÿ
ïpîòåêàëà ïpåèìóùåñòâåííî â ñóáêëèíè÷åñêèõ
ôîpìàõ. Åùå 15 ëåò íàçàä â íàøåé êëèíèêå áûëî
ïîêàçàíî, ÷òî ñ óâåëè÷åíèåì ñòàäèè ÐÌÆ ÷àñòî-
òà âûÿâëåíèÿ HBsAg è HBeAg çàìåòíî âîçpàñòà-
ëà, à ÷àñòîòà âûÿâëåíèÿ àíòè-HBs - ñíèæàëàñü.
Èíà÷å ãîâîpÿ, ïî ìåpå âîçpàñòàíèÿ çàïóùåí-
íîñòè ÐÌÆ ïpîèñõîäèëî ó÷àùåíèå ñëó÷àåâ
ïåpåõîäà èíôåêöèè â õpîíè÷åñêóþ ôîpìó ñ
ïpîäîëæèòåëüíîé påïëèêàöèåé âèpóñà. Áûëî
òàêæå óñòàíîâëåíî, ÷òî ñ óâåëè÷åíèåì ñòàäèè
ÐÌÆ äîëÿ ñëó÷àåâ çàòÿæíîãî òå÷åíèÿ èíôåêöèè
(â ñpåäíåì, ñîñòàâèâøàÿ îêîëî 75% âñåõ èíôè-
öèpîâàííûõ) îùóòèìî âîçpàñòàëà, äîëÿ ñëó÷àåâ
îñòpîãî òå÷åíèÿ èíôåêöèè ñíèæàëàñü. Ïîñëåä-
íåå êîñâåííî óêàçûâàëî íà òî, ÷òî ó áîëüøèí-
ñòâà áîëüíûõ çàpàæåíèå èìåëî ìåñòî óæå â
ïpîøëîì - ëèáî íà áîëåå pàííèõ ñòàäèÿõ çàáî-
ëåâàíèÿ, ëèáî äî åãî íà÷àëà [2].

Ó÷èòûâàÿ áîëüøîå ñõîäñòâî ïóòåé pàñïpîñò-
pàíåíèÿ ÂÃÂ è ÂÃÑ, ìîæíî ïîëàãàòü, ÷òî pàñ-
ïpîñòpàíåíèå èíôåêöèè, âûçâàííîé ÂÃÑ ó îíêî-
ëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ, ìàëî îòëè÷àëîñü îò òàêîâî-
ãî ó èíôåêöèè, âûçâàííîé ÂÃÂ.

Ñåãîäíÿ ìîæíî óâåpåííî ãîâîpèòü î òîì,
÷òî èíôåêöèè, âûçâàííûå ÂÒÃ ó áîëüíûõ ÇÎ, êàê è
ó èíôèöèpîâàííûõ ýòèìè âèpóñàìè çäîpîâûõ
ëèö, ìîãóò ïpîòåêàòü êàê â êëèíè÷åñêè ìàíèôåñò-
íûõ (â âèäå æåëòóøíûõ è áåçæåëòóøíûõ ôîpì),
òàê è â ñóáêëèíè÷åñêèõ (èíàïïàpàíòíûõ) âàpèàí-
òàõ. Ïîýòîìó âàæíîå êëèíèêî-ýïèäåìèîëîãè÷åñ-
êîå çíà÷åíèå ïpèîápåòàåò âîïpîñ îá îñîáåí-
íîñòÿõ ñîîòíîøåíèÿ ýòèõ ôîpì èíôåêöèé ó äàí-
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íîãî êîíòèíãåíòà áîëüíûõ, òåì áîëåå, ÷òî ó íèõ
ìîæåò îòìå÷àòüñÿ øèpîêèé ñïåêòp êëèíè÷åñêèõ
ôîðì, êàê ïî õàpàêòåpó òå÷åíèÿ (îò ëåãêèõ òèïè÷-
íûõ äî òÿæåëûõ õîëåñòàòè÷åñêèõ, òàê è ïî
âpåìåííûì ïîêàçàòåëÿì èíôåêöèîííîãî ïpîöåñ-
ñà (îò îñòpûõ äî õpîíè÷åñêèõ).

Håîáõîäèìî ïîä÷åpêíóòü, ÷òî pàçíûå èñ-
ñëåäîâàòåëè, èçó÷àâøèå ýòîò âîïpîñ, ïpèâîäÿò
pàçíûå, à èíîãäà è ïpîòèâîpå÷èâûå påçóëüòàòû.
Âîçìîæíî, ÷òî òàêàÿ íåîäíîçíà÷íîñòü ñóæäåíèé
ñâÿçàíà ñ pàçíèöåé â ñîñòàâå îáñëåäîâàííûõ
áîëüíûõ, êàê ïî òèïó îíêîëîãè÷åñêîãî çàáîëåâà-
íèÿ, òàê è ïî óñëîâèÿì ïpîâåäåíèÿ èññëåäîâà-
íèé. Â ÷àñòíîñòè, ïî îäíîìó ìíåíèþ [46], íàëè-
÷èå è âûpàæåííîñòü êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé ãå-
ïàòèòîâ Â (ÃÂ) è Ñ (ÃÑ) èëè èõ îòñóòñòâèå ó ïàöè-
åíòîâ ñ ÇÎ ïðÿìî çàâèñèò îò öåëè è ìåòîäîâ âû-
ÿâëåíèÿ èíôèöèðîâàííûõ: åñëè ïpè îáû÷íîì êëè-
íè÷åñêîì íàáëþäåíèè ó íèõ âûÿâëÿþòñÿ ëèøü ìà-
íèôåñòíûå ôîðìû ãåïàòèòîâ, òî ïpè öåëåíàïpàâ-
ëåííîì ëàáîpàòîpíîì ñêðèíèíãå àáñîëþòíî
ïðåîáëàäàþò áåçæåëòóøíàÿ è ñóáêëèíè÷åñêèå
(èíàïïàðàíòíûå) ôîðìû [4, 27].

Çäåñü æå ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ñóùåñòâóåò 2
ïpîòèâîïîëîæíûõ ìíåíèÿ ïî ïîâîäó ïpåîáëàäà-
þùèõ ôîpì òå÷åíèÿ ÃÂ è ÃÑ ó áîëüíûõ ÇÎ è ËÇ.
Ñòîpîííèêè îäíîé èç òî÷åê çpåíèÿ ïpèâîäÿò
äàííûå, ñîãëàñíî êîòîpûì ñpåäè påãèñòpèpóå-
ìûõ ó äàííîãî êîíòèíãåíòà áîëüíûõ êëèíè÷åñêè
ìàíèôåñòíûõ ôîpì ÃÂ è ÃÑ ïpåîáëàäàþò ñpåä-
íåòÿæåëûå è òÿæåëûå ôîpìû [49, 68]. Âûñêàçàíî
ïpåäïîëîæåíèå, ÷òî pàçâèòèå òÿæåëûõ ôîpì ÃÂ
ñâÿçàíî ñ èíôåêöèåé, âûçâàííîé ìóòàíòíûì (äå-
ôåêòíûì ïî HBeAg) øòàììîì [7, 58]. Ñîãëàñíî
âòîpîìó ìíåíèþ, íàèáîëåå ÷àñòî ó áîëüíûõ ÇÎ
òå÷åíèå ÃÂ îòëè÷àåòñÿ ñêóäíîñòüþ è ìàëîé
âûpàæåííîñòüþ êëèíè÷åñêèõ ïpîÿâëåíèé, ïpå-
îáëàäàíèåì áåçæåëòóøíûõ ôîpì ñ óìåpåííîé
ãèïåpôåpìåíòåìèåé [53, 54, 61, 71, 72].

Â ïpîâåäåííûõ â íàøåé êëèíèêå íàáëþäåíè-
ÿõ çà áîëüøîé ãpóïïîé HBsAg-ïîçèòèâíûõ áîëü-
íûõ ÐÌÆ áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî èíôåêöèÿ ïpîòå-
êàëà: â æåëòóøíîé ôîpìå - â 6,9% (÷àñòîòà åå
påãèñòpàöèè óáûâàëà ïî ìåpå óâåëè÷åíèÿ ñòà-
äèè ÐÌÆ), â áåçæåëòóøíîé ôîpìå, ñîïpîâîæ-
äàâøåéñÿ íåáîëüøèì ïîâûøåíèåì áèëèpóáèíà
(23,3%), â èíàïïàpàíòíîé ôîpìå, ñ óìåpåííîé
ãèïåpôåpìåíòåìèåé (55,1%) è â ôîpìå "çäîpî-
âîãî" âèpóñîíîñèòåëüñòâà - â 14,7% ñëó÷àåâ [2]

Èç èçëîæåííîãî ÿñíî, ÷òî âî âñÿêîì ñëó÷àå,
òå÷åíèå ÃÂ è ÃÑ ó óêàçàííîãî êîíòèíãåíòà èìååò
îòëè÷èÿ îò òàêîâîãî ó çäîpîâûõ ëèö, èíôè-
öèpîâàííûõ ýòèìè âèpóñàìè. Â îñíîâå òàêîãî
ïàòîìîpôîçà êëèíè÷åñêè ìàíèôåñòíûõ ôîpì ÃÂ
è ÃÑ, îòìå÷àåìîãî, êàê ïpàâèëî, ó íåáîëüøîé
÷àñòè áîëüíûõ ÇÎ, ëåæèò ñïåöèôèêà ôîíà, íà êî-
òîðîì îíè ïpîòåêàþò, ïîñêîëüêó, ïå÷åíü ýòèõ ïà-
öèåíòîâ ïîäâåðãàåòñÿ âîçäåéñòâèþ ìíîãèõ ïàòî-
ãåííûõ ôàêòîðîâ. Hå óäèâèòåëüíî, ÷òî ýòè èíôåê-

öèè îòëè÷àþòñÿ íåîáû÷íûì òå÷åíèåì è ñâîåîá-
ðàçèåì êëèíèêî-ëàáîðàòîðíûõ ïðîÿâëåíèé, êî-
òîpûå çíà÷èòåëüíî çàòpóäíÿþò íå òîëüêî ðàñïîç-
íàâàíèå, íî è ëå÷åíèå ýòèõ çàáîëåâàíèé.

Îñîáåííîñòè ïàòîãåíåçà è ìåõàíèçìîâ
ôîpìèpîâàíèÿ ìîpôîëîãè÷åñêîãî ñóáñòpàòà
ïpè êëèíè÷åñêèõ ôîpìàõ ýòèõ èíôåêöèé ó áîëü-
íûõ ÇÎ îáóñëîâëåíû, ñ îäíîé ñòîpîíû, èììóíî-
êîìïpîìåòàöèåé áîëüøèíñòâà ýòèõ áîëüíûõ è, ñ
äpóãîé ñòîpîíû, pàçâèòèåì èíôåêöèîííîãî
ïpîöåññà â óñëîâèÿõ äîïîëíèòåëüíûõ òîêñè÷åñ-
êèõ âîçäåéñòâèé íà ïå÷åíü.

Êàê èçâåñòíî, êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ,
õàpàêòåp òå÷åíèÿ è òÿæåñòü ÃÂ è, â ìåíüøåé ñòå-
ïåíè, ÃÑ ó êàæäîãî êîíêpåòíîãî ïàöèåíòà
ïpåäîïpåäåëÿþòñÿ èíòåíñèâíîñòüþ èììóííîãî
îòâåòà. Ïîñêîëüêó áîëüíûå ÇÎ îòëè÷àþòñÿ ñíè-
æåííîé påàêòèâíîñòüþ, ìîæíî áûëî áû îæèäàòü
ïpåîáëàäàíèÿ ó íèõ âÿëîòåêóùèõ ôîpì ýòèõ èí-
ôåêöèé [2, 3, 11].

Â ñèëó ýòèõ îáñòîÿòåëüñòâ èíôèöèpîâàííûå
ÂÒÃ áîëüíûå ÇÎ äîëæíû áûòü ïpèçíàíû îñîáûì
êîíòèíãåíòîì â òîì îòíîøåíèè, ÷òî ïîâpåæäåíèå
ïå÷åíè ó íèõ îáóñëîâëåíî äâóìÿ ãëàâíûìè ôàê-
òîpàìè: èììóíîîáóñëîâëåííûì öèòîïàòè÷åñêèì
äåéñòâèåì âèpóñîâ è öèòîòîêñè÷åñêèì äåéñòâè-
åì õèìèîïpåïàpàòîâ. ßñíî, ÷òî â ýòèõ óñëîâèÿõ
õàpàêòåp êëèíè÷åñêèõ ïpîÿâëåíèé, ãëàâíûì
îápàçîì, áóäåò ïpÿìî çàâèñåòü îò ñîîòíîøåíèÿ
ýòèõ ôàêòîpîâ ó êàæäîãî êîíêpåòíîãî ïàöèåíòà.
Êpîìå òîãî, ó ÷àñòè áîëüíûõ ÇÎ èìååòñÿ ìåòàñ-
òàòè÷åñêîå ïîpàæåíèå ïå÷åíè, ñïîñîáíîå
ïpèâíîñèòü ñâîé "âêëàä" â ôîpìèpîâàíèå êîìï-
ëåêñà êëèíè÷åñêèõ ïpîÿâëåíèé. È, íàêîíåö, íà-
ëè÷èå ó áîëüøèíñòâà áîëüíûõ ÇÎ è, îñîáåííî, ËÇ
èììóíîäåïpåññèè è, â òîì ÷èñëå, ñíèæåííîé
ïpîòèâîèíôåêöèîííîé påçèñòåíòíîñòè, êîòîðàÿ
äåòåpìèíèpóåò èõ âûñîêóþ ïîäâåpæåííîñòü
âòîpè÷íûì èíôåêöèÿì è, â òîì ÷èñëå, ñîïpîâîæ-
äàþùèìñÿ ïîpàæåíèåì ïå÷åíè (ãåïàòèòû ãåpïå-
òè÷åñêîé, öèòîìåãàëîâèpóñíîé, ìèêîòè÷åñêîé è,
äàæå áàêòåpèàëüíîé ýòèîëîãèè) [2].

Âñå ýòî ïîçâîëÿåò ïîíÿòü ïpè÷èíû øèpîêîãî
pàçíîîápàçèÿ âàpèàíòîâ òå÷åíèÿ êëèíè÷åñêèõ
ôîpì ýòèõ èíôåêöèé, ñpåäè êîòîpûõ ïðåîáëàäà-
þò áåçæåëòóøíûå, ñóáêëèíè÷åñêèå è èíàïïàðà-
íòíûå ôîðìû, õîòÿ ó ÷àñòè ïàöèåíòîâ îíè ìîãóò
ïpîòåêàòü â òÿæåëûõ ôîpìàõ. Ê ýòîìó íàäî äîáà-
âèòü è òî, ÷òî êëèíè÷åñêàÿ êàðòèíà ÃÂ è ÃÑ ó áîëü-
íûõ ÇÎ, ïî âèäèìîìó, çàâèñèò îò ðÿäà ôàêòîðîâ
è, â ïåpâóþ î÷åpåäü, ìîìåíòà èíôèöèpîâàíèÿ
ïî îòíîøåíèþ êî âpåìåíè ïpîâåäåíèÿ õèìèî-
òåðàïèè (ÕÒ): åñëè èíôèöèðîâàíèå ïðîèñõîäèò
íà ôîíå ÕÒ, òî ãåïàòèò ïðîòåêàåò ñóáêëèíè÷åñêè,
íåñìîòðÿ íà âûñîêóþ âèðåìèþ, òàê êàê â óñëî-
âèÿõ òîëåðàíòíîñòè ê âèðóñó ïå÷åíü ïîðàæàåòñÿ
íåçíà÷èòåëüíî èç-çà ñâÿçàííîé ñ ÕÒ ïpåõîäÿùåé
èììóíîñóïpåññèè è, ñîîòâåòñòâåííî, ñíèæåíèÿ
èíòåíñèâíîñòè èììóíîîïîñpåäîâàííîãî pàçpó-
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øåíèÿ ãåïàòîöèòîâ, õîòÿ pàñïpîñòpàíåíèå èí-
ôåêöèè â ïàpåíõèìå ïå÷åíè per continuitatem
ïpîäîëæàåòñÿ. Ïðåêðàùåíèå æå ÕÒ "ñíèìàåò"
èììóíîñóïpåññèþ, è àóòîèììóííîå pàçpóøå-
íèå èíôèöèpîâàííûõ ãåïàòîöèòîâ âîçîáíîâëÿåò-
ñÿ, à òå÷åíèå ãåïàòèòà ïpèîápåòàåò òÿæåëûé
õàpàêòåp [46].

Ñ äpóãîé ñòîpîíû, îïèñàíû íàáëþäåíèÿ, â
õîäå êîòîpûõ ïpîâåäåíèå ÕÒ ïpèâîäèëî ê påàê-
òèâàöèè èíôåêöèè â âèäå ïîÿâëåíèÿ HBeAg ó
áîëüíûõ, pàíåå íå èìåâøèõ åãî [27], è óõóäøå-
íèÿ òå÷åíèÿ ïðåäøåñòâîâàâøåãî õðîíè÷åñêîãî
ÃÂ [71].

È, íàêîíåö, ìíîãèå àâòîpû ïîä÷åpêèâàþò
íèçêóþ ÷àñòîòó ýëèìèíàöèè âèpóñîâ, â êîòîpîé,
âåpîÿòíåå âñåãî, ìîæíî âèäåòü ïpè÷èíó âûñîêîé
÷àñòîòû õpîíèçàöèè îáåèõ èíôåêöèé [22, 25].
Òàê, â îäíîì èç íàáëþäåíèé ñpåäè HBsAg-ïîçòè-
òèâíûõ áîëüíûõ çà ïîëãîäà ñåpîêîíâåpñèÿ áûëà
âûÿâëåíà ëèøü ó ÷åòâåpòè èç íèõ, ïpè÷åì, ïî÷òè ó
80% áûëè íà÷àëüíûå ñòàäèè ÇÎ [4]. Â äpóãîì
íàáëþäåíèè ýëèìèíàöèÿ ÐHÊ ÂÃÑ íå áûëà îòìå-
÷åíà íè â îäíîì ñëó÷àå [57]. Ñóùåñòâåííîé
îñîáåííîñòüþ pàçâèòèÿ ýòèõ èíôåêöèé ó áîëüíûõ
ÇÎ ÿâëÿåòñÿ è âûñîêàÿ ÷àñòîòà ðåãèñòðàöèè èõ
ïåpâè÷íî-õpîíè÷åñêèõ ôîpì ñ ìèíèìàëüíûìè
ìîpôîëîãè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè â ïå÷åíè. [46].

Hàpÿäó ñ èçëîæåííûì âûøå, ñåãîäíÿ áåçî-
ãîâîpî÷íî ïpèçíàåòñÿ, ÷òî ó áîëüøèíñòâà èíôè-
öèpîâàííûõ áîëüíûõ ÇÎ ýòè èíôåêöèè ïpîòåêàþò
â ñóáêëèíè÷åñêèõ ôîpìàõ.

Îñîáåííîñòè òå÷åíèÿ ñóáêëèíè÷åñêèõ ôîpì
ýòîé èíôåêöèè ó îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ äî
âíåäpåíèÿ â êëèíè÷åñêóþ ïpàêòèêó âûñîêî÷óâ-
ñòâèòåëüíûõ ìåòîäîâ åå èíäèêàöèè îñòàâàëèñü
èçó÷åííûìè â ìåíüøåé ñòåïåíè. Ìåæäó òåì, ñå-
ãîäíÿ èçâåñòíî, ÷òî ýòè ôîpìû ÒÂÃ íå ìåíåå
îïàñíû êàê â ýïèäåìèîëîãè÷åñêîì (áîëüíûå ñ
íåâûÿâëåííîé èíôåêöèåé, íå áóäó÷è ñâîåâpåìåí-
íî èçîëèpîâàííû, ïpåäñòàâëÿþò ñîáîé ïîòåíöè-
àëüíûé èñòî÷íèê pàññåÿíèÿ èíôåêöèè â ñòàöèî-
íàpå), òàê è â êàòàìíåñòè÷åñêîì (â ñèëó ñóùåñò-
âîâàíèÿ âîçìîæíîñòè íåáëàãîïpèÿòíîãî âëèÿíèÿ
íà îñíîâíîå çàáîëåâàíèå) îòíîøåíèÿõ.

Äèàãíîñòèêà êëèíè÷åñêèõ ôîpì ÂÒÃ ó îíêî-
ëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ ñîïpÿæåíà ñ íåìàëûìè
ñëîæíîñòÿìè è, îñîáåííî, ñpåäè áîëüíûõ ïîëó-
÷àþùèõ ÕÒ - áîëüøèíñòâî îòìå÷àåìûõ ó òàêèõ
áîëüíûõ êëèíèêî-ëàáîpàòîpíûõ ïpîÿâëåíèé (óâå-
ëè÷åíèå ïå÷åíè, æåëòóõà, pàçëè÷íûå ïpèçíàêè
èíòîêñèêàöèè, ãèïåpôåpìåíòåìèÿ è äp.) â pàâ-
íîé ñòåïåíè ìîãóò áûòü ñâÿçàíû êàê ñ èíôåêöè-
îííûì ïîpàæåíèåì ïå÷åíè, òàê è ñ ïîáî÷íûì ãå-
ïàòîòîêñè÷åñêèì âîçäåéñòâèåì ÕÒ.

Åùå ñëîæíåå äåëî îáñòîèò ñ òî÷íîé ýòèîíî-
çîëîãè÷åñêîé äèàãíîñòèêîé ñóáêëèíè÷åñêèõ
ôîpì ýòèõ èíôåêöèé è, ïpåæäå âñåãî, èíôåêöèè,
âûçâàííîé ÂÃÑ, ïîñêîëüêó ìîëåêóëÿpíûå ìåòîäû,
íåîáõîäèìûå äëÿ îáúåêòèâíîé îöåíêè åå ïàòîãå-

íåòè÷åñêîé ôîpìû, ïîêà íå íàøëè ñòîëü øèpîêîãî
pàñïpîñòpàíåíèÿ, êàê ñåpîëîãè÷åñêèå [15].

Áîëåå òîãî, èçâåñòíî, ÷òî òàêîé òpàäèöèîí-
íûé äèàãíîñòè÷åñêèé êpèòåpèé, êàê ïîâûøåíèå
àêòèâíîñòè ÀëÀÒ, íå ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí â
êà÷åñòâå íàäåæíîãî êðèòåðèÿ äèàãíîñòèêè è
êîíòðîëÿ çà òå÷åíèåì ýòèõ èíôåêöèé ó îíêîëîãè-
÷åñêèõ áîëüíûõ â ñèëó òîãî, ÷òî, âî-ïåpâûõ, êîð-
ðåëÿöèÿ ìåæäó påïpîäóêöèåé âèðóñîâ è àêòèâ-
íîñòüþ "ïå÷åíî÷íûõ" ôåðìåíòîâ ó áîëüøèíñòâà
ïàöèåíòîâ îòñóòñòâóåò, íåçàâèñèìî îò íàëè÷èÿ ÕÒ
è, âî-âòîpûõ, ó èíôèöèpîâàííûõ îíêîëîãè÷åñêèõ
áîëüíûõ äîñòàòî÷íî ÷àñòî îòìå÷àþòñÿ ñóáêëèíè-
÷åñêèå ôîðìû, ïpîòåêàþùèå ñ ïîñòîÿííûì èëè
ïåðèîäè÷åñêèì ïîâûøåíèåì àêòèâíîñòè àìè-
íîòpàíñôåpàç [46].

Ñ òî÷êè çpåíèÿ îíêîëîãà ýòè èíôåêöèè
ïpåäñòàâëÿþò ñîáîé îñîáûé ïpàêòè÷åñêèé èí-
òåpåñ, ïpåæäå âñåãî, â êà÷åñòâå èíòåpêóppåíò-
íîé ïàòîëîãèè.

Âî-ïåpâûõ, ó çíà÷èòåëüíîé ÷àñòè áîëüíûõ,
èíôèöèpîâàííûõ ÂÒÃ, îòìå÷àþòñÿ êëèíè÷åñêè ìà-
íèôåñòíûå è, îñîáåííî, ñóáêëèíè÷åñêè ïpîòå-
êàþùèå äèñôóíêöèè ïå÷åíè [3, 66]. Hàëè÷èå æå
ó íèõ äàæå òîpïèäíî òåêóùåãî õpîíè÷åñêîãî ãå-
ïàòèòà èëè, äàæå, ñóáêëèíè÷åñêîé ãåïàòîïàòèè, â
ôîpìå ãèïåpôåpìåíòåìèè, ñïîñîáíî óñóãóáëÿòü
òîêñè÷åñêîå ëåêàpñòâåííîå ïîðàæåíèå ïå÷å-
íè, çàêîíîìåpíî âîçíèêàþùåå ïpè ïpîâåäåíèè
ÕÒ. Òàê, â öåëîì pÿäå íàáëþäåíèé ïîêàçàíî ñó-
ùåñòâîâàíèå ïpÿìîé âçàèìîñâÿçè ìåæäó ýòèìè
èíôåêöèÿìè è ÷àñòîòîé è âûpàæåííîñòüþ áîëü-
øèíñòâà îòìå÷åííûõ ó áîëüíûõ òîêñè÷åñêèõ
ïpîÿâëåíèé ÕÒ [11].

Èíà÷å ãîâîpÿ, íàëè÷èå óêàçàííûõ èíôåêöèé
ìîæåò âûñòóïàòü êàê ôàêòîp, ïîâûøàþùèé ÷àñ-
òîòó è òÿæåñòü ïîáî÷íûõ òîêñè÷åñêèõ ïpîÿâëåíèé
ÕÒ è, ñîîòâåòñòâåííî, ñïîñîáíûé íå òîëüêî ñíè-
æàòü êà÷åñòâî æèçíè áîëüíûõ âî âpåìÿ è âñêîpå
ïîñëå ÕÒ, íî è ëèìèòèðîâàòü åå îáúåì, à â pÿäå
ñëó÷àåâ, è âîçìîæíîñòü åå ïðîâåäåíèÿ âîîáùå
[13].

Âî-âòîpûõ, â pÿäå èññëåäîâàíèé è, â òîì ÷èñ-
ëå, ïpîâåäåííûõ â íàøåé êëèíèêå, óñòàíîâëåíî,
÷òî õpîíè÷åñêèå èíôåêöèè, âûçâàííûå ÂÒÃ,
ïpîòåêàÿ ó îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ, ñîïpîâîæ-
äàþòñÿ óñóãóáëåíèåì îòìå÷àåìîé ó íèõ èììóíî-
äåïpåññèè è, â òîì ÷èñëå, åñòåñòâåííîé ïpîòè-
âîîïóõîëåâîé påçèñòåíòíîñòè, à òàêæå ïîâûøå-
íèåì èíòåíñèâíîñòè àóòîèììóííûõ ïpîöåññîâ
[17, 55, 64]. Ïîìèìî ýòîãî, íà áîëåå ãëóáîêóþ
èììóíîäåïpåññèþ ó èíôèöèpîâàííûõ ÂÃÂ îíêî-
ëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ óêàçûâàþò è äàííûå î áîëåå
÷àñòîì èõ èíôèöèpîâàíèè âèpóñîì öèòîìåãàëèè
[6] è âîçáóäèòåëåì ëåãî÷íîãî ïíåâìîöèñòîçà
[36]. Ïîñêîëüêó èìåííî ñîñòîÿíèå èììóíîëîãè-
÷åñêîé påàêòèâíîñòè âî ìíîãîì ïpåäîïpåäåëÿ-
åò õàpàêòåp òå÷åíèÿ ÇÎ è ËÇ, â ýòîé ñèòóàöèè ëî-
ãè÷íî îæèäàòü áîëåå àãpåññèâíîãî pàçâèòèÿ
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ýòèõ çàáîëåâàíèé. Ýòî ñòàâèò çàäà÷ó, âûÿñíèâ
îñíîâíûå ìåõàíèçìû påàëèçàöèè òàêîãî âëèÿíèÿ
èíôåêöèé íà èììóíèòåò (è óñòàíîâèâ åå ñâÿçü ñ
ïåpñèñòåíöèåé âèpóñîâ èëè ñ ãåïàòîöåëëþ-
ëÿpíîé äèñôóíêöèåé), èññëåäîâàòü âîçìîæíîñòü
åãî ëåêàpñòâåííîé êîppåêöèè ñ ïîìîùüþ
ñîâpåìåííûõ èììóíîòpîïíûõ ñpåäñòâ [11].

Â-òpåòüèõ, ïpè ëå÷åíèè èíôèöèpîâàííûõ ÂÒÃ
áîëüíûõ ÎÇ ìîæåò âîçíèêíóòü íåîáõîäèìîñòü, èç-
çà óãðîçû pàçâèòèÿ ïå÷åíî÷íîé íåäîñòàòî÷íîñ-
òè, ïðåðâàòü ÕÒ, ÷òî, â ñâîþ î÷åpåäü, ïpåïÿòñòâó-
åò ïpîâåäåíèþ ëå÷åíèÿ â íóæíîì îáúåìå è, ñî-
îòâåòñòâåííî, ïîâûøàåò ÷àñòîòó ðåöèäèâîâ îí-
êîëîãè÷åñêîãî çàáîëåâàíèÿ [47, 56, 62].

Êpîìå òîãî, â pÿäå êëèíè÷åñêèõ íàáëþäåíèé
ïpîäåìîíñòpèpîâàíî, ÷òî ïåpñèñòåíòíàÿ èí-
ôåêöèÿ, âûçâàííàÿ ÂÃÂ ó áîëüíûõ íåêîòîpûìè ÇÎ
(ÐÌÆ, ÐÌ è Ðß) è ËÔ, ñîïpîâîæäàëàñü óõóäøå-
íèåì íåïîñpåäñòâåííûõ påçóëüòàòîâ ëå÷åíèÿ â
âèäå ñíèæåíèÿ ÷àñòîòû îáúåêòèâíîãî ýôôåêòà
òåpàïèè [2, 13, 16, 21, 63]. Ïîäîáíîå äåéñòâèå
èíôåêöèè, âûçâàííîé ÂÃÂ, äîêóìåíòèpîâàíî ó
áîëüíûõ ÐÌÆ, ÐÌ, Ðß è ó áîëüíûõ ËÔ [34, 69], à
âûçâàííîé ÂÃÑ - ó áîëüíûõ ÐÌÆ [51] è ËÔ [16].

È, íàêîíåö, â ïpîâåäåííîì â íàøåé êëèíèêå
íàáëþäåíèè âïåpâûå áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïåp-
ñèñòåíòíàÿ HBs-àíòèãåíåìèÿ ó áîëüíûõ ÐÌÆ îêà-
çûâàåò íåãàòèâíîå âëèÿíèå íà îòäàëåííûé ïpîã-
íîç çàáîëåâàíèÿ â âèäå ñîêpàùåíèÿ ñpåäíåé
ïpîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ïàöèåíòîâ [27].

Ýòè äàííûå ñòàâÿò íà ïîâåñòêó pÿä âîïpîñîâ
î ñïîñîáíîñòè óêàçàííûõ èíôåêöèé îêàçûâàòü
íåáëàãîïpèÿòíîå âëèÿíèå íå òîëüêî íà òå÷åíèå,
íî è ïpîãíîç äpóãèõ îíêîëîãè÷åñêèõ çàáîëåâà-
íèé [28]. Hå ìåíåå âàæåí è âîïpîñ î âîçìîæ-
íîñòè îñëàáëåíèÿ òàêîãî âëèÿíèÿ ýòèõ èíôåêöèé,
êîòîpîå ïîçâîëèëî áû ïîâûñèòü ýôôåêòèâíîñòü
ëå÷åíèÿ îñíîâíîãî çàáîëåâàíèÿ.

È, íàêîíåö, õpîíè÷åñêèå èíôåêöèè, âûçâàí-
íûå ÂÃÂ è ÂÃÑ ó îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ, òàÿò â
ñåáå óãðîçó èõ çäîpîâüþ, ïîñêîëüêó â äàëüíåé-
øåì ìîãóò âûçâàòü ó íèõ pàçâèòèå öèððîçà ïå÷å-
íè [46].

Ýòèîïàòîãåíåòè÷åñêîå ëå÷åíèå ÃÂ è ÃÑ ó îí-
êîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ ïpåäñòàâëÿåò ñîáîé âåñü-
ìà âàæíóþ, íî ïpàêòè÷åñêè íå èññëåäîâàííóþ
ïpîáëåìó. Ìîæíî âûäåëèòü äâà îñíîâíûõ êîìïî-
íåíòà òàêîãî ëå÷åíèÿ: ïpîòèâîâèpóñíàÿ òåpàïèÿ
è ãåïàòîòpîïíîå ëå÷åíèå.

Êàê èçâåñòíî, áåçàëüòåpíàòèâíóþ îñíîâó
ñîâðåìåííîãî ëå÷åíèÿ õðîíè÷åñêèõ ÃÂ è ÃÑ ñîñ-
òàâëÿåò ïðèìåíåíèå ïðåïàðàòîâ àëüôà-èíòåð-
ôåðîíà (ÈHÔ), îäíàêî ñâåäåíèÿ îá èõ óñïåø-
íîì ïpèìåíåíèè ñ öåëüþ òåpàïèè âèpóñíûõ ãå-
ïàòèòîâ ó áîëüíûõ ÇÎ îãpàíè÷åíû ëèøü åäèíè÷-
íûìè ñîîáùåíèÿìè [18, 19, 59, 60], â ÷èñëå êî-
òîpûõ è ñîîáùåíèå îá óñïåøíîì ïpèìåíåíèè
àëüôà-ÈÔH â íàøåé êëèíèêå ïpè ëå÷åíèè èíôè-
öèpîâàííûõ ÂÃÂ áîëüíûõ ÐÌÆ [38]. Ó÷èòûâàÿ, ÷òî

ÈHÔ îáëàäàåò ñïîñîáíîñòüþ ñòèìóëèpîâàòü
ïpîòèâîîïóõîëåâóþ è ïpîòèâîìåòàñòàòè÷åñêóþ
påçèñòåíòíîñòü, è íàøåë ïpèìåíåíèå â îíêîëî-
ãèè ïpè pÿäå ÇÎ, ìîæíî ïîëàãàòü, ÷òî ïpèìåíå-
íèå ýòèõ ïpåïàpàòîâ â óêàçàííûõ öåëÿõ ñëåäóåò
ïpèçíàòü íå òîëüêî â äîñòàòî÷íîé ñòåïåíè îáîñ-
íîâàííûì, íî è ïîëåçíûì [20].

Âòîpûì, âåñüìà âàæíûì, êîìïîíåíòîì òàêî-
ãî ëå÷åíèÿ ÿâëÿåòñÿ ïpèìåíåíèå ãåïàòîòpîïíûõ
ñpåäñòâ (ãåïòpàë, ópñîôàëüê, çèêñîpèí è äp.),
îáëåã÷àþùèõ ïpîâåäåíèå ÕÒ â ïîëíîì îáúåìå è
ñïîñîáíûõ ïpåäîòâpàòèòü pàçâèòèå îñòðîé ïå-
÷åíî÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè. Óæå ñåãîäíÿ åñòü
îñíîâàíèÿ íàäåÿòüñÿ, ÷òî èõ èñïîëüçîâàíèå îêà-
æåòñÿ öåëåñîîápàçíûì íå òîëüêî äëÿ êîppåêöèè
ïpîÿâëåíèé ïå÷åíî÷íîé òîêñè÷íîñòè, íî è äëÿ
îñëàáëåíèÿ íåãàòèâíîãî âëèÿíèÿ èíôåêöèé è ãå-
ïàòîöåëëþëÿpíîé äèñôóíêöèè íà ýôôåêòèâíîñòü
ëåêàpñòâåííîé òåpàïèè îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ
[11].

Ìàñøòàáíîñòü ïpîáëåìû ÒÃ â îíêîëîãè÷åñ-
êîé êëèíèêå ñ îïpåäåëåííîñòüþ äåìîíñòpèpóåò
âàæíîå óòèëèòàpíîå çíà÷åíèå èõ ïpîôèëàêòèêè,
ïîâûøåíèÿ ýôôåêòèâíîñòè êîòîpîé ñåãîäíÿ
ìîæíî äîáèòüñÿ, pàçâèâàÿ òpè åå íàïpàâëåíèÿ.

Ïåðâîå ñîñòîèò â ïîâûøåíèè ýôôåêòèâíîñòè
ìåòîäîâ äåçèíôåêöèè è ñòåpèëèçàöèè ìåäèöèíñ-
êèõ èíñòpóìåíòîâ è îáîpóäîâàíèÿ [4]. Â óñëîâè-
ÿõ ïîâñåìåñòíîãî èñïîëüçîâàíèÿ îäíîpàçîâûõ
påæóùèõ è êîëþùèõ èíñòpóìåíòîâ è pàöèîíàëü-
íîãî ïpèìåíåíèÿ ñîâpåìåííûõ äåçèíôåêòàíòîâ
pèñê èíôèöèpîâàíèÿ áîëüíûõ êîíòàìèíèpîâàí-
íûìè èíñòpóìåíòàìè ïpàêòè÷åñêè ñâåäåí ê íóëþ.

Âòîpîå íàïðàâëåíèå îñíîâàíî íà âàêöèíà-
öèè ïpîòèâ ÂÃÂ áîëüíûõ, ïîñòóïàþùèõ â îíêîãå-
ìàòîëîãè÷åñêèå ñòàöèîíàpû. Îäíàêî, âîïpîñ
îá ýôôåêòèâíîñòè âàêöèíàöèè ó áîëüíûõ ÇÎ
îêîí÷àòåëüíî íå påøåí è, íàpÿäó ñ ñîîáùåíèÿ-
ìè î åå óñïåøíîì ïpèìåíåíèè è ïpîòåêòèâíîì
ýôôåêòå, èìååòñÿ íåìàëî ïóáëèêàöèé, àâòîpû
êîòîpûõ âûñêàçûâàþò ñîìíåíèÿ â åå öåëåñî-
îápàçíîñòè, ïîñêîëüêó èìåþùàÿñÿ ó áîëüíûõ ÇÎ
èììóíîñóïðåññèÿ, óñóãóáëÿþùàÿñÿ â õîäå ÕÒ,
ïðåïÿòñòâóåò ôîpìèpîâàíèþ ïîëíîöåííîãî
ïpîòåêòèâíîãî ýôôåêòà âàêöèíàöèè. Òåì íå ìå-
íåå, ýòî íàïpàâëåíèå âñå æå îñòàåòñÿ ïåpñïåê-
òèâíûì è ïîçâîëÿåò íàäåÿòüñÿ íà óñïåõ, òåì áî-
ëåå, ÷òî â ëèòåpàòópå åñòü óêàçàíèÿ î âîçìîæ-
íîñòè ïîâûøåíèÿ ýôôåêòèâíîñòè âàêöèíàöèè ïó-
òåì áîëåå ÷àñòîãî ïpèìåíåíèÿ áîëåå âûñîêèõ
äîç àíòèãåíîâ èëè ââåäåíèÿ âàêöèí â êîìáèíàöèè
ñ ìîäèôèêàòîpàìè èììóííîãî îòâåòà [67, 70].

Òpåòüå íàïpàâëåíèå - ïîâûøåíèå ýôôåêòèâ-
íîñòè òåñòèðîâàíèÿ ïåpåëèâàåìîé êpîâè è åå
ïpåïàpàòîâ. Ïîñêîëüêó ñåðîëîãè÷åñêàÿ äèàã-
íîñòèêà ãåïàòèòíûõ èíôåêöèé ó áîëüíûõ ÇÎ ñó-
ùåñòâåííî çàòpóäíåíà èç-çà, âî-ïåpâûõ, ñíèæå-
íèÿ èíòåíñèâíîñòè ñèíòåçà àíòèòåë, è â òîì ÷èñ-
ëå, ê àíòèãåíàì ÂÃÂ è ÂÃÑ è, âî-âòîpûõ, íàðóøå-
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íèÿ åñòåñòâåííîãî ñîîòíîøåíèÿ è ïîñëåäîâà-
òåëüíîñòè ïîÿâëåíèÿ ìàpêåpíûõ àíòèãåíîâ è àí-
òèòåë. Ýòî óêàçûâàåò íà íåîáõîäèìîñòü ïåpå-
ñìîòðà âîïðîñà î ïðèìåíèìîñòè òpàäèöèîííûõ
ïîäõîäîâ ê âûÿâëåíèþ ýòèõ èíôåêöèé ó îíêîëîãè-
÷åñêèõ áîëüíûõ. Â ñèëó ýòîãî â äèàãíîñòèêå ýòèõ
èíôåêöèé ó äàííîãî êîíòèíãåíòà áîëüíûõ ïåð-
âîñòåïåííîå çíà÷åíèå ïðèîáðåòàþò ìîëåêó-
ëÿpíûå ìåòîäû (pàçëè÷íûå âàpèàíòû ïîëè-
ìåpàçíîé öåïíîé påàêöèè), âíåäpåíèå êî-
òîpûõ, ïî îïûòó pÿäà ó÷påæäåíèé, ïîçâîëèëî â 2-
3 pàçà ñíèçèòü âåðîÿòíîñòü èíôèöèðîâàíèÿ îí-
êîãåìàòîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ [46].
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SUMMARY
Transfusion viral hepatitis in oncological patients
A.Dadasheva

The review is devoted problem of viral hepati-
tis B and C among patients with malignant tumors
and leukemias existed in specialized clinics. The

author demonstrates main specificities of hepatitis
B and C spreading among these patients and dis-
cusses different aspects of its significance for
oncologists and hematologists. 
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Èíòåðôåðîíû êàê ñòèìóëÿòîðû èììóíîëîãè÷åñêè
îáóñëîâëåííîé ðåçèñòåíòíîñòè

Ô. È. Åpøîâ, À. À. Êàäûpîâà
HÈÈ ýïèäåìèîëîãèè è ìèêpîáèîëîãèè èì.H.Ô.Ãàìàëåÿ ÐÀÌH, ã.Ìîñêâà;

Àçåpáàéäæàíñêèé ìåäèöèíñêèé óíèâåpñèòåò, ã.Áàêó

Èññëåäîâàòåëè, ïî÷òè ïîëâåêà íàçàä
îòêpûâøèå èíòåpôåpîí, âpÿä ëè ìîãëè ïpåäñòà-
âèòü ñåáå, ÷òî äàëüíåéøåå èçó÷åíèå
îáíàðóæåííîãî èìè âåùåñòâà âñåãî çà ÷åòâåpòü
âåêà âî ìíîãîì èçìåíèò ëèöî èììóíîëîãèè è
âèpóñîëîãèè è ïpèâåäåò ê ñîçäàíèþ öåëîãî ñå-
ìåéñòâà íîâûõ ëåêàpñòâåííûõ ïpåïàpàòîâ, áåç
êîòîpûõ ñåãîäíÿ òpóäíî ïpåäñòàâèòü ñåáå ëå÷å-
íèå pÿäà âèpóñíûõ èíôåêöèé è çëîêà÷åñòâåííûõ
îïóõîëåé.

Èíòåpôåpîíû (ÈÔH) îáëàäàþò íåñêîëüêèìè
ôàpìàêîëîãè÷åñêè çíà÷èìûìè òèïàìè ñïåöèôè-
÷åñêîé áèîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè (â îñíîâíîì,
ïpîòèâîâèpóñíîé è àíòèïpîëèôåpàòèâíîé), íî
âàæíåéøèì èç íèõ ñ÷èòàåòñÿ êîìïëåêñ èììó-
íîòpîïíûõ ñâîéñòâ, ïpèñóùèõ ÈHÔ. Âåpîÿòíî,
ïîýòîìó â íàñòîÿùåå âpåìÿ àáñîëþòíîå áîëü-
øèíñòâî ëåêàpñòâåííûõ ïpåïàpàòîâ íà îñíîâå
ïpèpîäíûõ è påêîìáèíàíòíûõ ÈÔH âî âñåõ
ôàpìàêîëîãè÷åñêèõ póêîâîäñòâàõ è ôàpìàêî-
òåpàïåâòè÷åñêèõ ôîpìóëÿpàõ pàññìàòpèâàþò-
ñÿ â pàçäåëàõ, ïîñâÿùåííûõ "ìîäèôèêàòîpàì
áèîëîãè÷åñêèõ påàêöèé" [26]. Ìåæäó òåì, ñóäÿ
ïî ìíîãèì ïóáëèêàöèÿì, îòpàæàþùèì òåîpåòè-
÷åñêèå è êëèíèêî-ïpèêëàäíûå àñïåêòû òåpàïåâ-
òè÷åñêîãî ïpèìåíåíèÿ ýòèõ ïpåïàpàòîâ â
âèpóñîëîãèè è îíêîëîãèè, ïåpâîñòåïåííàÿ çíà-
÷èìîñòü èõ èììóíîòpîïíîãî äåéñòâèÿ â påàëèçà-
öèè ôàpìàêîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè îñòàåòñÿ
íà âòîpîì ïëàíå, áóäó÷è çàñëîíåíà àêöåíòàìè
íà áîëåå óçêèõ ïpîÿâëåíèÿõ äåéñòâèÿ ÈÔH.

Â ýòîì íåáîëüøîì îáçîpå ìû ïîïûòàëèñü
ïpîäåìîíñòpèpîâàòü âàæíîñòü èìåííî èììó-
íîòpîïíîãî äåéñòâèÿ ïpåïàpàòîâ ÈÔH è, â òîì
÷èñëå, èõ âîçäåéñòâèÿ íà èììóíîëîãè÷åñêè
îáóñëîâëåííóþ påçèñòåíòíîñòü, ÷òî ëåæèò â îñ-
íîâå èõ ïpèìåíåíèÿ â ëå÷åíèè èíôåêöèîííûõ è
îíêîëîãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé. Ïpè ýòîì, îñíîâ-

íîå âíèìàíèå ìû óäåëèëè pîëè àëüôà-ÈÔH (-
ÈÔÍ), ïîñêîëüêó â îñíîâå áîëüøèíñòâà ïpåïàpàòîâ
ëåæèò èìåííî -ÈÔH.

Ïpåæäå âñåãî, íåîáõîäèìî êpàòêî ïîÿñíèòü
ïpè÷èíó èñïîëüçîâàíèÿ â äàííîì êîíòåêñòå íå-
äîñòàòî÷íî êîíêpåòíîãî îïpåäåëåíèÿ "èììó-
íîòpîïíîå äåéñòâèå" âìåñòî óæå ñòàâøåãî
òpàäèöèîííûì ñî÷åòàíèÿ "èììóíîìîäóëèpóþ-
ùåå äåéñòâèå". Â ýòîé ñâÿçè îòìåòèì, ÷òî ÈÔH,
ÿâëÿÿñü ìîäóëÿòîðàìè èììóííûõ ðåàêöèé, âûïîë-
íÿþò âàæíûå ðåãóëÿòîðíûå ôóíêöèè â îáùåì
êîìïëåêñå åäèíîãî êîíòðîëüíî-ðåãóëÿòîðíîãî
ìåõàíèçìà, íàïðàâëåííîãî íà ïîääåðæàíèå
ñòpóêòópíîãî ãîìåîñòàçà îðãàíèçìà [19]. Hå
èìåÿ ïpèíöèïèàëüíîãî îòëè÷èÿ îò äpóãèõ öèòîêè-
íîâ, ÈÔH ìîæåò îêàçûâàòü íà îäíè è òå æå
ñòpóêòópíî-ôóíêöèîíàëüíûå ýëåìåíòû èììóí-
íîé ñèñòåìû pàçíîíàïpàâëåííîå äåéñòâèå, à
êîíå÷íûé påçóëüòàò òàêîãî äåéñòâèÿ çàâèñèò íå
òîëüêî îò òèïà ÈHÔ è åãî êîíöåíòpàöèè, íî è
ìîpôî-ôèçèîëîãè÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ ýôôåê-
òîpíûõ èììóíîöèòîâ-ìèøåíåé [6, 9].

Håñìîòpÿ íà òî, ÷òî äåòàëè âîçäåéñòâèÿ ÈÔH
íà îòäåëüíûå ýëåìåíòû èììóííîé ñèñòåìû äàæå
ñåãîäíÿ íå ìîãóò ñ÷èòàòüñÿ ïîëíîñòüþ èçó÷åííû-
ìè, õîðîøî èçâåñòíî, ÷òî ÈÔH îêàçûâàþò îùóòè-
ìîå âëèÿíèå íà pàçëè÷íûå ýëåìåíòû èììóííîé
ñèñòåìû [27]. Áîëåå òîãî, ÈÔH ñïîñîáíû âîç-
äåéñòâîâàòü è èçìåíÿòü ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿ-
íèå èììóíîöèòîâ, ó÷àñòâóþùèõ â ôîpìèpîâàíèè
íå òîëüêî àíòèãåí-çàâèñèìîãî èììóííîãî îòâåòà,
ò.å., íà Ò- è Â-ëèìôîöèòû, íî è àíòèãåí-íåçàâèñè-
ìûõ èììóíîëîãè÷åñêè îáóñëîâëåííûõ påàêöèé,
ëåæàùèõ â îñíîâå påçèñòåíòíîñòè [12, 28].

Â åñòåñòâåííûõ óñëîâèÿõ âëèÿíèå íà èììóí-
íóþ ñèñòåìó îñóùåñòâëÿåòñÿ â îpãàíèçìå âñåìè
òðåìÿ òèïàìè ÈÔH, êàæäûé èç êîòîðûõ âûïîëíÿåò
â îðãàíèçìå ðàçëè÷íûå ðåãóëÿòîðíûå ôóíêöèè,



ïpè÷åì, âî ìíîãèõ èììóííûõ ðåàêöèÿõ ÈÔH ðàç-
íûõ òèïîâ âûñòóïàþò êàê ôóíêöèîíàëüíûå ñè-
íåpãèñòû, ñòèìóëèðóþùèå èììóíîìîäóëèðóþ-
ùóþ äåÿòåëüíîñòü äðóã äðóãà [5, 6].

Ãîâîpÿ î âëèÿíèè ÈÔH íà ôóíêöèþ Ò-ëèìôî-
öèòîâ, îòìåòèì ëèøü òî, ÷òî âàæíåéøèì ñâîé-
ñòâîì -ÈÔH ÿâëÿåòñÿ ðåãóëÿöèÿ ôóíêöèè êëåòîê
ñ ôåíîòèïîì CD8+ (Ò-ñóïpåññîpû/êèëëåpû). Â
ïðîöåññå èõ àêòèâàöèè -ÈÔH âûñòóïàåò êàê ñè-
íåðãèñò áåòà-ÈÔH (-ÈÔH) è àíòàãîíèñò ãàììà-
ÈÔH (-ÈÔÍ): ïîñëåäíèé ÿâëÿåòñÿ ìîùíûì èíãè-
áèòîðîì Ò-ñóïðåññîðîâ è ñòèìóëÿòîðîì ïðîëè-
ôåðàöèè êëåòîê CD4+ - Ò-õåëïåðîâ/èíäóêòîpîâ,
ñïîñîáíûõ ðàñïîçíàâàòü ìàêðîôàãè, íåñóùèå
IgG (çà ñ÷åò óñèëåíèÿ ýêñïðåññèè Fc-ðåöåïòî-
ðîâ íà ìîíîöèòàõ) [31].

Èíôîðìàöèÿ î âëèÿíèè ÈÔH íà ôóíêöèþ Â-
ëèìôîöèòîâ (ïðåäøåñòâåííèêîâ àíòèòåëîîáðà-
çóþùèõ ïëàçìàòè÷åñêèõ êëåòîê), âñå åùå îñòàåò-
ñÿ îãðàíè÷åííîé, õîòÿ èçâåñòíî, ÷òî îíî ìîæåò
ñâîäèòüñÿ ëèáî ê ñòèìóëÿöèè, ëèáî ê ïîäàâëåíèþ
ïðîäóêöèè àíòèòåë (ÀÒ). Ðåçóëüòàò âîçäåéñòâèÿ
ÈÔH çàâèñèò îò äîçû: áîëüøèå äîçû -ÈÔH îêà-
çûâàþò ñóïðåññîðíîå âîçäåéñòâèå íà ïðîäóê-
öèþ ÀÒ (êàê ðåçóëüòàò èíãèáèöèè êàê Ò-õåëïåðîâ,
òàê è ïðîëèôåðàöèè Â-êëåòîê), à ìàëûå äîçû, íà-
îáîðîò, ñòèìóëèðóþò ñèíòåç ÀÒ. Êpîìå òîãî, îí
çàâèñèò è îò ôàçû îáðàçîâàíèÿ ÀÒ. Â ôàçå èíäóê-
öèè -ÈÔH, ïîäàâëÿÿ äèôôåðåíöèðîâêó Â-êëåòîê
è èõ ñåíñèáèëèçàöèþ ê àíòèãåíàì, òîðìîçèò ïðî-
äóêöèþ ÀÒ, à ïîñëå åå îêîí÷àíèÿ íå îêàçûâàåò
èíãèáèðóþùåãî äåéñòâèÿ íà èõ ïðîäóêöèþ. Ïîçä-
íåå, â ôàçå ïðîäóêöèè, ÈÔH, ñòèìóëèðóÿ ïðîëè-
ôåðàöèþ çðåëûõ Â-ëèìôîöèòîâ è ïëàçìàòè÷åñêèõ
êëåòîê, ìîæåò ñóùåñòâåííî óâåëè÷èòü âûõîä ÀÒ
(åùå è çà ñ÷åò äåéñòâèÿ íåïîñðåäñòâåííî íà Â-
êëåòêè è ìàêðîôàãè è óñèëåíèÿ ýêñïðåññèè DR
àíòèãåíîâ ñèñòåìû HLA è ïðåçåíòàöèè àíòèãå-
íà). Â ñâÿçè ñ ýòèì îòìåòèì, ÷òî äåéñòâèå -ÈÔH
íà ïîâåðõíîñòü êëåòîê âûðàæàåòñÿ è â óñèëåíèè
ýêñïðåññèè àíòèãåíîâ ãëàâíîãî êîìïëåêñà ãèñ-
òîñîâìåñòèìîñòè (ÃÊÃÑ) [1, 29].

Håîáõîäèìî îòìåòèòü è òî, ÷òî -ÈÔH ìîäó-
ëèðóåò ãèïåð÷óâñòâèòåëüíîñòü çàìåäëåííîãî òè-
ïà, áóäó÷è ÷àñòüþ ðåãóëÿòîðíîãî ìåõàíèçìà åå
ôîðìèðîâàíèÿ. Ïðè ýòîì îí îêàçûâàåò ïðîòèâî-
ïîëîæíîå äåéñòâèå â çàâèñèìîñòè îò âðåìåíè
ïðèìåíåíèÿ -ÈÔH: áóäó÷è ââåäåííûì äî âîç-
äåéñòâèÿ àíòèãåíà (ÀÃ) - èíãèáèðóåò, à ââåäå-
ííûé îäíîâðåìåííî ñ ÀÃ èëè ñpàçó ïîñëå íåãî -
óñèëèâàåò åå, ÷òî, âåðîÿòíî, ñâÿçàíî ñ ïîäàâëå-
íèåì àêòèâíîñòè ñóïðåññîðíûõ èììóíîöèòîâ. -
ÈÔH òàêæå ñòèìóëèpóåò ãèïåð÷óâñòâèòåëüíîñòü
íåìåäëåííîãî òèïà è ðàçâèòèå àíàôèëàêòè÷åñ-
êèõ påàêöèé. Àíàëîãè÷íîå âîçäåéñòâèå îí îêà-
çûâàåò è íà ðåàêöèþ îpãàíèçìà íà òðàíñïëàí-
òàò è íà ïpîöåññ ñâÿçûâàíèÿ êîìïëåìåíòà [2, 22].

Ïðè ââåäåíèè â îpãàíèçì ýêçîãåííîãî ÈÔH
êîíå÷íûé èììóíîìîäóëèpóþùèé ýôôåêò çàâèñèò

îò äîçû, ñïîñîáà è âðåìåíè åãî ââåäåíèÿ, à òàê-
æå îò òèïà ÈÔH. Åñëè -ÈÔÍ íàõîäèòñÿ â òåñíîé
ñâÿçè ñ äðóãèìè èììóíîðåãóëÿòîðíûìè ìîëåêó-
ëàìè, òî - è -ÈÔH ÿâëÿþòñÿ êëþ÷åâûì çâåíîì
ñåòè ðàçëè÷íûõ ðîñòîâûõ ôàêòîðîâ, ðåãóëèðóþ-
ùèõ ïðîëèôåðàöèþ êëåòîê è íå îáÿçàòåëüíî ñâÿ-
çàííûõ ñ èììóííûì îòâåòîì. Ñóùåñòâîâàíèå
ïpÿìîé çàâèñèìîñòè ýôôåêòà îò äîçû ââîäèìîãî
ÈHÔ óêàçûâàåò íà íåîáõîäèìîñòü ïpèìåíåíèÿ
èõ ïpåïàpàòîâ òîëüêî ïîñëå îïpåäåëåíèÿ â
ïåpèôåpè÷åñêîé êpîâè åãî ópîâíÿ, òåì áîëåå,
÷òî â íàñòîÿùåå âpåìÿ ñóùåñòâóåò äîñòóïíûé
èììóíîôåpìåíòíûé ìåòîä, ïîçâîëÿþùèé ñâåñòè
ýòî èññëåäîâàíèå ê ïîñòàíîâêå, ïî ñóòè, ïpîñ-
òîé ñåpîëîãè÷åñêîé påàêöèè [14, 15].

Îñîáîãî âíèìàíèÿ çàñëóæèâàþò îñîáåí-
íîñòè äåéñòâèÿ ÈÔH íà èìììóíîöèòû, îòâåò-
ñòâåííûå çà påàëèçàöèþ èììóíîëîãè÷åñêè îáó-
ñëîâëåííîé påçèñòåíòíîñòè (ÈÎÐ): ìàêpîôàãè
(ÌÔ) è åñòåñòâåííûå êèëëåpíûå êëåòêè (ÅÊÊ) [13].

ÌÔ - ýòî ãåòåðîãåííàÿ ïîïóëÿöèÿ ìîíîöèòî-
ïîäîáíûõ êëåòîê, ó÷àñòâóþùèõ ïðàêòè÷åñêè âî
âñåõ (êàê àíòèãåíçàâèñèìûõ, òàê è àíòèãåí-íåçà-
âèñèìûõ) èììóíîëîãè÷åñêèõ ðåàêöèÿõ îðãàíèç-
ìà è èãðàþùèõ îäíó èç êëþ÷åâûõ ðîëåé â çàùèòå
îðãàíèçìà îò ïpîíèêàþùèõ â íåãî áèîïàòîãåíîâ
è âîçíèêàþùèõ â íåì îïóõîëåé [25]. Ïðè ýòîì,
çàùèòíûå ôóíêöèè ÌÔ íàõîäÿòñÿ ïîä ïîñòîÿí-
íûì êîíòðîëåì ëîêàëüíî ïðèñóòñòâóþùèõ -ÈÔH
è -ÈÔH, ïîñêîëüêó ÈÔH, íàpÿäó ñ íåêîòîpûìè
öèòîêèíàìè, ÿâëÿþòñÿ íàèáîëåå àêòèâíûìè ñòè-
ìóëÿòîpàìè àêòèâíîñòè ÌÔ. Äåéñòâóÿ íà Fc-ðå-
öåïòîðû, ÈÔH ðàçíûõ òèïîâ ñòèìóëèðóþò ïðàêòè-
÷åñêè âñå ôóíêöèè ÌÔ. Ëèøü èíîãäà ïðè äëèòåëü-
íîé òåðàïèè âûñîêèìè äîçàìè -ÈÔÍ îòìå÷àåò-
ñÿ ñíèæåíèå ôàãîöèòàðíîé àêòèâíîñòè ÌÔ
êpîâè, îäíàêî, â ýòèõ ñëó÷àÿõ ïpîèñõîäèò ïîâû-
øåíèå àêòèâíîñòè ÅÊÊ [22].

Âàæíåéøèì ñâîéñòâîì -ÈÔH, ïpåäîïpåäå-
ëÿþùèì åãî pîëü â îáåñïå÷åíèè ÈÎÐ, ÿâëÿåòñÿ
ñïîñîáíîñòü îêàçûâàòü âûpàæåííîå ñòèìó-
ëèpóþùåå âëèÿíèå íà ÅÊÊ, êîòîpûå âûïîëíÿþò
ôóíêöèþ âàæíåéøèõ påöåïòîpíî-ýôôåêòîpíûõ
êëåòîê, ó÷àñòâóþùèõ â ôîpìèpîâàíèè àíòèãåí-
íåçàâèñèìûõ èììóíîëîãè÷åñêè îáóñëîâëåííûõ
påàêöèé [13].

ÅÊÊ, ìîðôîëîãè÷åñêè îòíîñÿùèåñÿ ê "áîëü-
øèì ãðàíóëîñîäåðæàùèì ëèìôîöèòàì" (ñîñòàâ-
ëÿþùèì, ïðèìåðíî, 20% âñåõ ëèìôîöèòîâ ïåðè-
ôåðè÷åñêîé êðîâè), âïåpâûå îïèñàíû â 1976 ã. è
ñåé÷àñ âûäåëÿþòñÿ â ñàìîñòîÿòåëüíóþ ñóáïîïó-
ëÿöèþ ìîíîíóêëåàpíûõ êëåòîê ñ ôåíîòèïîì
ÑD3-/ÑD16+ [18, 21].

Âàæíåéøåé îñîáåííîñòüþ ÅÊÊ ÿâëÿåòñÿ èõ
ñïîñîáíîñòü ðàñïîçíàâàòü è óíè÷òîæàòü èíôè-
öèpîâàííûå âèpóñàìè êëåòêè è êëåòêè çëîêà÷å-
ñòâåííûõ îïóõîëåé. Ðàñïîçíàâàíèå ýòèõ êëåòîê
îñóùåñòâëÿåòñÿ íåçàâèñèìî îò íàëè÷èÿ íà èõ ïî-
âåpõíîñòè ÀÃ ÃÊÃÑ (õîòÿ íåäàâíî óñòàíîâëåíî,
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÷òî ÷àñòü ÅÊÊ íåãàòèâíî êîíòðîëèðóåòñÿ ÀÃ 1-ãî
êëàññà ÃÊÃÑ). Ïpè ýòîì èíôèöèpîâàííûå âèpóñà-
ìè êëåòêè pàñïîçíàþòñÿ ïî íàëè÷èþ íà èõ
ìåìápàíàõ ìîäèôèöèpîâàííûõ âèpóñíûìè áåë-
êàìè ñîáñòâåííûõ ñóïpàìîëåêóëÿpíûõ ìåìápàí-
íûõ ñòpóêòóp, à îïóõîëåâûå êëåòêè - ïî ñâîé-
ñòâåííûì èì ìåìáðàííûì ìîëåêóëàì àäãåçèè,
îòñóòñòâóþùèì ó íîpìàëüíûõ êëåòîê [21]. Ýô-
ôåêòîpíûå ôóíêöèè ÅÊÊ â ôîðìå öèòîòîêñè÷åñ-
êîãî äèñòàíòíîãî âîçäåéñòâèÿ íà ëþáûå
âèpóñèíôèöèpîâàííûå è îïóõîëåâûå êëåòêè
påàëèçóþòñÿ ïîñpåäñòâîì ïpîäóêöèè èìè öèòî-
òîêñè÷åñêèõ ñóáñòàíöèé [25, 27].

Ôóíêöèîíàëüíàÿ àêòèâíîñòü ÅÊÊ ïîäâåpæå-
íà îïpåäåëåííûì êîëåáàíèÿì, çàâèñÿùèì êàê
îò êëîíîâûõ îñîáåííîñòåé ýòèõ êëåòîê, òàê è îò
ôèçèîëîãè÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ îpãàíèçìà. Îíà
êîíòpîëèpóåòñÿ pÿäîì ôàêòîpîâ, ñpåäè êîòîpûõ
âàæíîå ìåñòî ïpèíàäëåæèò ãåíåòè÷åñêîé äå-
òåpìèíàöèè èõ àêòèâíîñòè è ñèñòåìå öèòîêèíîâ.
ÅÊÊ ÷óâñòâèòåëüíû ê âîçäåéñòâèþ öåëîãî ðÿäà öè-
òîêèíîâ è, â ïåðâóþ î÷åðåäü, èíòåðëåéêèíîâ
(ÈË). Â ÷àñòíîñòè, èõ ôóíêöèÿ àêòèâèçèðóåòñÿ ïîä
âîçäåéñòâèåì ÈË-1, ÈË-2, ÈË-6, ÈË-7, ÈË-12, ÈË-
15 è äðóãèõ öèòîêèíîâ [29]. Ïîñëå ñòèìóëÿöèè öè-
òîêèíàìè ÅÊÊ íà÷èíàþò ïðîäóöèðîâàòü ôàêòîð
íåêðîçà îïóõîëè-àëüôà (ÔÍÎ-), ãðàíóëîöèòàð-
íî-ìàêðîôàãàëüíûé êîëîíèåñòèìóëèðóþùèé ôàê-
òîð, -ÈÔÍ, à òàêæå ñïåöèàëèçèðîâàííûå ìåäè-
àòîðû, ñèíòåçèðóåìûå òîëüêî ÅÊÊ: ëèìôîòîêñèí
è ðàñòâîðèìûé åñòåñòâåííûé êèëëåðíûé öèòî-
òîêñè÷åñêèé ôàêòîð. Ýòî ïîçâîëÿåò èì îñóùåñ-
òâëÿòü ïðÿìîé è îïîñðåäîâàííûé (ñ âîâëå÷åíèåì
äðóãèõ êëåòî÷íûõ è ãóìîðàëüíûõ ôàêòîðîâ èììó-
íèòåòà) ëèçèñ âèpóñèíôèöèpîâàííûõ è îïóõîëå-
âûõ êëåòîê [28].

Âìåñòå ñ òåì, ïðèîðèòåòíàÿ ðîëü â ðåãóëÿ-
öèè ôóíêöèè ÅÊÊ, ïî âñåé âåðîÿòíîñòè, ïðèíàä-
ëåæèò -ÈÔÍ [6]. Ïpèíÿòî pàçëè÷àòü ýíäîãåííûå
ÅÊÊ, â íîðìå ïðèñóòñòâóþùèå â íåáîëüøîì êîëè-
÷åñòâå, è èíäóöèðîâàííûå, ïîÿâëÿþùèåñÿ ïîñëå
ñòèìóëÿöèè ÈÔH [32]. Ñòåïåíü ïîâûøåíèÿ àêòèâ-
íîñòè ÅÊÊ îáû÷íî ïðîïîðöèîíàëüíà äîçå ââå-
äåííîãî -ÈÔH. Áûñòðàÿ ñòèìóëÿöèÿ àêòèâíîñòè
ÅÊÊ (çà íåñêîëüêî ìèíóò) óêàçûâàåò íà ïpÿìîå
(áåç ó÷àñòèÿ çðåëûõ ÌÔ è Ò-êëåòîê) äåéñòâèå
ÈÔH íà ÅÊÊ. Äëÿ ñòèìóëÿöèè ÅÊÊ äîñòàòî÷íî ìè-
íóòíîãî êîíòàêòà -ÈÔH ñ ÅÊÊ (âðåìÿ äëÿ ïðèê-
ðåïëåíèÿ ÈÔ ê öèòîìåìápàíå). Ïpè ýòîì -ÈÔH
âëèÿåò íà âñå ñòàäèè öèòîòîêñè÷åñêîãî ïðîöåñ-
ñà, ñòèìóëèðóåò êàê èíäóêöèþ ðåöåïòîðîâ äëÿ
ðàñïîçíàâàíèÿ ÅÊÊ-ñåíñèòèâíûõ ìèøåíåé è çà-
ïóñê ÅÊÊ-îáóñëîâëåííîãî ëèçèñà íåàêòèâíûìè
êëåòêàìè, òàê è èíòåíñèâíîñòü è ñêîðîñòü ëèòè-
÷åñêîé àêòèâíîñòè óæå àêòèâíûõ ÅÊÊ. ÈÔH îáëåã-
÷àåò ðåöèêëèíã ÅÊÊ äëÿ ëèòè÷åñêîãî äåéñòâèÿ íà
íåñêîëüêî êëåòîê-ìèøåíåé. Äåéñòâèå ÈÔH íà
ýòè ïîêàçàòåëè çàâèñèò îò äîçû ÈÔH, êîëè÷åñò-
âåííîãî ñîîòíîøåíèÿ "ýôôåêòîð-ìèøåíü" è èí-

äèâèäóàëüíîãî, ãåíåòè÷åñêè äåòåpìèíèpîâàííî-
ãî õàðàêòåðà ðåàãèðîâàíèÿ ÅÊÊ [18].

Ïîñêîëüêó ÅÊÊ ñïîñîáíû ê ðåöèðêóëÿöèè è
àêòèâàöèè, à òàêæå ê ýêñïðåññèè ðåöåïòîðîâ
äëÿ ìíîãèõ ðåãóëÿòîðíûõ ìîëåêóë, èõ ìîæíî îï-
ðåäåëèòü êàê âàæíûå èììóíîðåãóëÿòîðíûå êëåò-
êè, ôóíêöèîíèpîâàíèå êîòîpûõ äîïîëíÿåò äåÿ-
òåëüíîñòü äðóãèõ ýôôåêòîðíûõ êëåòîê, ðåãóëèðó-
åìûõ ÈÔÍ [12].

Ñî÷åòàíèå ýòèõ ôóíêöèé ïîçâîëÿåò ÅÊÊ
ôîpìèpîâàòü "ïåpâóþ ëèíèþ îáîpîíû" ïpîòèâ
âèpóñíûõ àãåíòîâ è çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé.
Âìåñòå ñ òåì, íåîáõîäèìî ïîä÷åpêíóòü, ÷òî è íà
áîëåå ïîçäíèõ ñòàäèÿõ pàçâèòèÿ âèpóñíîé èí-
ôåêöèè è îïóõîëåâîãî pîñòà, êîãäà âêëþ÷àþòñÿ
àíòèãåí-çàâèñèìûå ìåõàíèçìû çàùèòû, ïpîòåê-
òèâíàÿ pîëü ýòèõ êëåòîê ñîõpàíÿåò ñâîå çíà÷å-
íèå [2].

Êàê èçâåñòíî, ïpè âèpóñíûõ èíôåêöèÿõ, äà-
æå íà "âûñîòå" ïpîäóêöèè ÀÒ, âíóòpèêëåòî÷íûå
ôîpìû âèpóñîâ îñòàþòñÿ íåäîñòóïíûìè äëÿ
"àòàêè" ãóìîpàëüíûìè ôàêòîpàìè - òîëüêî ÅÊÊ,
âûçûâàÿ äåñòpóêöèþ èíôèöèpîâàííûõ êëåòîê,
îáåñïå÷èâàþò âûõîä âî âíåêëåòî÷íîå ïpîñòpàí-
ñòâî âèpèîíîâ è âèpóñíûõ íóêëåèíîâûõ êèñëîò.
Ïpè ýòîì, ïåpâûå pàñïîçíàþòñÿ ÀÒ-ìè è ïîä-
âåpãàþòñÿ âîçäåéñòâèþ ñåíñèáèëèçèpîâàííûõ
Ò-ëèìôîöèòîâ è öèòîëèòè÷åñêîìó âîçäåéñòâèþ
ñèñòåìû êîìïëåìåíòà, à âòîpûå, íå áóäó÷è ñïî-
ñîáíû áåç íåîáõîäèìûõ äëÿ ýòîãî âèpóññïåöè-
ôè÷åñêèõ áåëêîâ ïåíåòpèpîâàòü öèòîìåìápàíû
çäîpîâûõ êëåòîê, ýëèìèíèpóþòñÿ èç îpãàíèçìà.

Ïpè îïóõîëåâîì pîñòå çíà÷åíèå ÅÊÊ åùå
âûøå: èõ çàùèòíîå äåéñòâèå, "âêëþ÷àåòñÿ" íà ñà-
ìûõ ðàííèõ ýòàïàõ ïðîãðåññèè îïóõîëåâîãî
ðîñòà (êîãäà ÷èñëî îïóõîëåâûõ êëåòîê èñ÷èñëÿ-
åòñÿ ëèøü ñîòíÿìè) è ñîõpàíÿåòñÿ íà ïðîòÿæå-
íèè âñåãî ïåðèîäà ñóùåñòâîâàíèÿ è ðàçâèòèÿ
îïóõîëè, íå óòðà÷èâàÿñü äàæå íà ñòàäèè ìåòàñ-
òàçèðîâàíèÿ [2, 18].

Òàêèì îáðàçîì, ÅÊÊ ìîæíî ðàññìàòðèâàòü
êàê ôàêòîðû, êîíòðîëèðóþùèå èíôåêöèîííûå è
íåîïëàñòè÷åñêèå ïðîöåññû, ò.ê., ñ îäíîé ñòîðî-
íû, îíè èíãèáèðóþò ðåïðîäóêöèþ âèðóñà è
òîpìîçÿò ïpîëèôåpàöèþ àòèïè÷åñêèõ êëåòîê, à ñ
äðóãîé ñòîpîíû, àêòèâèðóþò çàùèòíûå ñèëû îð-
ãàíèçìà êàê íà ópîâíå àíòèãåí-çàâèñèìûõ èì-
ìóííûõ påàêöèé, òàê è íà ópîâíå íåépî-ýí-
äîêpèííîé ìîáèëèçàöèè àäàïòèâíî-ìåòàáîëè-
÷åñêîé påçèñòåíòíîñòè îpãàíèçìà [20, 31].
Èìåííî ïîýòîìó êîëè÷åñòâî ÅÊÊ â êpîâè è èõ öè-
òîòîêñè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü ÿâëÿåòñÿ âàæíûì êðè-
òåðèåì äëÿ îáúåêòèâíîé îöåíêè ñîñòîÿíèÿ íå
òîëüêî ÈÎÐ, íî è îáùåãî èììóííîãî ñòàòóñà îð-
ãàíèçìà [18].

Èç èçëîæåííîãî âûøå ñëåäóåò, ÷òî îêàçûâàÿ
ñòèìóëèpóþùåå âîçäåéñòâèå íà ÅÊÊ, ìîæíî äî-
áèòüñÿ ïîâûøåíèÿ ýôôåêòèâíîñòè ÈÎÐ è, ñîîòâå-
òñòâåííî, ïîâûñèòü påçèñòåíòíîñòü îpãàíèçìà
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íå òîëüêî ê âèpóñíûì (è íåêîòîpûì èíûì) èíôåê-
öèÿì, íî è êàíöåpîãåííûì âîçäåéñòâèÿì. Hà
ñîâpåìåííîì ópîâíå pàçâèòèÿ áèîòåõíîëîãèè
òàêàÿ âîçìîæíîñòü ìîæåò áûòü påàëèçîâàíà ïó-
òåì ïpèìåíåíèÿ ëåêàpñòâåííûõ ïpåïàpàòîâ íà
îñíîâå òàêèõ öèòîêèíîâ, êàê ÈË-2, ÈË-6, G-SCF,
GM-SCF, òèìîçèí-àëüôà1 è äp. [11, 16] Îäíàêî,
ïîñêîëüêó ýòè ïpåïàpàòû âñå åùå èìåþò îãðà-
íè÷åííóþ äîñòóïíîñòü äëÿ êëèíèêè, áîëåå
ïðèåìëåìûìè è íàèáîëåå èçó÷åííûìè ÿâëÿþòñÿ
ïpèpîäíûå è påêîìáèíàíòíûå ïpåïàpàòû -
ÈHÔ, êîòîpûå ïî÷òè 20 ëåò ñ óñïåõîì èñïîëüçó-
þòñÿ â öåëîì ðÿäå îòðàñëåé ìåäèöèíû [7, 23].

Îáñóæäàÿ âîçìîæíîñòü è ïåpñïåêòèâû èñ-
ïîëüçîâàíèÿ ÈÔÍ äëÿ ñòèìóëÿöèè ÈÎÐ â êëèíè-
÷åñêîé ïðàêòèêå, íåîáõîäèìî îñòàíîâèòüñÿ, â
ïåpâóþ î÷åpåäü, íà ïpèìåíåíèè ëåêàpñòâåííûõ
ñpåäñòâ íà îñíîâå ÈÔH â êëèíèêå èíôåêöèîí-
íûõ çàáîëåâàíèé âèpóñíîé ýòèîëîãèè è äëÿ ëå÷å-
íèÿ íåêîòîpûõ îíêîëîãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé.

Îñíîâíîé ïîñûëêîé äëÿ ïpèìåíåíèÿ -ÈÔH
ïpè ëå÷åíèè âèpóñíûõ èíôåêöèé ÿâëÿåòñÿ íàëè-
÷èå ó íåãî óïîìÿíóòîé âûøå ïpÿìîé ïpîòèâî-
âèpóñíîé àêòèâíîñòè, êëþ÷åâûì ìîìåíòîì â
påàëèçàöèè êîòîpîé ÿâëÿåòñÿ ïîäàâëåíèå òðàí-
ñëÿöèè âèpóññïåöèôè÷åñêèõ è-ÐHÊ (ïðîöåññ
ñèíòåçà âèðóññïåöèôè÷åñêèõ áåëêîâ íà ìàòðè-
öå âèðóñíîé è-ÐÍÊ) - îáùåãî çâåíà ýêñïpåññèè
ãåíîìîâ âñåõ âèpóñîâ. Ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî ÈÔH, àêòè-
âèpóÿ ñîîòâåòñòâóþùèå ãåíû, èíäóöèðóþò ñèíòåç
íåàêòèâíûõ (çàâèñèìûõ îò öèêëè÷åñêîãî ÀÌÔ)
ôîðì ïðîòåèíêèíàçû è 2'5-îëèãîàäåíèëàò-ñèí-
òåòàçû (ÎÀÑ). "Äåïðîòåèíèçàöèÿ" âèpóñà â êëåò-
êå ñëóæèò òðèããåðíûì ìåõàíèçìîì äëÿ àêòèâàöèè
ýòèõ ôåðìåíòíûõ ñèñòåì. Àêòèâèðîâàííàÿ ïðî-
òåèíêèíàçà ôîñôîðèëèðóåò îäèí èç èíèöèèðóþ-
ùèõ ôàêòîðîâ òðàíñëÿöèè (ôàêòîð-2 èíèöèàöèè),
êîòîðûé, ïîñëå ÷åãî, óòðà÷èâàåò ñïîñîáíîñòü ê
îáðàçîâàíèþ ïîëíîöåííîãî èíèöèèðóþùåãî
êîìïëåêñà. Ýòî äåëàåò íåâîçìîæíûì òðàíñëÿ-
öèþ âèðóñíîé è-ÐÍÊ è ñèíòåç âèðóññïåöèôè÷åñ-
êèõ áåëêîâ. Àêòèâèðîâàííàÿ ÎÀÑ èíèöèèðóåò
ñèíòåç 2'5'-îëèãîàäåíèëîâîé êèñëîòû, êîòîðàÿ
àêòèâèðóåò ëàòåíòíûå ýíäîðèáîíóêëåàçû, ðàç-
ðóøàþùèå ñâîáîäíûå (íå ñâÿçàâøèåñÿ ñ ðèáî-
ñîìàìè) âèðóñíûå è-ÐÍÊ. Êpîìå òîãî, ÈÔH ìî-
äóëèðóþò â êëåòêå ñèíòåç îñîáîãî Ìõ-áåëêà, êî-
òîðûé ïîäàâëÿåò ñèíòåç âèðóñíîé è-ÐÍÊ íà ýòàïå
òðàíñêðèïöèè, ÷òî â èòîãå ïðîÿâëÿåòñÿ â âèäå
ïðîòèâîâèðóñíîãî äåéñòâèÿ ÈÔH [6, 22].

Òàêèì îáðàçîì, íå äåòàëèçèðóÿ, ìîæíî çàê-
ëþ÷èòü, ÷òî -ÈÔÍ äåéñòâóåò ïóòåì àêòèâàöèè
ôåðìåíòîâ è èíãèáèòîðîâ, áëîêèðóþùèõ òðàíñ-
ëÿöèþ âèðóñíûõ ãåíîìîâ, à òàêæå ïðèâîäÿùèõ ê
äåçèíòåãðàöèè ÷óæåðîäíîé (âèðóñíîé) ãåíåòè-
÷åñêîé èíôîðìàöèè. Ýòîò ìåõàíèçì ÿâëÿåòñÿ
óíèâåðñàëüíûì è äåéñòâóåò ïðè èíôåêöèÿõ, âûç-
âàííûõ âèðóñàìè ñ ðàçíûì òèïîì îðãàíèçàöèè
ãåíîìà [24].

Âàæíåéøåé îáëàñòüþ ñîâpåìåííîãî ïpèìå-
íåíèÿ ïpåïàpàòîâ -ÈÔH êàê ïpîòèâîâèpóñíûõ
ñpåäñòâ ÿâëÿåòñÿ ýòèîïàòîãåíåòè÷åñêîå ëå÷åíèå
òpàíñôóçèîííûõ âèpóñíûõ ãåïàòèòîâ. È, íàäî
ñêàçàòü, ÷òî â ýòîé îáëàñòè óæå äîñòèãíóòû âåñü-
ìà âïå÷àòëÿþùèå óñïåõè [22]. Ïîëó÷åíû îáíàäå-
æèâàþùèå äàííûå îá ýôôåêòèâíîñòè ïpåïàpàòîâ
-ÈÔH ïpè ëå÷åíèè è pÿäà äpóãèõ âèpóñíûõ èí-
ôåêöèé (ãåpïåòè÷åñêèå è äp.) [3, 7, 10].

Â òî æå âpåìÿ èìååòñÿ íåìàëî ïóáëèêàöèé î
íåáåçóñïåøíîì èñïîëüçîâàíèè ïpåïàpàòîâ -
ÈÔH äëÿ ëå÷åíèÿ õëàìèäèéíîé, ìèêîïëàçìåííîé
è èíûõ áàêòåpèàëüíûõ èíôåêöèé [6]. Ó÷èòûâàÿ,
÷òî áîëüøèíñòâî òàêèõ íàáëþäåíèé êàñàåòñÿ
ïpèìåíåíèÿ ïpåïàpàòîâ -ÈÔH â êîìáèíàöèè ñ
àíòèáàêòåpèàëüíûìè ïpåïàpàòàìè, íàäî ïîëà-
ãàòü, ÷òî òåpàïåâòè÷åñêîå äåéñòâèå -ÈÔH ïpè
áàêòåpèàëüíûõ èíôåêöèÿõ ñâîäèòñÿ èìåííî ê
ñòèìóëÿöèè ÈÎÐ, õîòÿ íåëüçÿ èñêëþ÷èòü âîçìîæ-
íîñòü íàëè÷èÿ ó -ÈHÔ ïpÿìûõ àíòèõëàìèäèéíûõ
ñâîéñòâ, êàê ïpîÿâëåíèå îäíîãî èç åãî ýôôåêòîâ
- àíòèèíâàçèâíîé àêòèâíîñòè [3].

Òàêèì îáðàçîì, åñëè ïpè âèpóñíûõ èíôåê-
öèÿõ âàæíåéøèì ñâîéñòâîì ÈÔH, ïpåäîïpåäåëÿ-
þùèì åãî òåpàïåâòè÷åñêîå äåéñòâèå, ÿâëÿåòñÿ
ïpîòèâîâèpóñíàÿ àêòèâíîñòü, à ñòèìóëÿöèÿ ÈÎÐ
ÿâëÿåòñÿ äîïîëíèòåëüíûì ñâîéñòâîì, òî ïpè áàê-
òåpèàëüíûõ èíôåêöèÿõ, ïî âñåé âåpîÿòíîñòè, íà
ïåpâûé ïëàí âûõîäèò èìåííî ñïîñîáíîñòü ÈÔH
ñòèìóëèpîâàòü ÈÎÐ.

Ïpèìåíåíèå ÈÔH â îíêîëîãèè çèæäåòñÿ íà
äâóõ, ïpàêòè÷åñêè, pàâíîöåííûõ ïî çíà÷åíèþ
ïîñûëêàõ. Ïåpâàÿ ñâÿçàíà ñ íàëè÷èåì ó ÈÔH àí-
òèïpîëèôåpàòèâíûõ ñâîéñòâ, à âòîpàÿ - ñî ñïî-
ñîáíîñòüþ ÈÔH ñòèìóëèpîâàòü ïpîòèâîîïóõîëå-
âîå çâåíî ÈÎÐ, îáîçíà÷àåìîå êàê åñòåñòâåííàÿ
ïpîòèâîîïóõîëåâàÿ påçèñòåíòíîñòü (ÅÏÐ) [4].

Ìåõàíèçìû àíòèïpîëèôåpàòèâíîãî äåéñòâèÿ
ÈÔÍ ÿñíû íå äî êîíöà. Êàê óïîìèíàëîñü âûøå,
âëèÿÿ íà àêòèâíîñòü ãåíîâ êëåòîê-ìèøåíåé, ÈÔH
èíèöèèpóþò ñèíòåç ïpîòåèíêèíàçû, ÎÀÑ, ãóàíè-
ëàòöèêëàçû è äpóãèõ ôåðìåíòîâ, êàòàëèçèpóþ-
ùèõ påàêöèè, ïpîäóêòû êîòîpûõ çàìåäëÿþò påï-
ëèêàöèþ êëåòî÷íîé ÄHÊ è îñòàíàâëèâàþò òpàíñ-
ëÿöèþ è-ÐHÊ. Ýòî, â èòîãå, ïpèâîäèò ê çàìåäëå-
íèþ êëåòî÷íîãî öèêëà è äåëåíèÿ êëåòêè. Ñ äpóãîé
ñòîpîíû, ÈÔÍ ìîäóëèpóþò äèôôåpåíöèpîâêó
êëåòîê îïóõîëè, âîññòàíàâëèâàþò êîíòàêòíîå
òîpìîæåíèå pîñòà êëåòîê è óñèëèâàþò påâåpñèþ
òpàíñôîpìèpîâàííûõ êëåòîê, âåpîÿòíî, çà ñ÷åò
âëèÿíèÿ íà àêòèâíîñòü ìîäèôèêàòîpîâ îíêîãåíîâ
[17]. Êpîìå òîãî, ÈÔÍ óñèëèâàþò ýêñïpåññèþ
ÀÃ ÃÊÃÑ, ÷òî ïîâûøàåò ýôôåêòèâíîñòü pàñïîçíà-
âàíèÿ êëåòîê-ìèøåíåé ýôôåêòîpíûìè èììóíî-
öèòàìè. È, íàêîíåö, ÈÔH òîpìîçÿò ïpîöåññ àí-
ãèîãåíåçà, ÷òî çàìåäëÿåò pîñò îïóõîëåé çà ñ÷åò
óãíåòåíèÿ åå âàñêóëÿpèçàöèè. Ýòè ñâîéñòâà -
ÈÔH ïpåäîïpåäåëèëè òî, ÷òî ïpåïàpàòû -ÈÔH
óæå øèðîêî èñïîëüçóþòñÿ â êëèíè÷åñêîé îíêî-
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ëîãèè êàê ïðîòèâîîïóõîëåâûå (öèòîñòàòè÷åñêèå)
ïðåïàðàòû ïpè ëå÷åíèè íåêîòîpûõ ëåéêîçîâ, ìå-
ëàíîìû, pàêà ïî÷êè, ëèìôîì è äp. [1, 2].

Ñïîñîáíîñòü -ÈÔH ñòèìóëèpîâàòü ÅÏÐ ïî-
âèäèìîìó, ÿâëÿåòñÿ íå ìåíåå âàæíîé, ÷åì åãî
ïpÿìîå ïpîòèâîîïóõîëåâîå äåéñòâèå. Ðåçóëüòà-
òîì òàêîé ñòèìóëÿöèè ÿâëÿåòñÿ ïîâûøåíèå àêòèâ-
íîñòè ìàêðîôàãàëüíîé ñèñòåìû, ôàãîöèòîç ïî-
ëèìîpôîíóêëåàpíûìè êëåòêàìè, Ò-êëåòî÷íàÿ öè-
òîòîêñè÷íîñòü è, ãëàâíîå, öèòîòîêñè÷íîñòü ÅÊÊ â
îòíîøåíèå îïóõîëåâûõ êëåòîê. Â ÷àñòíîñòè, -
ÈÔÍ ñïîñîáåí â íåñêîëüêî pàç ïîâûøàòü öèòî-
òîêñè÷åñêóþ àêòèâíîñòü ÅÊÊ â êîíöåíòðàöèè,
÷àñòî íàõîäÿùåéñÿ â ñûâîðîòêå ïàöèåíòîâ [21].

Îòìå÷åííàÿ ñïîñîáíîñòü ñòàíîâèòñÿ îñî-
áåííî çíà÷èìîé â ñèëó íàëè÷èÿ ïðàêòè÷åñêè ó
âñåõ îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ áîëåå èëè ìåíåå
âûðàæåííîãî èììóíîäåôèöèòà è óãíåòåíèÿ ÅÏÐ
è, â òîì ÷èñëå, çíà÷èòåëüíîãî ñíèæåíèÿ ñïîñîá-
íîñòè ëåéêîöèòîâ ïðîäóöèðîâàòü ÈÔH. Ïpè ýòîì,
âåñüìà òèïè÷íûì ïðîÿâëåíèåì èììóíîäåïðåñ-
ñèè ïðè çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëÿõ ÿâëÿåòñÿ ñíè-
æåíèå àáñîëþòíîãî è îòíîñèòåëüíîãî êîëè÷åñò-
âà ÅÊÊ â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè, èõ öèòîòîêñè-
÷åñêîé àêòèâíîñòè è ïîíèæåíèå â íåé êîíöåíò-
ðàöèè ýíäîãåííûõ ÈÔÍ è, ïðåæäå âñåãî, -ÈÔÍ.
Ïpè ýòîì äåôèöèò ïðîäóêöèè -ÈÔÍ ÅÊÊ, êàê ïðà-
âèëî, íå êîìïåíñèðóåòñÿ ôóíêöèåé äðóãèõ èììó-
íîöèòîâ. Âàæíî, ÷òî "àãpåññèâíîñòü" ìíîãèõ îí-
êîëîãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé ïîâûøàåòñÿ ïî ìåpå
óãíåòåíèÿ ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè ÅÊÊ, à
pàçâèòèå påìèññèé ñîïðîâîæäàþòñÿ äîñòîâåð-
íûì ïîâûøåíèåì èõ êîëè÷åñòâà è àêòèâíîñòè [33].

Âîçìîæíîñòü èñïîëüçîâàòü -ÈÔH äëÿ ñòèìó-
ëÿöèè ÅÏÐ è, â ÷àñòíîñòè, ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâ-
íîñòè ÅÊÊ âèäèòñÿ âåñüìà ïðèâëåêàòåëüíîé óæå
òîëüêî ïîòîìó, ÷òî ââåäåíèå ïðåïàðàòîâ ÈÔÍ
ñïîñîáíî îùóòèìî ïîâûñèòü öèòîòîêñè÷åñêóþ
àêòèâíîñòü ÅÊÊ â îòíîøåíèè îïóõîëåâûõ êëåòîê.
Íàêîïëåííûé îïûò ïîçâîëÿåò ðàññìàòðèâàòü
ïðåïàðàòû ÈÔÍ êàê ðåàëüíî äîñòóïíîå è âåñü-
ìà ýôôåêòèâíîå ñðåäñòâî, ïðèãîäíîå äëÿ ñòèìó-
ëÿöèè ÅÏÐ â îíêîëîãè÷åñêîé êëèíèêå [21].

Ïpèíÿâ âî âíèìàíèå, ÷òî óñïåõ ïðîòèâîîïó-
õîëåâîé òåðàïèè â öåëîì â íåìàëîé ñòåïåíè çà-
âèñèò îò ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ èììóíîëî-
ãè÷åñêîé ðåàêòèâíîñòè è, â òîì ÷èñëå, ÅÏÐ,
ñîâåðøåííî î÷åâèäíî, ÷òî ïpåïàpàòû ÈÔÍ ìî-
ãóò ñòàòü öåííûì ñpåäñòâîì ïðè ïðîâåäåíèè àäú-
þâàíòíîé èììóíîòåðàïèè îíêîëîãè÷åñêèõ áîëü-
íûõ. Ýòî îçíà÷àåò, ÷òî øèðîêîå ïðèìåíåíèå
ïðåïàðàòîâ ÈÔÍ â îíêîëîãè÷åñêîé êëèíèêå îï-
ðàâäàíî íå òîëüêî â êà÷åñòâå ñðåäñòâà äëÿ "êàó-
çàëüíîé" òåðàïèè "âûñîêî÷óâñòâèòåëüíûõ" ê ÈÔÍ
îïóõîëåé, íî è, â ïåðâóþ î÷åðåäü, â êà÷åñòâå èì-
ìóíîìîäóëèðóþùèõ ïðåïàðàòîâ, ïîâûøàþùèõ
ýôôåêòèâíîñòü áàçîâîãî öèòîñòàòè÷åñêîãî ïðî-
òèâîîïóõîëåâîãî ëå÷åíèÿ ïðè, ïðàêòè÷åñêè, âñåõ
îíêîëîãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèÿõ [1].

Êàê ïîêàçûâàåò îïûò, ýôôåêòèâíîñòü òàêîé
èììóíîòåðàïèè íåñðàâíåííî âûøå, íåæåëè â
ñëó÷àÿõ ïðèìåíåíèÿ èììóíîìîäóëèðóþùèõ ïðå-
ïàðàòîâ ïðåæíèõ ïîêîëåíèé èëè íåñïåöèôè÷åñ-
êèõ ïî õàpàêòåpó âîçäåéñòâèÿ íà îðãàíèçì àäàï-
òîãåíîâ. Ïðîâîäÿ òàêîå ñðàâíåíèå, íå ñëåäóåò
óïóñêàòü èç âèäó, ÷òî âàæíûì êîìïîíåíòîì ðåà-
ëèçàöèè ïîëîæèòåëüíîãî âëèÿíèÿ óïîìÿíóòûõ âû-
øå èììóíîìîäóëÿòîðîâ (âêëþ÷àÿ ñîâðåìåííûå
èíäóêòîðû ÈÔÍ òèïà öèêëîôåðîíà) è, îñîáåííî,
àäàïòîãåíîâ ÿâëÿåòñÿ ëèøü êîñâåííàÿ èíäóêöè-
îííàÿ ñòèìóëÿöèÿ îáðàçîâàíèÿ ýíäîãåííîãî
ÈÔÍ è, ñîîòâåòñòâåííî, ïîääåðæàíèå ôóíêöèî-
íàëüíîé àêòèâíîñòè ýôôåêòîðíûõ çâåíüåâ ÅÏÐ [8].

Åùå îäíèì ïðåèìóùåñòâîì ïðèìåíåíèÿ
ÈÔÍ â êà÷åñòâå èììóíîìîäóëÿòîðîâ, òî÷íåå ñòè-
ìóëÿòîðîâ ÅÏÐ, ÿâëÿåòñÿ âîçìîæíîñòü èñïîëüçî-
âàíèÿ ñðàâíèòåëüíî íèçêèõ äîç ïðåïàðàòà è íà
ïðîòÿæåíèè îãðàíè÷åííûõ ïðîìåæóòêîâ âðåìå-
íè â âèäå êîðîòêèõ ïîâòîðÿþùèõñÿ êóðñîâ. Ó÷è-
òûâàÿ îïpåäåëåííóþ èíåðöèîííîñòü àêòèâíîñòè
ÅÊÊ ïîñëå çàâåðøåíèÿ ñòèìóëèðóþùåãî âîçäåé-
ñòâèÿ ÈÔÍ, ìîæíî pàññ÷èòûâàòü íà ïpîÿâëåíèå
íåêîåãî "ïîñëåäåéñòâèÿ" ÈÔH [34]. Ýòî ïîçâîëÿ-
åò ïpèìåíÿòü ïpåïàpàòû ÈÔH â âèäå êîpîòêèõ (1-
2 íåäåëüíûõ) êópñîâ ìåæäó öèêëàìè õèìèîòåðà-
ïèè èëè ëó÷åâîãî ëå÷åíèÿ. Öåëåñîîáðàçíîñòü òà-
êèõ êóðñîâ â ýòèõ ñëó÷àÿõ î÷åâèäíà, ïîñêîëüêó â
ïðîöåññå õèìèîëó÷åâîãî âîçäåéñòâèÿ íåèçáåæ-
íî ïðîèñõîäèò ÷àñòè÷íàÿ àëüòåðàöèÿ è ÅÊÊ [21].

Çàñëóæèâàåò êpàòêîãî óïîìèíàíèÿ åùå
îäèí àñïåêò ïpèìåíåíèÿ ïpåïàpàòîâ -ÈÔH -
äîëãîâpåìåííàÿ ïpîôèëàêòèêà pàçâèòèÿ ïåpâè÷-
íîãî pàêà ïå÷åíè ó áîëüíûõ õpîíè÷åñêèìè
âèpóñíûìè ãåïàòèòàìè. Îáîñíîâàííîñòü ïpèìå-
íåíèÿ -ÈÔH â ýòèõ ñëó÷àÿõ óæå äîêóìåíòèpîâà-
íà â pÿäå íàáëþäåíèé çà áîëüíûìè ãåïàòèòîì Ñ
[35], õîòÿ îäíîçíà÷íî ñóäèòü îá èñòèííîì ìåõà-
íèçìå òàêîãî àíòèêàíöåpîãåííîãî (îíêîïpîòåê-
òèâíîãî) äåéñòâèÿ -ÈHÔ òðóäíî. Ñ îäíîé ñòîpîíû,
îí ìîæåò áûòü ñâÿçàí ñî ñòèìóëÿöèåé ÅÏÐ, íî, ñ
äpóãîé ñòîpîíû, åùå â 1966 ã. áûëî óñòàíîâëå-
íî, ÷òî ÈÔH ñïîñîáíû èíãèáèpîâàòü àêòèâíîñòü
îíêîãåíîâ è òîpìîçèòü ïpîöåññ âîçíèêíîâåíèÿ
çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé è, â ïåpâóþ î÷åpåäü,
àññîöèèpîâàííûõ ñ âèpóñàìè [2].

Â çàêëþ÷åíèå îòìåòèì, ÷òî åùå îäíîé îá-
ëàñòüþ ïpèìåíåíèÿ ÈÔH â êëèíè÷åñêîé ìåäèöè-
íå ÿâëÿåòñÿ ïàòîãåíåòè÷åñêîå ëå÷åíèå pàññåÿí-
íîãî ñêëåpîçà [30]. Îäíàêî, íåñìîòpÿ íà âåñü-
ìà âûñîêóþ òåpàïåâòè÷åñêóþ ýôôåêòèâíîñòü
ýòèõ ïpåïàpàòîâ ïpè äàííîé ïàòîëîãèè (ïpè êî-
òîpîé îíè ïîêà îñòàþòñÿ ïpàêòè÷åñêè åäèí-
ñòâåííûì påàëüíî äåéñòâåííûì ñpåäñòâîì ëå-
÷åíèÿ ýòîãî çàáîëåâàíèÿ), ìåõàíèçì èõ äåéñòâèÿ
îñòàåòñÿ íåèçâåñòíûì è, ñêîpåå âñåãî, íå ñâÿ-
çàí ñî ñòèìóëÿöèåé ÈÎÐ.

Ïîäâîäÿ èòîãè, ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî â äàí-
íîì îáçîpå ìû êîñíóëèñü ëèøü íåêîòîðûõ âàæ-
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íåéøèõ òåîðåòè÷åñêèõ ïîëîæåíèé, äåìîíñòpè-
póþùèõ ñîâpåìåííûå ïðåäñòàâëåíèÿ îá ÈÔÍ
êàê î ñòèìóëÿòîðàõ ÈÎÐ, à òàêæå âîçìîæíîñòè è
ïåpñïåêòèâû èõ ïpèìåíåíèÿ â êëèíè÷åñêîé ìå-
äèöèíå â ýòîì êà÷åñòâå. Ìû íå çàòpîíóëè
âîïpîñà î âîçìîæíîñòè èñïîëüçîâàíèÿ ñ ýòîé
æå öåëüþ ãpóïïû ïpåïàpàòîâ íà îñíîâå èíäóê-
òîpîâ ÈÔH, ïîñêîëüêó èõ ïpèìåíåíèå âìåñòî
ÈÔH èìååò îïpåäåëåííûå íåäîñòàòêè è íåêî-
òîpûå ïpåèìóùåñòâà, êîòîpûå íóæäàþòñÿ â ñïå-
öèàëüíîì îáñóæäåíèè.
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SUMMARY
Interferons as stimulators of the
immune-mediated resistance
F.Yershov, A.Kadyrova

The paper reviews some approaches to inter-
feron (IFN) application as the stimulators of
immune-mediated resistance in clinical practice in
the treatment of viral infections and malignant
tumours. The authors analyses main biological
properties of IFN mainly alpha-IFN which permit to
use its drugs.

Ïîñòóïèëà 11.11.2003

ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  1/2004

22



Èññëåäîâàíèÿ ïîñëåäíèõ ëåò â îáëàñòè èçó-
÷åíèÿ ñèñòåìû àêòèâàöèè ïëàçìèíîãåíà ïðè ðàç-
ëè÷íûõ íîâîîáðàçîâàíèÿõ ïîêàçûâàþò, ÷òî ïëàç-
ìèíîãåí è ôåðìåíòû, ðåãóëèðóþùèå åãî àêòèâ-
íîñòü, èãðàþò çíà÷èòåëüíóþ ðîëü â ðàçâèòèè îïó-
õîëåâîãî ïðîöåññà, à òî÷íåå - èíâàçèè è ìåòàñ-
òàçèðîâàíèÿ. Â íîðìàëüíûõ è îïóõîëåâûõ òêàíÿõ
áûëè íàéäåíû äâà òèïà àêòèâàòîðîâ ïëàçìèíîãå-
íà (ÐÀ): àêòèâàòîð ïëàçìèíîãåíà óðîêèíàçíîãî
(u-PA), è òêàíåâîãî (t-PA) òèïîâ. Ïî ïðåäñòàâëåí-
íûì â ëèòåðàòóðå äàííûì u-PA ïðîÿâëÿåò ñâîþ
àêòèâíîñòü â ïðîöåññàõ äåãðàäàöèè ìåæêëåòî÷-
íîãî ìàòðèêñà êàê â íîðìàëüíîì îðãàíèçìå, òàê
è â îïóõîëè, â òî âðåìÿ êàê t-PA ó÷àñòâóåò â òðîì-
áî- è  ôèáðèíîëèçå [15, 21]. Àêòèâàòîðû ïëàçìè-
íîãåíà ïðåâðàùàþò âíåêëåòî÷íûé ïëàçìèíîãåí
â àêòèâíóþ ïðîòåàçó - ïëàçìèí, êîòîðàÿ ïðÿìî
èëè êîñâåííî ñïîñîáñòâóåò äåãðàäàöèè ìíîãèõ
êîìïîíåíòîâ ìåæêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà. Ïðåäïî-
ëàãàåòñÿ, ÷òî u-ÐÀ èãðàåò öåíòðàëüíóþ ðîëü â
ðåãóëÿöèè ìåæêëåòî÷íîãî ïðîòåîëèçà â íîðìàëü-
íûõ ôèçèîëîãè÷åñêèõ è ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññàõ. 

Íåêîòîðûå òèïû êëåòîê îáëàäàþò ñïåöèôè-
÷åñêèìè âûñîêîàôôèííûìè ó÷àñòêàìè äëÿ ñâÿ-
çûâàíèÿ u-PA, ðàñïîëîæåííûìè íà öèòîïëàçìà-
òè÷åñêîé ìåìáðàíå. Ñâÿçàííûé ôåðìåíò ïðèîá-
ðåòàåò ñïîñîáíîñòü àêòèâèðîâàòü ïëàçìèíîãåí.
Ïðèñîåäèíåíèå u-PA ê ðåöåïòîðó âåäåò ê îïîñ-
ðåäîâàííîìó ÷åðåç ïëàçìèí ïåðèöåëëþëÿðíîìó
ïðîòåîëèçó. Òàêèì îáðàçîì, íàëè÷èå u-PA ðå-
öåïòîðà äàåò âîçìîæíîñòü êëåòêàì ðàñùåïëÿòü
ïëàçìèíîãåí íà ñâîåé ïîâåðõíîñòè [9]. 

Âûñîêèå óðîâíè àêòèâíîñòè u-PA â ïåðâè÷-
íîé îïóõîëè ñâÿçàíû ñ óìåíüøåíèåì áåçðåöè-
äèâíîãî ïåðèîäà äëÿ áîëüíûõ ðàêîì ìîëî÷íîé
æåëåçû [4]. Èññëåäîâàíèå êîëè÷åñòâà àíòèãåíà
u-PA â îïóõîëåâîé òêàíè ïîêàçûâàåò, ÷òî ó áîëü-
íûõ ðàêîì ìîëî÷íîé æåëåçû áåç ìåòàñòàçîâ â
ëèìôàòè÷åñêèõ óçëàõ è áîëüíûõ ñ ìåòàñòàçàìè u-
PA ÿâëÿåòñÿ íåçàâèñèìûì ôàêòîðîì ïðîãíîçà
íèçêîé áåçðåöèäèâíîé âûæèâàåìîñòè. Â ÷àñò-
íîñòè, ðàáîòà J.A.Foekens è ñîàâò. (1992) áûëà
ïðîâåäåíà äëÿ ïîäòâåðæäåíèÿ ïðîãíîñòè÷åñêî-
ãî ýôôåêòà u-PA, à òàêæå äëÿ óòî÷íåíèÿ çíà÷è-

ìîñòè ýòîãî ÿâëåíèÿ íà áîëüøîì êëèíè÷åñêîì
÷èñëå íàáëþäåíèé [6]. Êðèâûå Êàïëàí-Ìåéåðà
äëÿ ïÿòèëåòíåé áåçðåöèäèâíîé è îáùåé âûæèâà-
åìîñòè ïðîäåìîíñòðèðîâàëè ïîâûøåííóþ ñòå-
ïåíü ðèñêà äëÿ u-PA-ïîëîæèòåëüíûõ ïàöèåíòîâ
ïðè ðàêå ìîëî÷íîé æåëåçû. Â äàëüíåéøåì ìíî-
ãî÷èñëåííûå ðàáîòû ñ îïóõîëÿìè ðàçëè÷íûõ ëî-
êàëèçàöèé ïîäòâåðäèëè áîëåå àãðåññèâíûé õà-
ðàêòåð íîâîîáðàçîâàíèé ñ âûñîêèì ñîäåðæà-
íèåì u-PA [10, 3, 1]. 

Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü èçâåñòíû äâà ñïåöèôè-
÷åñêèõ ÐÀ-èíãèáèòîðà. Îäèí èç íèõ - PAI òèïà 1
îáðàçóåòñÿ ýíäîòåëèàëüíûìè è íåêîòîðûìè íå-
îïëàñòè÷åñêèìè êëåòêàìè [22], îí òàêæå áûë îá-
íàðóæåí â òðîìáîöèòàõ è ïëàçìå êðîâè [5, 14].
Äðóãîé òèï - PAI-2, ïåðâîíà÷àëüíî ïîëó÷åííûé èç
ýêñòðàêòîâ ïëàöåíòû, îáðàçóåòñÿ åùå è â êóëüòó-
ðå ìîíîöèòîâ-ìàêðîôàãîâ [3]. Ïðè èññëåäîâà-
íèÿõ çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé ìîëî÷íîé æåëå-
çû áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî ñîäåðæàíèå PAI-1
êîððåëèðóåò ñ ïðîöåíòîì ðåöèäèâîâ è ïîêàçà-
òåëåì ñìåðòíîñòè [19, 20].  

Èçâåñòíûå íàì èññëåäîâàíèÿ, êàñàþùèåñÿ
èçó÷åíèÿ ôåðìåíòîâ ñèñòåìû àêòèâàöèè ïëàçìè-
íîãåíà, ïðàêòè÷åñêè íå êîñíóëèñü ðåäêîé,
ñëîæíîé â êëèíè÷åñêîì è äèàãíîñòè÷åñêîì àñ-
ïåêòå, ãðóïïû áîëüíûõ ñ ðàçëè÷íûìè íîâîîáðà-
çîâàíèÿìè êîñòåé. 

Â ýòîé ñòàòüå ìû îáðàòèëèñü ê êëèíè÷åñêîìó
çíà÷åíèþ ôåðìåíòîâ ñèñòåìû àêòèâàöèè ïëàç-
ìèíîãåíà â öèòîçîëÿõ  ðàçëè÷íûõ îïóõîëåé êîñ-
òåé, ïîïûòàëèñü îöåíèòü ñâÿçü ýêñïðåññèè èçó÷à-
åìûõ ôàêòîðîâ ñ êëèíèêî-ìîðôîëîãè÷åñêèìè
îñîáåííîñòÿìè çàáîëåâàíèÿ, à òàêæå ïðîöåñ-
ñàìè ìåòàñòàçèðîâàíèÿ è ðàçìåðàìè íîâîîá-
ðàçîâàíèé.

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ È ÌÅÒÎÄÛ. Â èññëåäîâàíèå
âêëþ÷åíû îáðàçöû îïóõîëåé 65 áîëüíûõ, íàõî-
äèâøèõñÿ íà ëå÷åíèè â ÐÎÍÖ ÐÀÌÍ â ïåðèîä
1995-2000 ãã. Ñðåäíèé âîçðàñò áîëüíûõ  ñîñòàâ-
ëÿë 25,7±11,5 ëåò, ñðåäè íèõ ìóæ÷èí 35 (54%).
Îáðàçöû òêàíåé äî ïðîâåäåíèÿ àíàëèçà õðàíè-
ëèñü â ìîðîçèëüíîé êàìåðå ïðè òåìïåðàòóðå
70°Ñ. Èç íèõ ãîòîâèëè öèòîçîëè, ïðåäíàçíà÷åí-
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íûå äëÿ ïðîâåäåíèÿ èììóíîôåðìåíòíîãî îïðå-
äåëåíèÿ. Áîëüíûõ ðàçäåëèëè íà ïÿòü ãðóïï ñîã-
ëàñíî ìîðôîëîãè÷åñêîìó âàðèàíòó íîâîîáðà-
çîâàíèé: îñòåîñàðêîìà - 20 (30,8%) ñëó÷àåâ,
õîíäðîñàðêîìà - 20 (30,8%), ãèãàíòîêëåòî÷íàÿ
îïóõîëü (ÃÊÎ) - 13 (20%), êîñòíî-õðÿùåâûå ýê-
çîñòîçû - 7 (10,8%) è îïóõîëü Þèíãà - 5 (7,7%).
Õèðóðãè÷åñêèå îïåðàöèè ïðîâîäèëèñü 56 áîëü-
íûì. Ñðåäè íèõ â 29 (51,8%) ñëó÷àÿõ áûëà ïðîâå-
äåíà ðåçåêöèÿ ñîîòâåòñòâóþùåé êîñòè ñ óäàëå-
íèåì îïóõîëè, â 10 (17,9%) - àìïóòàöèè, 9 (16,1%) -
ðåçåêöèè ñ ýíäîïðîòåçèðîâàíèåì, 7 (12,5%) -
êðàåâûå ðåçåêöèè è 1 (1,7%) ýêñêîõëåàöèÿ. Íî-
âîîáðàçîâàíèÿ ÷àùå âñåãî ðàñïîëàãàëèñü â
áåäðåííîé êîñòè - 20 (30,8%), â êîñòÿõ òàçà - 10
(15,4%) â áîëüøåáåðöîâîé - 9 (13,8%), ïëå÷åâîé - 6
(9,2%) è ìàëîáåðöîâîé êîñòÿõ - 6 (9,2%). Ïîðà-
æåíèÿ äðóãèõ êîñòåé ñêåëåòà: êðåñòåö - 3 (4,6%),
ëîïàòêà - 2 (3,1%), ëó÷åâîé è ëîêòåâîé êîñòåé - 2
è åäèíè÷íûå ñëó÷àè îïóõîëåé â ÷åëþñòè, ãðóäè-
íå, ðåáðå, êëþ÷èöå è â ïÿòî÷íîé êîñòè. 27
(41,5%) áîëüíûõ ïîëó÷àëè õèìèîòåðàïåâòè÷åñ-
êîå ëå÷åíèå. Ñðåäè íèõ ïðåäîïåðàöèîííîå è
ïîñëåîïåðàöèîííîå ëå÷åíèå ïðîâîäèëîñü 11
(40,7%) ïàöèåíòàì, ïðåäîïåðàöèîííîå - 5 (18,5%),
ïîñëåîïåðàöèîííîå - 5; 6 (22,2%) áîëüíûõ ïîëó-
÷àëè òîëüêî õèìèîòåðàïåâòè÷åñêîå ëå÷åíèå. Ìå-
òàñòàçû íàáëþäàëèñü  ó 14 áîëüíûõ - 21,5% èç îá-
ùåãî ÷èñëà. Îïóõîëè ìåòàñòàçèðîâàëè â 50%
ñëó÷àÿõ îñòåîñàðêîìû è 60% îïóõîëè Þèíãà. Ó
16,9% èç îáùåãî êîëè÷åñòâà îáíàðóæåíû ìåñò-
íûå ðåöèäèâû. Íàèáîëüøóþ ÷àñòîòó ðåöèäèâîâ
íàáëþäàëè â ãðóïïå îñòåîñàðêîì - 30% è õîíä-
ðîñàðêîì - 25%.

Èììóíîôåðìåíòíûé àíàëèç. Îïðåäåëåíèå
ïðîâîäèëîñü ñ èñïîëüçîâàíèåì íàáîðîâ ðåàê-
òèâîâ, ðàçðàáîòàííûõ â ëàáîðàòîðèè ïðîô. Ò.
Benraad'a (Íèéìåãåí, Íèäåðëàíäû; Grebenschikov
et al., 1997). Â ñîñòàâ íàáîðîâ âõîäèëè ñëåäóþ-
ùèå êîìïîíåíòû: 1) ïëàíøåòû äëÿ ìèêðîòèòðîâà-
íèÿ (96 ëóíîê), ïîêðûòûå äâóìÿ ñëîÿìè àíòèòåë:
íåïîñðåäñòâåííî ïîâåðõíîñòü ïëàíøåò áûëà îá-
ðàáîòàíà îâå÷üèìè àíòèòåëàìè ïðîòèâ IgY öûï-
ëåíêà, à íà ýòèõ àíòèòåëàõ áûëè àäñîðáèðîâàíû
IgY, âûäåëåííûå èç ÿè÷íîãî æåëòêà êóð, èììóíè-
çèðîâàííûõ ñîîòâåòñòâóþùèì àíàëèçèðóåìûì
êîìïîíåíòîì (uPA, PAI-1 èëè tPA); 2) "ôèêñèðóþ-
ùèå" àíòèòåëà - êðîëè÷üè àíòèòåëà ïðîòèâ ñîîò-
âåòñòâóþùåãî àíàëèçèðóåìîãî êîìïîíåíòà; 3)
äåòåêòîðíûå àíòèòåëà - êîçüè àíòèòåëà ïðîòèâ
èììóíîãëîáóëèíîâ êðîëèêà, êîíúþãèðîâàííûå ñ
ïåðîêñèäàçîé õðåíà (Sigma #A-0545), îäèíàêî-
âûå äëÿ âñåõ íàáîðîâ; 4) òàáëåòêè ñóáñòðàòà ïå-
ðîêñèäàçíîé öâåòíîé ðåàêöèè - îðòîôåíèëåíäè-
àìèíà (ÎÔÄ) è ñóáñòðàòíûé áóôåð (ôîñôàòíî-
öèòðàòíûé 76ìÌ/35ìÌ, ðÍ 5,0); 5) ïðåïàðàòû
ñòàíäàðòîâ: uPA - ðåêîìáèíàíòíûé îäíîöåïî-
÷å÷íûé áåëîê (Grunenthal GmbH, Stolberg, Ãåð-
ìàíèÿ); PAI-1 - áåëîê, âûäåëåííûé èç êëåòîê ëè-

íèè ÍÒ1080 â ëàáîðàòîðèè ïðîô. Ð.Andreasen
(University of Aarhus, Äàíèÿ); tPA - ðåêîìáèíàíò-
íûé áåëîê (Actilyse®, Boehringer Ingelheim,
Alkmaar, Íèäåðëàíäû).

Äîïîëíèòåëüíî â ðàáîòå èñïîëüçîâàëèñü
ñëåäóþùèå áóôåðíûå ðàñòâîðû: ïðîìûâî÷íûé
áóôåð (ÏÁ); áóôåð äëÿ ðàçâåäåíèè (ÁÐ): ÏÁ ñ 1%
ÁÑÀ; ñóáñòðàòíûé áóôåð: 0,05 Ì ôîñôàòíî-öèò-
ðàòíûé áóôåð, pH 5,0, ñîäåðæàùèé 0,03% ïåð-
áîðàòà íàòðèÿ. Ðàñòâîðû ñòàíäàðòîâ äëÿ ïîñò-
ðîåíèÿ êàëèáðîâî÷íîé êðèâîé ãîòîâèëè îäèíà-
êîâî äëÿ âñåõ ïîñëåäóþùèõ îïðåäåëåíèé áåë-
êîâ, ðàçáàâëÿÿ èçâåñòíûå êîíöåíòàöèè ðàñòâîðà
ñòàíäàðòà ñ ÁÐ.

Ïîðÿäîê ïðîâåäåíèÿ àíàëèçà (îäèíàêîâûé
äëÿ âñåõ íàáîðîâ): 1) â ëóíêè ðàçëèâàëè â äóáëÿõ
ïî 0,1 ìë ðàñòâîðîâ ñòàíäàðòîâ (ëóíêè A1-2 -
G1-2) è ðàçâåäåííûõ öèòîçîëåé; 2) èíêóáèðîâà-
ëè â òå÷åíèå íî÷è ïðè 4°Ñ, ïðîìûâàëè 4 ðàçà ÏÁ;
3) äîáàâëÿëè â ëóíêè ïî 0,1 ìë ðàáî÷èõ ðàñòâî-
ðîâ ñîîòâåòñòâóþùèõ "ôèêñèðóþùèõ" àíòèòåë; 4)
èíêóáèðîâàëè ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå-
÷åíèå 2 ÷àñîâ, çàòåì ïðîìûâàëè; 5) äîáàâëÿëè â
êàæäóþ ëóíêó ïî 0,1 ìë ðàáî÷åãî ðàñòâîðà äå-
òåêòîðíûõ àíòèòåë; 6) èíêóáèðîâàëè ïðè êîìíàò-
íîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 2 ÷àñîâ, ïðîìûâàëè;
7) äîáàâëÿëè â ëóíêè ïî 0,1 ìë ðàñòâîðà ñóáñòðàòà
(2 òàáëåòêè ÎÔÄ â 11 ìë ñóáñòðàòíîãî áóôåðà);
8) èíêóáèðîâàëè â òå÷åíèå 30 ìèí â òåìíîòå ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå; 9) îñòàíàâëèâàëè ðåàê-
öèþ 10% Í2SO4; 10) èçìåðÿëè îïòè÷åñêóþ ïëîò-
íîñòü ðàñòâîðîâ â ëóíêàõ ïðè 492/620 íì. Èçìå-
ðåíèÿ ïðîâîäèëè íà àâòîìàòè÷åñêîì óíèâåð-
ñàëüíîì ðèäåðå äëÿ ìèêðîïëàøåê ELx800 ôèðìû
Bio-Tek Instruments, Inc. (ÑØÀ). Â ñîîòâåòñòâèè ñ
èíñòðóêöèÿìè ïðîèçâîäèòåëÿ, îáðàáîòêó ðåçóëü-
òàòîâ èçìåðåíèé ïðîâîäèëè ïî ôîðìóëå Y = à +
bÕ + ñÕ2, ãäå Õ - êîíöåíòðàöèÿ àíàëèçèðóåìîãî
áåëêà (íã/ìë), à Y - îïòè÷åñêàÿ ïëîòíîñòü ïðè 492
íì. Â îêîí÷àòåëüíûõ ðàññ÷åòàõ ó÷èòûâàëè äåñÿ-
òèêðàòíîå ðàçâåäåíèå öèòîçîëåé è âûðàæàëè
êîíöåíòðàöèè àíàëèçèðóåìûõ áåëêîâ â íã/ìã öè-
òîçîëüíîãî áåëêà.

Äëÿ âûÿâëåíèÿ ðàçëè÷èé â ãðóïïàõ èñïîëüçî-
âàëèñü F-êðèòåðèé äèñïåðñèîííîãî àíàëèçà, t-
êðèòåðèé Ñòüþäåíòà è êðèòåðèé Êðóñêàë-Óîëëè-
ñà ñ ïîïðàâêîé íà ìíîæåñòâåííûå ñðàâíåíèÿ.
Äëÿ îïðåäåëåíèÿ êîððåëÿöèé - êðèòåðèé r-Ïèðñîíà
è ðàíãîâûé êðèòåðèé êîððåëÿöèè Ñïèðìåíà.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ. Êîíöåíòðàöèè
t-PA, u-PA è PAI-1, èçìåðåííûå â öèòîçîëÿõ 65
îïóõîëåé, âàðüèðîâàëè ñîîòâåòñòâåííî îò 0 äî
28,6 íã/ìã áåëêà äëÿ t-PA (ìåäèàíà 0,36, ñðåä-
íåå±ñòàíäàðòíîå îòêëîíåíèå - 2,6±6,2), îò 0 äî
2,68 äëÿ u-PA (ìåäèàíà 0,3 è 0,47±0,5 ñîîòâåò-
ñòâåííî) è îò 0 äî 39 äëÿ PAI-1 (ìåäèàíà 2,78 è
5,33±7,1 ñîîòâåòñòâåííî). Öèòîïëàçìàòè÷åñêàÿ êî-
ýêñïðåññèÿ íåñêîëüêèõ ïðîòåàç, âîâëå÷åííûõ â
ïðîöåññ àêòèâàöèè ïëàçìèíîãåíà, ÿâëÿåòñÿ ÷àñ-

ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  1/2004

24



òûì ÿâëåíèåì è îáíàðóæèâàåòñÿ â ðàçëè÷íûõ
ãðóïïàõ îïóõîëåé [8].

Ïðè ïðîâåäåíèè ñðàâíèòåëüíîãî àíàëèçà
ìåæäó ãðóïïàìè îêàçàëîñü, ÷òî áîëüøå âñåãî
ðàçëè÷èé íàáëþäàåòñÿ äëÿ u-PA. Äîñòîâåðíî îò-
ëè÷àëèñü ïîêàçàòåëè ÃÊÎ îò õîíäðîñàðêîìû
(p<0,01), äàëåå â ïîðÿäêå óáûâàíèÿ - ýêçîñòîçû
îò ÃÊÎ (p=0,033), îïóõîëü Þèíãà îò ýêçîñòîçîâ
(p=0,043), è îñòåîñàðêîìà îò ýêçîñòîçîâ (p=0,046).
Íå áûëî îáíàðóæåíî çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé ìåæäó
ãðóïïàìè ýêçîñòîçîâ è õîíäðîñàðêîìû (p=0,22),
õîíäðîñàðêîìû è îñòåîñàðêîìû (p=0,55), õîíä-
ðîñàðêîìû è îïóõîëè Þèíãà (p=0,89), îïóõîëè
Þèíãà è ÃÊÎ (p=0,34). Ñîäåðæàíèå PAI-1 òàêæå
âàðüèðîâàëî â ðàçíûõ ãðóïïàõ îïóõîëåé. Ïðè
ýòîì êàðòèíà ìåæãðóïïîâûõ ðàçëè÷èé áûëà óæå
äðóãîé: õîíäðîñàðêîìà è îñòåîñàðêîìà -
(ð=0,001), ÃÊÎ è õîíäðîñàðêîìà (p=0,039). Äëÿ
òêàíåâîãî àêòèâàòîðà äîñòîâåðíî îòëè÷àëèñü
óðîâíè ýêçîñòîçîâ îò ÃÊÎ (p=0,028). Ó÷èòûâàÿ
âûøåóêàçàííûå ôàêòû è íèçêóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü
íåïàðàìåòðè÷åñêèõ êðèòåðèåâ ïðè ìàëîì êîëè-
÷åñòâå ñëó÷àåâ, äàëüíåéøèé àíàëèç ðåøåíî áû-
ëî ïðîâåñòè ðàçäåëüíî ïî ãðóïïàì.

Ñîäåðæàíèå ïðîòåàç â îñòåîñàðêîìàõ.
Ñðåäè îáùåãî êîëè÷åñòâà áîëüíûõ îñòåîñàðêî-
ìîé  äåñÿòü ïîäâåðãëèñü õèìèîòåðàïèè íåïîñðå-
äñòâåííî ïåðåä âçÿòèåì ìàòåðèàëà, ïîýòîìó íå-
îáõîäèìî áûëî îöåíèòü âëèÿíèå ïðåäîïåðàöè-
îííîé õèìèîòåðàïèè íà ïîêàçàòåëè ïðîòåàç. Îä-
íàêî ïðîâåäåííûé àíàëèç íå ïîäòâåðäèë ñóùå-
ñòâîâàíèÿ äîñòîâåðíûõ ðàçëè÷èé â ïîäãðóïïàõ â
çàâèñèìîñòè îò ïðîâåäåíèÿ õèìèîòåðàïèè. Õîòÿ
ïîêàçàòåëè â ãðóïïå "íåëå÷åííûõ" ÷àñòî áûëè âû-
øå, ÷åì â "ëå÷åíûõ" (ìåäèàíû "íåëå÷åíûõ" è "ëå-
÷åíûõ" ñîîòâåòñòâåííî: t-PA - 0,22, u-PA - 0,52,

PAI-1 - 3,22; t-PA - 0,25, u-PA - 0,59, PAI-1 - 1,62),
ýòè ðàçëè÷èÿ îêàçàëèñü íåäîñòîâåðíûìè, ïîýòîìó
äàëüíåéøèé ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ïðîâåëè â
îáúåäèíåííîé ãðóïïå.

Êîíöåíòðàöèÿ t-PA, u-PA è PAI-1 â 20 öèòîçî-
ëÿõ îñòåîñàðêîì ñîñòàâëÿëà ñîîòâåòñòâåííî:
ìåäèàíà - 0,28, ñðåä.±ñòàíä.îòêëîí. - 0,79±1,39, èí-
òåðâàë 0-6,23; u-PA: 0,41, 0,50±0,59, 0-3,15; PAI-1:
2,08, 2,49±1,98, 0,11-7,26. Ýòè äàííûå ñðàâíèìû  ñ
ðåçóëüòàòàìè, ïîëó÷åííûìè â àíàëîãè÷íûõ èñ-
ñëåäîâàíèÿõ [7]. Äëÿ îñòåîñàðêîì íå áûëî îá-
íàðóæåíî êîððåëÿöèîííîé çàâèñèìîñòè ìåæäó
t-PA, u-PA è PAI-1, à òàêæå ìåæäó óðîâíåì ïðî-
òåàç è âîçðàñòîì áîëüíûõ (p=0,37),ãèñòîëîãè÷åñ-
êèì ïîäòèïîì îïóõîëè (p=0,28). 

Ó 10 èç 20 áîëüíûõ áûëè îáíàðóæåíû ìåòàñ-
òàçû â ëåãêèõ. Àíàëèç ïîêàçàòåëåé ýêñïðåññèè
ïðîòåàç â ãðóïïàõ ìåòàñòàçèðóþùèõ è íåìåòàñ-
òàçèðóþùèõ îïóõîëåé ïîêàçàë, ÷òî êîíöåíòðà-
öèè u-PA áûëè â 2 ðàçà âûøå â öèòîçîëÿõ òêàíåé
áîëüíûõ ñ ìåòàñòàçàìè (ìåäèàíà - 0,24, ñðåä.±
ñòàíä.îòêëîí. - 0,30±0,23 â áåçìåòàñòàòè÷åñêèõ ïðî-
òèâ 0,50, 0,76±0,73 â ìåòàñòàçèðóþùèõ, p<0,05. Â òî
æå âðåìÿ óðîâíè äðóãèõ ïðîòåàç íå ðàçëè÷àëèñü
â çàâèñèìîñòè îò íàëè÷èÿ ìåòàñòàçîâ (ìåäèàíà
t-PA - 0,29 ïðîòèâ 0,18 è PAI-1 - 3,1 ïðîòèâ 1,73,
p>0,05). 

Äðóãèì èíòåðåñíûì íàáëþäåíèåì îêàçà-
ëàñü êîððåëÿöèîííàÿ âçàèìîñâÿçü ìåæäó óðîâ-
íåì PAI-1 è ðàçìåðîì îïóõîëè (pèñ. 1). Êàê âèä-
íî èç ðèñóíêà, êîýôôèöèåíò êîððåëÿöèè äîñòà-
òî÷íî âûñîêèé, ñ äîñòîâåðíîñòüþ ð=0,014. Ïðè
ýòîì äðóãèå ïðîòåàçû íå êîððåëèðîâàëè ñ ðàç-
ìåðîì îïóõîëè: t-PA - ð=0,82; u-PA - ð=0,52.

Ñåìü áîëüíûõ â ãðóïïå îñòåîñàðêîì èìåëè
ìåñòíûå ðåöèäèâû. Îäíàêî ðàçíèöó â ñîäåðæà-
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íèè ïðîòåàç ìåæäó ðåöèäèâíûìè è áåçðåöèäèâ-
íûìè áîëüíûìè îáíàðóæèòü íå óäàëîñü (t-PA -
ð=0,27, u-PA - ð=0,49, PAI-1 - ð=0,73).

Ñîäåðæàíèå ïðîòåàç â õîíäðîñàðêîìàõ. Ó
5 èç 20 áîëüíûõ õîíäðîñàðêîìîé íàáëþäàëèñü
ìåñòíûå ðåöèäèâû. Íà ýòîì îñíîâàíèè áîëüíûå
áûëè ïîäðàçäåëåíû íà 2 ïîäãðóïïû. Îäíàêî ñòà-
òèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé ìåæäó ïîäãðóïïà-
ìè íå îáíàðóæåíî. Êîíöåíòðàöèè ïðîòåàç: äëÿ
t-PA-ðåöèäèâíûõ - ìåäèàíà 0,93, ñðåä.±ñòàíä.
îòêëîí. 3,07±4,57, t-PA-áåçðåöèäèâíûõ - 0,29,
2,29±5,65 ð>0,1; äëÿ u-PA-ðåöèäèâíûõ - 0,19,
0,51±0,72, u-PA-áåçðåöèäèâíûõ - 0,31, 0,42±0,46,
ð=0,46; äëÿ PAI-1-ðåöèäèâíûõ - 4,29, 6,43±5,56,
PAI-1-áåçðåöèäèâíûõ -  6,63, 10,23±10,14, ð=0,69.

Êàê è â ñëó÷àå îñòåîñàðêîì, áûëà îáíàðó-
æåíà êîððåëÿöèÿ ìåæäó êîíöåíòðàöèåé ïðîòåàç
è ðàçìåðîì îïóõîëè. Íî ïðè õîíäðîñàðêîìàõ
äîñòîâåðíàÿ âçàèìîñâÿçü áûëà îáíàðóæåíà è
äëÿ òêàíåâîãî àêòèâàòîðà ïëàçìèíîãåíà (r=0,67),
è äëÿ t-PA  (r=0,64), äëÿ PAI-1 ð<0,05. Íå îáíàðó-
æåíî êàêîé-ëèáî çàâèñèìîñòè ìåæäó ñîäåðæà-
íèåì èçó÷àåìûõ ïðîòåàç è äðóãèìè êëèíèêî-ìîð-
ôîëîãè÷åñêèìè õàðàêòåðèñòèêàìè îïóõîëåé. 

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëüñòâóþò î
òîì, ÷òî îñíîâíûå ïðîòåàçû, ó÷àñòâóþùèå â ïðî-
öåññå àêòèâàöèè ïëàçìèíîãåíà, ñâÿçàíû ñî ñòå-
ïåíüþ çëîêà÷åñòâåííîñòè îïóõîëåâîãî ïðîöåñ-
ñà â êîñòíûõ íîâîîáðàçîâàíèÿõ. Ïîâûøåííàÿ
ýêñïðåññèÿ u-PA â ìåòàñòàçèðóþùèõ îïóõîëÿõ
îñòåîñàðêîìû è ñâÿçü PAI-1 c ðàçìåðîì îïóõî-
ëè - îñíîâíûå âûâîäû ýòîãî èññëåäîâàíèÿ. 

Ñðàâíèòåëüíî íåáîëüøîå êîëè÷åñòâî èñ-
ñëåäîâàíèé, ïîñâÿùåííûõ èçó÷åíèþ ñèñòåìû àê-
òèâàöèè ïëàçìèíîãåíà â öèòîçîëÿõ îïóõîëåé êîñ-
òåé, âåðîÿòíî, ñâÿçàíî ñ öåëÿì ðÿäîì ôàêòîðîâ.
Âî-ïåðâûõ, îïóõîëè êîñòåé äîñòàòî÷íî ðåäêàÿ
ïàòîëîãèÿ, âî-âòîðûõ, îïðåäåëåííóþ òðóäíîñòü
ñîñòàâëÿåò ïîëó÷åíèå öèòîçîëåé íåêîòîðûõ ãèñ-
òîëîãè÷åñêèõ âàðèàíòîâ îïóõîëåé, à òàêæå íîð-
ìàëüíîé êîñòíîé òêàíè. Òåì íå ìåíåå, ðåçóëüòà-
òû ýòèõ åäèíè÷íûõ èññëåäîâàíèé âïîëíå ñîïîñ-
òàâèìû ñ äàííûìè íàøèõ ðàáîò.

Ïðîòåàçû ñèñòåìû ïëàçìèíîãåíà èãðàþò
âàæíóþ ðîëü â ïðîöåññå ïðåîáðàçîâàíèÿ ìåæê-
ëåòî÷íîãî ïðîñòðàíñòâà è âçàèìîäåéñòâèÿ êëå-
òîê ñ îêðóæàþùåé  ñðåäîé, à â ñëó÷àå îïóõîëå-
âûõ òêàíåé - â óñèëåíèè ïðîëèôåðàöèè êëåòîê,
èíâàçèâíîãî ðîñòà è ìåòàñòàçîâ [18, 16]. Íà êî-
íå÷íîì ýòàïå àêòèâàöèè ïëàçìèí ìîæåò êàòàëè-
çèðîâàòü ðàçðóøåíèå ëàìèíèíà, êîëëàãåíà è
ôèáðîíåêòèíà - îñíîâíûõ êîìïîíåíòîâ âíåêëå-
òî÷íîãî ìàòðèêñà è áàçàëüíûõ ìåìáðàí, êðîìå
òîãî ïëàçìèí ðàñùåïëÿåò íåàêòèâíûå ïðåäøåñò-
âåííèêè ôàêòîðà ðîñòà ýíäîòåëèÿ ñîñóäîâ, â
ðåçóëüòàòå ÷åãî ïðîèñõîäèò àêòèâàöèÿ VEGF [13,
11]. Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî ïîâûøåíèå óðîâíÿ
ýêñïðåññèè àêòèâàòîðîâ ïëàçìèíîãåíà (u-PA)
÷àñòî ñâÿçàíî ñ ïîâûøåíèåì óðîâíÿ ýêñïðåñ-
ñèè èõ èíãèáèòîðà (PAI-1). Êîýêñïðåññèÿ àêòèâà-
òîðîâ ñ èíãèáèòîðàìè ìîæåò áûòü îáúÿñíåíà
êàê ñâîéñòâî îáùåé ðåãóëÿöèè ñèñòåìû. Ïðèñóò-
ñòâèå íåñêîëüêèõ ôåðìåíòîâ ñ ïðîòèâîïîëîæíîé
àêòâíîñòüþ, âîçìîæíî, íåîáõîäèìî äëÿ ïðåäîòâ-
ðàùåíèÿ ïîëíîãî ðàçðóøåíèÿ ìåæêëåòî÷íîãî
âåùåñòâà. PAI-1 ñâÿçûâàåòñÿ ñ âèòðîíåêòèíîì â
ìåæêëåòî÷íîé ñðåäå è ìîæåò ïðåäîòâðàùàòü
äåñòðóêöèþ ñòðîìû, òàêèì îáðàçîì ñîõðàíÿÿ
ñîñóäèñòóþ òðîôèêó îïóõîëåâîé òêàíè [17]. 

Â çàêëþ÷åíèå íåîáõîäèìî ñêàçàòü, ÷òî ðå-
çóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ñèñòåìû ðåãóëÿöèè ïëàç-
ìèíîãåíà ïðè ðàçíûõ ìîðôîëîãè÷åñêèõ âàðèàí-
òàõ îïóõîëåé êîñòåé ïîäòâåðæäàþò ñâÿçü ýêñïðåñ-
ñèè àêòèâàòîðîâ ïëàçìèíîãåíà t-PA è u-PA è èõ
èíãèáèòîðà PAI-1 ñî ñòåïåíüþ çëîêà÷åñòâåííîñ-
òè îïóõîëè, ïðåäïîëàãàÿ àêòèâíîå ó÷àñòèå íàç-
âàííûõ ïðîòåàç â áèîëîãèè íåîïëàçìàòè÷åñêèõ
òêàíåé. Äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ, íà íàø âçãëÿä,
äîëæíû áûòü íàïðàâëåíû íà âûÿâëåíèå ïîòåíöè-
àëüíûõ òåðàïåâòè÷åñêèõ èëè ïðîãíîñòè÷åñêèõ
ïðèìåíåíèé ýòèõ ïðîòåàç.
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SUMMARY
Regulation enzymes of plazminogen
activity in bone tumors
A.Yusifov

The investigation is dedicated to study (with
the help of ELISA) of plasminogen activators (u-PA
and t-PA) and type 1 inhibitor (PAI-1) expression in
tissue of different genesis bone neoplasms.

The results of study demonstrated level of all
investigated glycoproteins were differed in depend-
ence of tumor type and its malignancy grade. It
was detected the correlative linkage between level
of proteases and size of tumors at osteosarcoma
and chondrosarcoma. These results indicated pro-
teases of plasminogen system are involved in those
tumors development.
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Íåêîòîðûå ïàòîãåíåòè÷åñêèå ôàêòîðû ðàçâèòèÿ
íåâðîëîãè÷åñêèõ íàðóøåíèé ó áîëüíûõ îñòðûìè
âèðóñíûìè ãåïàòèòàìè À, Â è Ñ

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

Â îòëè÷èå îò ãåïàòîãåííîé ýíöåôàëîïàòèè
(ÃÝÏ), ïàòîãåíåç êîòîpîé óæå äåòàëüíî èçó÷åí
[2, 6], ìåõàíèçìû âîâëå÷åíèÿ íåpâíîé ñèñòåìû â
ïàòîëîãè÷åñêèé ïpîöåññ ïpè îñòpûõ âèpóñíûõ
ãåïàòèòàõ (ÂÃ), ïpîòåêàþùèõ â ëåãêîé è ñpåäíå-
òÿæåëîé ôîpìàõ îñòàþòñÿ ÿñíûìè íå äî êîíöà.

Äî ñåpåäèíû 70-õ ãã. ÕÕ â. äîìèíèpóþùèì
îñòàâàëîñü ìíåíèå î òîì, ÷òî ïàòîãåíåç íåâpîëî-
ãè÷åñêèõ íàpóøåíèé, îòìå÷àåìûõ ïpè ÂÃ íå
èìååò ïpèíöèïèàëüíûõ îòëè÷èé îò òàêîâîãî ïpè
äpóãèõ ôîpìàõ ãåïàòîïàòèé è ñâÿçàí òîëüêî ñ
íàpóøåíèåì îáìåíà âåùåñòâ [8]. Ê ñåpåäèíå
80-õ ãã., êîãäà áûëè ïîëó÷åíû âåñêèå äîêàçàòåëü-
ñòâà îáîñíîâàííîñòè êîíöåïöèè Dudly-Áëþãåpà
î âàæíîé pîëè â ïàòîãåíåçå ãåïàòèòà Â (ÃÂ) èì-
ìóíîïàòîëîãè÷åñêèõ ïpîöåññîâ, áîëåå ïîïó-
ëÿpíûì ñòàëî ïpåäñòàâëåíèå î òîì, ÷òî åñëè â
îñíîâå íåâpîëîãè÷åñêèõ íàpóøåíèé, îòìå÷àå-
ìûõ ïpè ãåïàòèòå À (ÃÀ) ëåæàò òîëüêî ìåòàáîëè-

÷åñêèå ñäâèãè, ñâÿçàííûå ñ äèñôóíêöèåé ïå÷å-
íè [7], òî pàçâèòèå íåâpîëîãè÷åñêèõ pàññòpîéñòâ
ïpè ÃÂ òpàêòîâàëîñü êàê påçóëüòàò äåéñòâèÿ äâóõ
ôàêòîpîâ: ìåòàáîëè÷åñêèõ íàpóøåíèé è èììó-
íîïàòîëîãè÷åñêèõ ïpîöåññîâ [1].

Hàìè áûëî ïîêàçàíî, ÷òî íåñìîòpÿ íà ñõîä-
ñòâî ñïåêòpà êëèíèêî-ýëåêòpîôèçèîëîãè÷åñêèõ
ïpèçíàêîâ íåâpîëîãè÷åñêèõ äèñôóíêöèé, îòìå-
÷àåìûõ ó áîëüíûõ ëåãêèìè è ñpåäíå-òÿæåëûìè
ôîpìàìè ÃÀ, ÃÂ è ãåïàòèòà Ñ (ÃÑ), ïpè êàæäîì èç
íèõ ýòè ïpèçíàêè îòëè÷àëèñü ïî ÷àñòîòå påãèñò-
pàöèè, ïî ñòåïåíè èõ âûpàæåííîñòè è ïpîäîë-
æèòåëüíîñòè [4]. Ýòî êîñâåííî óêàçûâàëî íà òî,
÷òî ïpè pàçíûõ ýòèîëîãè÷åñêèõ òèïàõ ÂÃ ñîîòíî-
øåíèå pàçëè÷íûõ ìåõàíèçìîâ pàçâèòèÿ íåâpîëî-
ãè÷åñêèõ íàpóøåíèé ìîæåò áûòü íå îäèíàêîâûì.

Ñ ó÷åòîì ýòèõ îáñòîÿòåëüñòâ ìû ïîïûòàëèñü
îöåíèòü pîëü ìåòàáîëè÷åñêèõ è èììóíîëîãè÷åñ-
êèõ ôàêòîpîâ â pàçâèòèè äèñôóíêöèè íåpâíîé



ñèñòåìû ó áîëüíûõ ÂÃ è èññëåäîâàëè çàâèñè-
ìîñòü íàëè÷èÿ êëèíèêî-íåâpîëîãè÷åñêèõ ïpèçíà-
êîâ ó áîëüíûõ ÃÀ, ÃÂ è ÃÑ îò íåêîòîpûõ áèîõèìè-
÷åñêèõ è èììóíîëîãè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé.

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ È ÌÅÒÎÄÛ. Îñíîâó íàñòîÿùåãî
èññëåäîâàíèÿ ñîñòàâèëî ñîïîñòàâëåíèå påçóëü-
òàòîâ êëèíèêî-íåâpîëîãè÷åñêîãî îáñëåäîâàíèÿ
íàõîäèâøèõñÿ ïîä íàøèì íàáëþäåíèåì áîëüíûõ
ÃÀ, ÃÂ è ÃÑ ñ påçóëüòàòàìè áèîõèìè÷åñêèõ è èì-
ìóíîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèé êpîâè ýòèõ áîëü-
íûõ, îñóùåñòâëåííûõ ñîâìåñòíî ñ êàíäèäàòàìè
áèîëîãè÷åñêèõ íàóê H.Î.Ãóäpàòîâûì è Ò.Ê.Ìàìå-
äîâîé (Îíêîëîãè÷åñêèé íàó÷íûé öåíòp), êî-
òîpûì ìû âûpàæàåì áëàãîäàpíîñòü.

Áèîõèìè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ âêëþ÷àëè
îïpåäåëåíèå â ñûâîpîòêå êpîâè àêòèâíîñòè ãàì-
ìà-ãëóòàìèëòpàíñïåïòèäàçû (ÃÃÒ), ópîâíÿ àìèí-
íîãî àçîòà (àçîòà ñâîáîäíûõ àìèíîêèñëîò, íà-
õîäÿùèõñÿ â êpîâè), êîíöåíòpàöèè â êpîâè ãëóòà-
òèîíà (ÃH) è æåë÷íûõ êèñëîò (ÆÊ). Àêòèâíîñòü ÙÔ
è ÃÃÒ îïpåäåëÿëè ñ èñïîëüçîâàíèåì ñîîòâåòñòâó-
þùèõ êîììåp÷åñêèõ íàáîpîâ ôèpìû Labsystem
(Ôèíëÿíäèÿ), à ó÷åò påçóëüòàòîâ îñóùåñòâëÿëè
ôîòîìåòpè÷åñêè íà ïîëóàâòîìàòè÷åñêîì àíàëè-
çàòîpå  ÔÏ-900 òîé æå ôèpìû. Îïpåäåëåíèå
àìèííîãî àçîòà áûëî îñóùåñòâëåíî ìåòîäîì
ïåpåñ÷åòà,  èñõîäÿ èç êîëè÷åñòâà ïåpåãíàííîãî
àììèàêà. Îïpåäåëåíèå â êpîâè ÃH è ÆÊ áûëî
îñóùåñòâëåíî ìîäèôèöèpîâàííûìè ôîòîìåòpè-
÷åñêèìè ìåòîäàìè. Ópîâåíü öèpêóëèpóþùèõ èì-
ìóííûõ êîìïëåêñîâ (ÖÈÊ) îïpåäåëÿëè ñ ïî-
ìîùüþ ñåäèìåíòàöèîííîãî ìåòîäà ïî ìåòîäèêå
Digeon et al. (1977).

Ìàòåìàòè÷åñêóþ îápàáîòêó ïîëó÷åííûõ
påçóëüòàòîâ îñóùåñòâëÿëè ñ ïîìîùüþ òpàäèöè-
îííûõ ïàpàìåòpè÷åñêèõ ìåòîäîâ.

Äëÿ îïpåäåëåíèÿ áèîõèìè÷åñêèõ è èììóíî-
ëîãè÷åñêèõ ïàpàìåòpîâ áûëà âçÿòà êpîâü ó áîëü-
íûõ ëåãêèìè è ñpåäíå-òÿæåëûìè ôîpìàìè ÃÀ, ÃÂ
è ÃÑ, ó êîòîpûõ îòìå÷àëàñü âûpàæåííàÿ íåâpîëî-
ãè÷åñêàÿ ñèìïòîìàòèêà è ó áîëüíûõ, ó êîòîpûõ
âûÿâèòü íåâpîëîãè÷åñêèå ñèìïòîìû íå óäàâà-
ëîñü (èëè îíè áûëè âûpàæåííû ìèíèìàëüíî). Äà-
ëåå, â ïpåäåëàõ ãpóïïû áîëüíûõ êàæäûì èç ýòèî-
íîçîëîãè÷åñêèõ òèïîâ ÂÃ, áûëè ñpàâíåíû ñpåä-
íèå ÷èñëåííûå âåëè÷èíû ñîîòâåòñòâóþùèõ ïîêà-
çàòåëåé ó áîëüíûõ, èìåâøèõ è íå èìåâøèõ ïpèç-
íàêè äèñôóíêöèè íåpâíîé ñèñòåìû.

Îáùåå ÷èñëî áèîõèìè÷åñêè è èììóíîëîãè-
÷åñêè îáñëåäîâàííûõ ïàöèåíòîâ ñîñòàâèëî: ÃÀ -
35 (èç íèõ ó 18 íåâpîëîãè÷åñêàÿ ñèìïòîìàòèêà
îòñóòñòâîâàëà), ÃÂ - 37 (èç íèõ ó 18 íåâpîëîãè-
÷åñêàÿ ñèìïòîìàòèêà îòñóòñòâîâàëà) è ÃÑ - 18
(èç íèõ ó 12 íåâpîëîãè÷åñêàÿ ñèìïòîìàòèêà îò-
ñóòñòâîâàëà).

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÎÁÑÓÆÄÅHÈÅ. Àíàëèç ïîëó-
÷åííûõ påçóëüòàòîâ ïîêàçàë, ÷òî ó áîëüíûõ ÃÀ è
ÃÑ, íåçàâèñèìî îò òÿæåñòè çàáîëåâàíèÿ, ñpåä-
íèé ópîâåíü àìèííîãî àçîòà â êpîâè îñòàâàëñÿ

â ïpåäåëàõ êîëåáàíèé ýòîãî ïîêàçàòåëÿ ó
çäîpîâûõ ëèö. Ó áîëüíûõ ÃÂ åãî ñpåäíèé ópîâåíü
áûë âûøå, ÷åì òàêîâîé ó áîëüíûõ ÃÀ è ÃÑ, õîòÿ
pàçëè÷èÿ ìåæäó ñpåäíèìè âåëè÷èíàìè äàííîãî
ïîêàçàòåëÿ ó áîëüíûõ ÃÂ è ÃÀ ñîõpàíÿëè ñòàòèñ-
òè÷åñêóþ çíà÷èìîñòü â èíòåpâàëå ëèøü p<0,1.
Ïpè ñpàâíåíèè âåëè÷èí ýòîãî ïîêàçàòåëÿ ó áîëü-
íûõ, èìåâøèõ è íå èìåâøèõ íåâpîëîãè÷åñêóþ
ñèìïòîìàòèêó îêàçàëîñü, ÷òî íåñìîòpÿ íà òî, ÷òî
ó áîëüíûõ ÃÂ ñ âûpàæåííûìè íåâpîëîãè÷åñêèìè
ïpîÿâëåíèÿìè ópîâåíü àìèííîãî àçîòà áûë íåñ-
êîëüêî âûøå, ÷åì ó áîëüíûõ ñ ÃÂ ñ ìèíèìàëüíûìè
ïpèçíàêàìè âîâëå÷åíèÿ ÖHÑ â ïàòîëîãè÷åñêèé
ïpîöåññ, äîñòîâåpíîé pàçíèöû ìåæäó ýòèìè
äâóìÿ ãpóïïàìè áîëüíûõ îáíàpóæèòü íå óäàëîñü.

Èçâåñòíî, ÷òî äèñôóíêöèè ïå÷åíè, ëåæàùèå
â îñíîâå ïàòîãåíåçà êëèíè÷åñêè ìàíèôåñòíûõ
ôîpì âñåõ âèpóñíûõ ãåïàòèòîâ, ñîïðîâîæäàþò-
ñÿ ñäâèãàìè â ôóíêöèîíèðîâàíèè ÃH è ñîïðÿ-
æåííûõ ñ íèì ýíçèìîâ [10]. Áîëåå òîãî, èçâåñòíî,
÷òî ÃH, ñîäåpæàíèå êîòîpîãî â êëåòêàõ ÖHÑ çíà-
÷èòåëüíî âûøå, ÷åì â ïåpèôåpè÷åñêîé êpîâè,
îáåñïå÷èâàåò ñîõpàíåíèå êàòàëèòè÷åñêîé àê-
òèâíîñòè òèîëîâûõ ôåpìåíòîâ è íîpìàëüíóþ óòè-
ëèçàöèþ íåépîíàìè ãëþêîçû, ïîñêîëüêó îí ÿâëÿ-
åòñÿ àêòèâíûì íà÷àëîì ôåpìåíòà ãëèîêñàëàçû.
Ñíèæåíèå æå ópîâíÿ ýòîãî âåùåñòâà â  ìîçãå
ïpèâîäèò ê ñíèæåíèþ àññèìèëÿöèè ãëþêîçû è
ñèíòåçà ÀÒÔ è, ñîîòâåòñòâåííî, âëå÷åò çà ñîáîé
pàçâèòèå äèñòpîôè÷åñêèõ ïpîöåññîâ â  íåépîíàõ
è, ñîîòâåòñòâåííî èõ äèñôóíêöèþ [9].

Ïîñêîëüêó, îáùåå êîëè÷åñòâî ÃH â êpîâè
ôîpìèpóåòñÿ èç âîññòàíîâëåííîé (áîëåå 90%) è
îêèñëåííîé ôîpì (ìåíåå 10%) ýòîãî äèïåïòèäà,
äèíàìè÷åñêîå pàâíîâåñèå ìåæäó ýòèìè ôîpìàìè
è îïpåäåëÿåò åãî ó÷àñòèå â ïpîöåññàõ äåòîêñè-
êàöèè, ïîëó÷åííûå íàìè påçóëüòàòû ïîçâîëÿëè
ñäåëàòü ñëåäóþùåå çàêëþ÷åíèå.

Ó âñåõ áîëüíûõ è, ïpåæäå âñåãî, ÃÂ îòìå÷à-
ëîñü çàìåòíîå ñíèæåíèå ópîâíÿ âîññòàíîâëåí-
íîãî ÃH (â-ÃH) íà ôîíå óìåpåííîãî ñíèæåíèÿ
îáùåãî êîëè÷åñòâà ÃH. Ýòî ìîãëî áûòü ñëåäñòâè-
åì òîãî, ÷òî òå÷åíèå ÃÂ â áîëüøåé ìåpå ñîïpîâîæ-
äàëîñü ïîÿâëåíèåì â êpîâè ñâîáîäíîpàäèêàëü-
íûõ ñîåäèíåíèé, íà äåòîêñèêàöèþ (âîññòàíîâ-
ëåíèå) êîòîpûõ pàñõîäîâàëîñü áîëüøåå êîëè÷å-
ñòâî â-ÃH.

Ñpàâíåíèå ñpåäíèõ ópîâíåé â-ÃH ó áîëüíûõ
ÃÀ è ÃÂ (ñ ëåãêèì è ñpåäíå-òÿæåëûì òå÷åíèåì çà-
áîëåâàíèé) ñ íàëè÷èåì è îòñóòñòâèåì êëèíèêî-
íåâpîëîãè÷åñêîé ñèìïòîìàòèêè ïîêàçàëî, ÷òî ó
áîëüíûõ ñ ëåãêèìè ôîpìàìè ÃÀ è ÃÂ ñ íàëè÷èåì
è îòñóòñòâèåì íåâpîëîãè÷åñêîé ñèìïòîìàòèêè
íå âûÿâèëîñü ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå pàçëè÷èå
â ñpåäíèõ ópîâíÿõ ÃH, â òî âpåìÿ êàê ó áîëüíûõ
ñî ñpåäíåòÿæåëîé ôîpìîé ýòèõ çàáîëåâàíèé
òàêàÿ pàçíèöà ñóùåñòâîâàëà: ïpè ÃÀ îíà
ñîõpàíÿëà ñòàòèñòè÷åñêóþ çíà÷èìîñòü â èí-
òåpâàëå p=0,05, à ïpè ÃÂ - â èíòåpâàëå p<0,05.
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Ýòî êîñâåííî óêàçûâàëî, íà òî, ÷òî â ïàòîãåíåçå
íåâpîëîãè÷åñêèõ íàpóøåíèé ïpè ÂÃ îïpåäåëåí-
íóþ pîëü, ñêîpåå âñåãî, èãpàëî ñíèæåíèå ôóíê-
öèé ñèñòåìû àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû îpãàíèç-
ìà, ñâÿçàííîå ñ ÃH. Â ñâÿçè ñ ýòèì, ìû ïîëàãàåì,
÷òî ê ÷èñëó ôàêòîpîâ, îêàçûâàþùèõ ïpè ÃÀ è ÃÂ
(è, âåpîÿòíåå âñåãî, ïpè ÃÑ) íåépîòîêñè÷åñêîå
äåéñòâèå äîëæíû áûòü îòíåñåíû è íàêàïëèâàþ-
ùèåñÿ, ïpè ýòîì, â êpîâè íåäîêèñëåííûå ïpîäóêòû
ìåòàáîëèçìà.

Âíóòpèïå÷åíî÷íûé õîëåñòàç ÿâëÿåòñÿ îäíèì
èç êîìïîíåíòîâ pàçâèòèÿ ïàpåíõèìàòîçíîãî ãå-
ïàòèòà, õîòÿ åãî âûpàæåííîñòü ïpè pàçëè÷íûõ ÂÃ
åãî èíòåíñèâíîñòü íå îäèíàêîâà [1, 6]. Ýòî ïîáó-
äèëî íàñ ïîïûòàòüñÿ îöåíèòü ïàòîãåíåòè÷åñêóþ
pîëü ïîñëåäñòâèé õîëåñòàçà â pàçâèòèè íåâpîëîãè-
÷åñêèõ pàññòpîéñòâ ó áîëüíûõ ÃÀ è ÃÂ. Ñ ýòîé
öåëüþ ìû îïpåäåëèëè â ñûâîpîòêå êpîâè áèîõè-
ìè÷åñêèå ìàpêåpû õîëåñòàçà, à èìåííî, êîí-
öåíòpàöèþ ÆÊ è àêòèâíîñòü ÃÃÒ.

Ïîëó÷åííûå påçóëüòàòû ïîêàçàëè, ÷òî ó âñåõ
áîëüíûõ, èìåâøèõ íåâpîëîãè÷åñêóþ ñèìïòîìàòè-
êó, àêòèâíîñòü ÃÃÒ è ópîâåíü ÆÊ áûëè, â ñpåäíåì,
âûøå, íåæåëè ó áîëüíûõ, íå èìåâøèõ òàêóþ
ñèìïòîìàòèêó. Ïpè÷åì, pàçíèöà ìåæäó ýòèìè
ïîêàçàòåëÿìè íå íîñèëà ñòàòèñòè÷åñêè óñòîé÷è-
âûé õàpàêòåp òîëüêî ó áîëüíûõ ëåãêîé ôîpìîé
ÃÀ, à âî âñåõ îñòàëüíûõ ñëó÷àÿõ îíà èìåëà ñòà-
òèñòè÷åñêóþ çíà÷èìîñòü ïpè p<0,05, à ó áîëüíûõ
ÃÂ ñî ñpåäíåé òÿæåñòüþ òå÷åíèÿ, äàæå â èí-
òåpâàëå p<0,01. Ýòî ñ îïpåäåëåííîñòüþ óêàçû-
âàëî íà òî, ÷òî ïîâûøåíèå ýòèõ ïîêàçàòåëåé, ÿâ-
ëÿþùååñÿ ïpÿìûì ñëåäñòâèåì âíóòpèïå÷åíî÷-
íîãî õîëåñòàçà èãpàëî îïpåäåëåííóþ pîëü â êà-
÷åñòâå, ïî êpàéíåé ìåpå, îäíîãî èç ïpè÷èííûõ
ôàêòîpîâ pàçâèòèÿ íåâpîëîãè÷åñêèõ pàññòpîéñòâ
ïpè ÂÃ.

Êîñâåííîå ïîäòâåpæäåíèå îáîñíîâàííîñòè
ýòîãî âûâîäà áûëî ïîëó÷åíî è â õîäå ïpîâåäåí-
íîãî íàìè íàáëþäåíèÿ çà ãpóïïîé áîëüíûõ ÃÂ, â
õîäå êîòîpîãî ìû îöåíèëè ýôôåêòèâíîñòü ïpîòè-
âîõîëåñòàòè÷åñêîãî ïpåïàpàòà "ópñîôàëüê"
(ópñîäåçîêñèõîëåâàÿ êèñëîòà). Ñóäÿ ïî påçóëü-
òàòàì ýòîãî íàáëþäåíèÿ, ÷àñòîòà påãèñòpàöèè
èìåâøèõñÿ ó áîëüíûõ ñóáúåêòèâíûõ è îáúåêòèâ-
íûõ êëèíèêî-íåâpîëîãè÷åñêèõ ïpèçíàêîâ, ïîñëå
ìåñÿ÷íîãî ïpèåìà ópñîôàëüêà ñîêpàòèëàñü
çíà÷èòåëüíî ñèëüíåå, íåæåëè ó áîëüíûõ, íå
ïpèíèìàâøèõ ópñîôàëüê [5].

Îöåíèâàÿ ïîëó÷åííûå påçóëüòàòû áèîõèìè-
÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, â öåëîì, íàäî ïîä÷åpê-
íóòü, ÷òî îãpàíè÷åííûé îáúåì âûáîpêè îáñëåäî-
âàííûõ áîëüíûõ íå ïîçâîëÿë ñäåëàòü îêîí÷àòåëü-
íûå âûâîäû ïî äàííîìó âîïpîñó. Â òî æå âpåìÿ,
ïîëó÷åííûå íàìè påçóëüòàòû êîñâåííî óêàçûâà-
ëè íà òî, ÷òî â pàçâèòèè íåâpîëîãè÷åñêèõ íàpóøå-
íèé ó áîëüíûõ ÂÃ, ïîìèìî óæå pàíåå èçó÷åííûõ
ñäâèãîâ ìåòàáîëèçìà, îïpåäåëåííóþ pîëü èãpàëè
ïîâûøåíèå àìèííîãî àçîòà [3] è ñíèæåíèå

ópîâíÿ ÃH â êpîâè è ñâÿçàííîå ñ íèì ïîâûøåíèå
â êpîâè ñâîáîäíîpàäèêàëüíûõ ñîåäèíåíèé [10].
Êpîìå òîãî, íàèáîëåå äåìîíñòpàòèâíûìè, â
ýòîì êîíòåêñòå, íàì ïpåäñòàâëÿþò ìåòàáîëè÷åñ-
êèå ïîñëåäñòâèÿ âíóòpèïå÷åíî÷íîãî õîëåñòàçà è,
â ÷àñòíîñòè, ïîâûøåíèå êîíöåíòpàöèè â êpîâè ÆÊ,
êîòîpûå, ïî-âèäèìîìó, òàêæå ñïîñîáíû îêàçû-
âàòü íåépîòîêñè÷åñêîå äåéñòâèå [6, 9].

Âìåñòå ñ òåì, èãpàÿ âàæíóþ pîëü â ïàòîãå-
íåçå ïå÷åíî÷íîé ýíöåôàëîïàòèè è îïpåäåëåí-
íóþ pîëü â ïpîöåññàõ âîâëå÷åíèÿ â ïpîöåññ
ÖHÑ è, â ìåíüøåé ñòåïåíè, ïåpèôåpè÷åñêîé
íåpâíîé ñèñòåìû, óêàçàííûå ìåòàáîëè÷åñêèå
íàpóøåíèÿ åäâà ëè èìåþò påøàþùåå çíà÷åíèå,
òàê êàê â îñíîâå ïîpàæåíèÿ ÖHÑ, ïî êpàéíåé
ìåpå, ïpè ÃÂ è, âåpîÿòíî, ïpè ÃÑ ëåæèò íåñpàâ-
íåííî áîëåå ñëîæíûé, ìíîãîêîìïîíåíòíûé ìå-
õàíèçì.

Ó÷èòûâàÿ âàæíóþ pîëü â ïàòîãåíåçå ÃÂ è ÃÑ
èììóíîïàòîëîãè÷åñêèõ ïpîöåññîâ ìû ïpåäïîëî-
æèëè, ÷òî ñâîé "âêëàä" â pàçâèòèå íåâpîëîãè÷åñ-
êèõ íàpóøåíèé ïpè ýòèõ ýòèîëîãè÷åñêèõ ôîpìàõ
ÂÃ ìîãóò âíîñèòü è íàpóøåíèÿ â èììóíîëîãè÷åñ-
êîì ãîìåîñòàçå. Èìåííî ýòî ñîîápàæåíèå ïî-
áóäèëî íàñ ñpàâíèòü ópîâíè ÖÈÊ, îñíîâíîãî ïî-
êàçàòåëÿ èììóíîïàòîëîãè÷åñêîé "íàñòpîåííîñ-
òè" îpãàíèçìà, ó áîëüíûõ ÃÀ, ÃÂ è ÃÑ, èìåâøèõ è
íå èìåâøèõ ïpèçíàêè íåâpîëîãè÷åñêèõ pàñ-
ñòpîéñòâ.

Ñóäÿ ïî påçóëüòàòàì ýòîãî èññëåäîâàíèÿ, ó
áîëüíûõ ÃÀ ñpåäíèé ópîâåíü ÖÈÊ â ñûâîpîòêå
áûë ïîâûøåí ìåíåå, ÷åì â 2 pàçà ïî ñpàâíåíèþ
ñî çäîpîâûìè ëèöàìè, ó áîëüíûõ ÃÂ ýòîò ïîêàçà-
òåëü îêàçàëñÿ âûøå âåpõíåé ãpàíèöû íîpìû áî-
ëåå, ÷åì â 3,5 pàçà, à ó áîëüíûõ ÃÑ îí ïpåâûøàë
òàêîâîé ó çäîpîâûõ ëèö â 2,3 pàçà. Ýòîò ôàêò óêà-
çûâàë íà òî, ÷òî íàèáîëåå èíòåíñèâíî àóòîèì-
ìóííûå ïpîöåññû ïpîòåêàëè ó áîëüíûõ ÃÂ è îñ-
òàâàëèñü íà ìèíèìàëüíîì ópîâíå ó áîëüíûõ ÃÀ.

Ñpàâíåíèÿ ópîâíåé ÖÈÊ ó áîëüíûõ ÂÃ, èìåâ-
øèõ è íå èìåâøèõ íåâpîëîãè÷åñêóþ ñèìïòîìàòè-
êó ïîêàçàëî, ÷òî â ãpóïïå áîëüíûõ ÃÀ pàçíèöà
ìåæäó ýòèìè ïîêàçàòåëÿìè ïpàêòè÷åñêè îòñóò-
ñòâîâàëà. Â òî æå âpåìÿ, ìåæäó ýòèìè ïîêàçàòå-
ëÿìè èìåëàñü îò÷åòëèâàÿ pàçíèöà â ãpóïïå áîëü-
íûõ ÃÂ (p<0,01) è ÃÑ (p<0,05). Âûñîêàÿ ñòåïåíü
ñòàòèñòè÷åñêîé óñòîé÷èâîñòè pàçëè÷èé â ópîâ-
íÿõ ÖÈÊ ó áîëüíûõ ÃÂ, èìåâøèõ è íå èìåâøèõ
ïpèçíàêîâ íåâpîëîãè÷åñêèõ pàññòpîéñòâ ïîçâî-
ëèëà ïpèäòè ê çàêëþ÷åíèþ î òîì, ÷òî ïîâûøåíèå
ópîâíÿ ÖÈÊ, íåñîìíåííî, èãpàåò îïpåäåëåííóþ
pîëü â âîâëå÷åíèè â ïpîöåññ íåpâíîé ñèñòåìû ó
áîëüíûõ ÃÂ è, âåpîÿòíî, ó áîëüíûõ ÃÑ.

Òàêèì îápàçîì, àíàëèç påçóëüòàòîâ ïpîâå-
äåííûõ íàìè ëàáîpàòîpíûõ èññëåäîâàíèé ïîç-
âîëèë ïîëàãàòü, ÷òî ïpè ïîpàæåíèå íåpâíîé
ñèñòåìû ïpè ÃÀ ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì ëèøü ìåòà-
áîëè÷åñêèõ íàpóøåíèé. Ñ äpóãîé ñòîpîíû,
ïpèíÿâ âî âíèìàíèå ñóùåñòâåííûå îòëè÷èÿ â ïà-
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òîãåíåçå ÃÀ è ïàpåíòàpåëüíûõ ãåïàòèòîâ (ÃÂ è
ÃÑ), ìû ïîëàãàëè, ÷òî ïpè ÃÂ è, â ìåíüøåé ñòåïå-
íè, ïpè ÃÑ, â âîâëå÷åíèå íåpâíîé ñèñòåìû â ïà-
òîëîãè÷åñêèé ïpîöåññ, â ïpèíöèïå, ñâîé "âêëàä"
ìîæåò âíîñèòü åùå îäèí ôàêòîp - âûñîêîå ñî-
äåpæàíèå â êpîâè ÖÈÊ, êîòîpûå ñïîñîáíû àëü-
òåpèpîâàòü êëåòêè âíåïå÷åíî÷íîãî òèïà. Âîç-
ìîæíî, ÷òî ÖÈÊ îêàçûâàþò òàêîå äåéñòâèå åñëè
íå íà çàùèùåííûå ãåìàòîýíöåôàëè÷åñêèì
áàpüåpîì íåépîíû è ãëèàëüíûå êëåòêè, òî íà ýí-
äîòåëèîöèòû ìîçãîâûõ êàïèëëÿpîâ, âûçûâàÿ, òà-
êèì îápàçîì, íàpóøåíèÿ ìèêpîöèpêóëÿöèè.
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SUMMARY
Several pathogenetic factors of neurological
disorders development at patients with
acute viral hepatitis A, B and C
T.Mamedova

The paper contains results obtained in labora-
torial examination of blood of patients with acute
viral hepatitis A, B and C who had some neuro-
logical disorders. The author demonstrates existing
the substantivial differences between some bio-
chemical parameters and level of circulated immune
complexes in the blood serums at patients with
and without neurological disorders. These data indi-
cate the difference between pathogenesis of hepa-
titis A, B and C.
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Ñèíòåç ìå÷åíûõ àíòèòåë ê ãåìàããëþòèíèíó
âèðóñà ãðèïïà

Ý. Ì. Àãàåâ
Àçåpáàéäæàíñêèé ìåäèöèíñêèé óíèâåpñèòåò, ã. Áàêó

Ïðè ïðîèçâîäñòâå ïðîòèâîâèðóñíûõ ïðåïà-
ðàòîâ, â ÷àñòíîñòè, ïðîòèâîãðèïïîçíûõ âàêöèí â
õîäå ïðîèçâîäñòâåííîãî öèêëà òðåáóåòñÿ ïðîâî-
äèòü êîëè÷åñòâåííûé àíàëèç ñîäåðæàùåãîñÿ â
êóëüòóðàëüíîé æèäêîñòè ãåìàããëþòèíèíà (ÃÀ) âè-
ðóñà ãðèïïà íà ðàçíûõ ñòàäèÿõ òåõíîëîãè÷åñêî-
ãî öèêëà, ÷òî îñóùåñòâëÿåòñÿ â ñîîòâåòñòâèè ñ
"Ìåòîäè÷åñêèìè óêàçàíèÿìè ïî ïðîâåäåíèþ
êîíòðîëÿ ïðîòèâîãðèïïîçíûõ ïðåïàðàòîâ", óòâå-
ðæäåííûìè åùå â 1984 ã. ïî ìåòîäó îäèíî÷íîé
ðåàêöèè èììóíîäèôôóçèè â àãàðîâîì ãåëå. Ìå-
òîä îáëàäàåò ðÿäîì ñóùåñòâåííûõ íåäîñòàòêîâ,
à èìåííî: íèçêèìè ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ, îáúåêòèâ-
íîñòüþ è òî÷íîñòüþ, à òàêæå äëèòåëüíîñòüþ àíà-
ëèçà, ïîýòîìó ïî ìåðå ñîâåðøåíñòâîâàíèÿ òåõ-
íîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà â ñâÿçè ñ âîçðàñòàþ-
ùèìè òðåáîâàíèÿìè ê êà÷åñòâó ïðîäóêöèè, âîç-
íèêàåò íåîáõîäèìîñòü çàìåíû óñòàðåâøèõ ìå-
òîäîâ, è â ò. ÷. àíàëèòè÷åñêèõ áîëåå ñîâåðøåí-
íûìè íîâûìè ìåòîäàìè.

Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè ðàçðàáîòàíî è øèðî-
êî èñïîëüçóåòñÿ áîëüøîå êîëè÷åñòâî ìåòîäîâ
âûÿâëåíèÿ âèðóññïåöèôè÷åñêèõ àãåíòîâ. Ýòè
ìåòîäû ïðåèìóùåñòâåííî îñíîâàíû íà ââåäå-
íèè â êîìïîíåíòû èììóííîãî êîìïëåêñà àíòèãåí-
àíòèòåëî ðàçëè÷íûõ ìåòîê, êîòîðûå ìîãóò áûòü
ðàäèîàêòèâíûìè èçîòîïàìè, ôåðìåíòàìè èëè
ôëóîðåñöèðóþùèìè âåùåñòâàìè. Ïîëó÷èâøèé
íàèáîëüøåå ðàñïðîñòðàíåíèå íà ïåðâûõ ýòà-
ïàõ ìåòîä ðàäèîèìóíîëîãè÷åñêîãî àíàëèçà
(ÐÈÀ) ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè óæå ïðàêòè÷åñêè
ïîëíîñòüþ âûòåñíåí ìåòîäîì òâåðäîôàçíîãî
èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà (ÈÔÀ) [1, 2] êîòî-
ðûé, îáëàäàÿ ïðåèìóùåñòâàìè ÐÈÀ (âûñîêàÿ
÷óâñòâèòåëüíîñòü è ñïåöèôè÷íîñòü), íå èìååò åãî
íåäîñòàòêîâ - íèçêîé ñòàáèëüíîñòè è íåóäîáñòâ,
ñîçäàâàåìûõ ðàáîòîé ñ ðàäèîèçîòîïàìè. Øè-
ðîêî èñïîëüçóåìûé â íàñòîÿùåå âðåìÿ ìåòîä
ÈÔÀ òàêæå óæå èñ÷åðïàë ñâîè âîçìîæíîñòè. Ê
íåäîñòàòêàì ÈÔÀ ìîæíî îòíåñòè îòíîñèòåëüíî



äëèòåëüíîå âðåìÿ äëÿ ïðîâåäåíèÿ àíàëèçà, íèç-
êóþ òî÷íîñòü è âîñïðîèçâîäèìîñòü èçìåðåíèé,
âûñîêóþ öåíó íåêîòîðûõ ôåðìåíòîâ è èõ íèçêóþ
ñòàáèëüíîñòü, à òàêæå âîçìîæíîñòü ïåðåêðåñò-
íûõ ðåàêöèé.

Â ïîñëåäíåå âðåìÿ ïðåäëîæåí ðÿä íîâûõ
àíàëèòè÷åñêèõ ìåòîäîâ, îñíîâàííûõ íà âûÿâëå-
íèè ñïåöèôè÷åñêèõ âèðóñíûõ íóêëåèíîâûõ êèñ-
ëîò. Òàê, ìåòîä, îñíîâàííûé íà ôåðìåíòàòèâíîé
àìïëèôèêàöèè íóêëåèíîâûõ êèñëîò, ïîçâîëÿåò
ñíèçèòü ïðåäåë îáíàðóæåíèÿ âïëîòü ïî îäíîé
ìîëåêóëû íóêëåèíîâîé êèñëîòû [3]. Îäíàêî, ìå-
òîä èìååò ñåðüåçíûé íåäîñòàòîê - íåîáõîäè-
ìîñòü èñïîëüçîâàíèÿ ñïåöèôè÷åñêèõ ïðàéìå-
ðîâ, êîòîðûå ìîãóò áûòü ñêîíñòðóèðîâàíû ìåòî-
äàìè ãåííîé èíæåíåðèè, åñëè èçâåñòíà ïîñëå-
äîâàòåëüíîñòü íóêëåîòèäîâ â âûÿâëÿåìîé íóêëåè-
íîâîé êèñëîòå. Äðóãîé ñîâðåìåííûé àíàëèòè-
÷åñêèé ìåòîä, ïîçâîëÿþùèé îáíàðóæèâàòü âè-
ðóñíûå àíòèãåíû â ïèêîãðàììîâûõ êîëè÷åñòâàõ,
îñíîâàí íà òî÷å÷íîé ãèáðèäèçàöèè âèðóñíûõ
íóêëåèíîâûõ êèñëîò [4]. Ñóùåñòâåííûì íåäîñ-
òàòêîì ýòîãî ìåòîäà ÿâëÿåòñÿ íåîáõîäèìîñòü èñ-
ïîëüçîâàíèÿ âûñîêîî÷èùåííûõ ïðåïàðàòîâ êîìï-
ëåìåíòàðíûõ íóêëåèíîâûõ êèñëîò ê ðàäèîàêòèâ-
íîé ìåòêè, ÷òî ñíèæàåò ïðàêòè÷åñêóþ öåííîñòü
ýòîãî ìåòîäà. Êàê ÿñíî èç âûøåèçëîæåííîãî, ïå-
ðå÷èñëåííûå ìåòîäû ïî ðÿäó ïðèñóùèõ èì íå-
äîñòàòêîâ íå ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû äëÿ àíàëè-
çà âèðóñíûõ àíòèãåíîâ â ïðîèçâîäñòâåííûõ óñëî-
âèÿõ. Íàèáîëåå óäîáíûì ìåòîäîì êîëè÷åñòâåí-
íîãî îïðåäåëåíèÿ ÃÀ â ïðîèçâîäñòâåííûõ óñëî-
âèÿõ ÿâëÿåòñÿ ìåòîä ôëþîðîèììóííîãî àíàëèçà
(ÔÈÀ), êîòîðûé øèðîêî èñïîëüçóåòñÿ â ïðèêëàä-
íîé èììóíîõèìèè [5] è âèðóñîëîãèè. Äëÿ ýòîãî
ìåòîäà õàðàêòåðíà âûñîêàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü,
äîñòèãàþùàÿ ïèêîãðàììîâûõ êîëè÷åñòâ âèðóñ-
íûõ àãåíòîâ, õîðîøàÿ ñïåöèôè÷íîñòü è ìàëàÿ
ïðîäîëæèòåëüíîñòü àíàëèçà, à òàêæå îáúåêòèâ-
íîñòü ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ. Îäíàêî, ÔÈÀ òàê-

æå íå ëèøåí íåêîòîðûõ íåäîñòàòêîâ, çàêëþ-
÷àþùèõñÿ â ïðèìåíåíèè òðóäíîäîñòóïíûõ èëè
äåôèöèòíûõ ôëþîðåñöåíòíûõ  ìåòîê è  ïðèáîðîâ
äëÿ ðåãèñòðàöèè ôëþîðåñöåíöèè, ÷òî, îäíàêî,
íå ÿâëÿåòñÿ ñåðüåçíûì ïðåïÿòñòâèåì äëÿ èñïîëü-
çîâàíèÿ ýòîãî ìåòîäà â ïðîèçâîäñòâåííûõ óñëî-
âèÿõ.

Ìåòîä êîëè÷åñòâåííîãî ÔÈÀ ÃÀ â âèðóññî-
äåðæàùèõ æèäêîñòÿõ, èçëàãàåìûé â íàñòîÿùåé
ðàáîòå, ðàçðàáîòàí ïðèìåíèòåëüíî ê ïðîèçâîä-
ñòâåííûì óñëîâèÿì [6], Åãî ãëàâíûì îòëè÷èòåëü-
íûì ìîìåíòîì ÿâëÿåòñÿ èñïîëüçîâàíèå â êà÷åñò-
âå ôëþîðåñöåíòíîé ìåòêè áåëêà íîâîãî îòå÷åñò-
âåííîãî ôëþîðåñöåíòíîãî ðåàãåíòà, ñåëåêòèâíî è
êîâàëåíòíî ïðèñîåäèíÿþùåãîñÿ ê áåëêó ïî
ñóëüôãèäðèëüíîé ãðóïïå è ïðåäñòàâëÿþùåãî ñî-
áîé ìàëåèìèäíîå ïðîèçâîäíîå 2-Í-1-áåíçîïè-
ðàí-2-îíà (ÌÈÌÊ), ñèíòåçèðîâàííîãî â ÍÏÊ
ÕÒËÏ  ÑÏáÍÈÈÂÑ [7].  Îí íå îáëàäàåò ñîáñòâåí-
íîé ôëóîðåñöåíöèåé, îäíàêî, èíòåíñèâíàÿ ôëó-
îðåñöåíöèÿ âîçíèêàåò ó èììóííîãî êîìïëåêñà
àíòèòåëî-ÌÈÌÊ ïîñëå èõ êîíúþãèðîâàíèÿ.

Ìåòîä ÿâëÿåòñÿ âàðèàíòîì òâåðäîôàçíîãî
ÔÈÀ è îñíîâàí íà èçìåðåíèè ôëóîðåñöåíöèè
èììóííîãî êîìïëåêñà, êîòîðûé âêëþ÷àåò â ñåáÿ
ñëåäóþùèå îñíîâíûå ñòàäèè: àäñîðáöèþ àíòè-
òåë íà ïîâåðõíîñòè ëóíîê ïîëèñòèðîëîâîãî ìèê-
ðîïëàíøåòà, ñòàäèþ ñïåöèôè÷åñêîãî âçàèìî-
äåéñòâèÿ ñ ó÷àñòèåì ìå÷åíîãî àíòèòåëà, ïðîìå-
æóòî÷íûå ñòàäèè äåòåêöèè ôëþîðåñöåíöèè è îï-
ðåäåëåíèÿ êîíöåíòðàöèè ÃÀ ïî êàëèáðîâî÷íîé
êðèâîé. Â òâåðäîôàçíîì ÔÈÀ äåòåêòèðóåòñÿ
ôðàêöèÿ ìå÷åíîãî ñîåäèíåíèÿ, ñâÿçàâøåãîñÿ ñ
èììóíîñîðáåíòîì, íî äëÿ äåòåêöèè ââîäèòñÿ ñòà-
äèÿ äåñîðáöèè ìå÷åíîãî ñîåäèíåíèÿ ñ ïîâåðõ-
íîñòè òâåðäîé ôàçû â îáúåì. Ýòî äîñòèãàåòñÿ çà
ñ÷åò èñïîëüçîâàíèÿ äåñîðáèðóþùåãî ðàñòâîðà.

Ìåòîäèêà îòáîðà ïðîá. Êîëè÷åñòâåííîå îï-
ðåäåëåíèå ÃÀ â æèäêîñòÿõ, â ÷àñòíîñòè, â ñûâî-
ðîòêàõ, âèðóñíûõ êîíöåíòðàòàõ è äð. îáúåêòàõ
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Ðèñ. 1. Íåñïåöèôè÷åñêèå ðåàêöèè ÀÒ ê
ãåìàããëþòèíèíó âèðóñà ãðèïïà øòàììà Õ-79 ñ

ãåòåðîëîãè÷íûìè âèðóñàìè, âûÿâëÿåìûå ñ
ïîìîùüþ èììóíîôëóîðåñöåíòíîãî àíàëèçà.

1 - ðàçâåäåíèå àìïóëû 1/4; 2 - ðàçâåäåíèå àìïóëû
1/40; 3 - ðàçâåäåíèå àìïóëû 1/400

Ðèñ. 2. Íåñïåöèôè÷åñêèå ðåàêöèè ÀÒ ê ãåìàã-
ãëþòèíèíó âèðóñà ãðèïïà øòàììà À/Ñâèíüÿ/31

ñ ãåòåðîëîãè÷íûìè âèðóñàìè, âûÿâëÿåìûå ñ
ïîìîùüþ èììóíîôëóîðåñöåíòíîãî àíàëèçà.

1 - ðàçâåäåíèå àìïóëû 1/4; 2 - ðàçâåäåíèå àìïóëû
1/40; 3 - ðàçâåäåíèå àìïóëû 1/400



àïðîáèðîâàíî ñ èñïîëüçîâàíèåì ìåòîäà òâåð-
äîôàçíîãî ÔÈÀ, ïðè ýòîì êîíöåíòðàöèÿ ÃÀ â
óêàçàííûõ æèäêîñòÿõ íå äîëæíà ïðåâûøàòü
100ìêã/ìë, ÷òî îáúÿñíÿåòñÿ ñîðáöèîííîé åì-
êîñòüþ ëóíêè ìèêðîïëàíøåòà, ïîýòîìó òðåáóåò-
ñÿ ïðåäâàðòåëüíîå îïðåäåëåíèå êîíöåíòðàöèè
áåëêà ïî Ëîóðè â èññëåäóåìûõ îáúåêòàõ è ïðèãî-
òîâëåíèå ñîîòâåòñâóþùèõ ðàçâåäåíèé ñ ïî-
ìîùüþ çàáóôåðåííîãî ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñò-
âîðà.

Ïîëó÷åíèå èììóíîãëîáóëèíîâ êëàññà G, ìå-
÷åíûõ ôëóîðåñöåíòíîé ìåòêîé. Ìå÷åíèå èììó-
íîãëîáóëèíîâ êëàññà G ïðîòèâ ÃÀ âèðóñà ãðèïïà
îïðåäåëåííîãî øòàììà, âûäåëåííûõ èç ñûâîðîò-
êè êðîâè êðîëèêà (òèòð â ÐÒÃÀ I/320) ñ èñïîëüçî-
âàíèåì ìåòêè ÌÈÌÊ, ïðîâîäèòñÿ ïî ñëåäóþùåé
ñõåìå.

Ðàñòâîð èììóíîãëîáóëèíîâ èçâåñòíîé êîíöå-
íòðàöèè â ôèçèîëîãè÷åñêîì ðàñòâîðå ðÍ 7,2 -
7,4 íåéòðàëèçóþò äîáàâëåíèåì 15% îáúåìà 0,1
Ì êàðáîíàòíî-áèêàðáîíàòíîãî áóôåðà ðÍ 9,5
(êàðáîíàíòíî-áèêàðáîíàíòíûé 0,1 Ì áóôåð ðÍ
9,5: ðàñòâîðÿþò 21,2 ã Na2CO3 â 1 ë äèñòèëèðî-
âàííîé âîäû - ðàñòâîð À; ðàñòâîðÿþò 16,8 ã
NaHCO3 â 1 ë äèñòèëèðîâàííîé âîäû - ðàñòâîð
Â. Ñìåøèâàþò 13 ìë ðàñòâîðà À è 37 ìë ðàñòâî-
ðà Á è äîâîäÿò äèñòèëëèðîâàííîé âîäîé äî îáú-
åìà 100 ìë). Çàòåì áåëêîâûé ðàñòâîð â êîëáå
îáúåìîì 50 ìë ïîìåùàþò íà ìàãíèòíóþ ìåøàë-
êó è ïðè ïîñòîÿííîì ëåãêîì ïåðåìåøèâàíèè äî-
áàâëÿþò 1%-íûé ðàñòâîð ÌÈÌÊ â äèìåòèëôîð-
ìàìèäå â êîëè÷åñòâå íåîáõîäèìîì äëÿ ïîëó÷å-
íèÿ êîíöåíòðàöèîííîãî ñîîòíîøåíèÿ áåëîê -
ìåòêà, ðàâíîãî I:10. Ðåàêöèþ ïðîâîäÿò â òå÷åíèè
18 ÷àñ. ïðè 4°Ñ. Ïîñëå ýòîãî ìå÷åíûé áåëîê î÷è-
ùàþò îò èçáûòêà íåñâÿçàâøåéñÿ ìåòêè, îðãàíè-
÷åñêèõ ðàñòâîðèòåëåé, èçáûòêà ñîëåé, ïåðåìå-
÷åííûõ è ïîâðåæäåííûõ áåëêîâûõ ÷àñòèö ñ ïî-
ìîùüþ êîëîíî÷íîé ãåëüõðîìàòîãðàôèè íà
Sephadex G-25. Îáúåì êîëîíêè 100 ìë.  Õðîìà-
òîãðàôèðóåìûé ðàñòâîð áåëêà íå äîëæåí ïðå-
âîñõîäèòü ïî êîíöåíòðàöèè - 10 ìã áåëêà íà I ìë
è ïî îáúåìó - 5 ìë. Êîíòðîëü çà âûõîäîì  ôðàê-
öèè ìå÷åíûõ àíòèòåë îñóùåñòâëÿþò ñïåêòðîôî-
òîìåòðè÷åñêè ïðè äëèíå âîëíû 280 íì. Òèòð àíòè-
òåë â ÐÒÃÀ ïîñëå ìå÷åíèÿ íå ìåíåå 1/128. Êîíöå-
íòðàöèþ î÷èùåííûõ ìå÷åíûõ àíòèòåë è ìîëÿð-
íîå ñîîòíîøåíèå àíòèòåëî - ìåòêà îïðåäåëÿþò
ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêè ïðè äëèíàõ âîëí ïîãëî-
ùåíèÿ áåëêà è ÌÈÌÊ - íà 280 è 330 íì, ñîîòâåò-
ñòâåííî. Çàâèñèìîñòü èíòåíñèâíîñòè ôëóîðåñ-
öåíöèè ìå÷åíûõ àíòèòåë îò èõ êîíöåíòðàöèè îï-
ðåäåëÿþò íà ñïåêòðîôëþîðèìåòðå "Hitachi-MÐF
4A".  Ïàðàìåòðû èçìåðåíèé ïðåäñòàâëåíû íèæå:

- äëèíà âîëí âîçáóæäåíèÿ - 340 íì;
- äëèíà âîëíû ýìèññèè - 400 íì;
- øèðèíà ùåëè - 16 íì;
- ÷óâñòâèòåëüíîñòü - 3 èëè 4.
Êîíöåíòðàöèþ ÃÀ â âèðóññîäåðæàùèõ æèä-

êîñòÿõ îïðåäåëÿþò ñ èñïîëüçîâàíèåì òâåð-
äîôàçíîãî èììóíîôëóîðåñöåíòíîãî ìåòîäà íà
ïîëèñòèðîëîâûõ ïëàíøåòàõ. Ìåòîä çàêëþ÷àåòñÿ
â òîì, ÷òî íà ïëàíøåò copáèpyþò àíòèòåëà ïðî-
òèâ ÃÀ âèðóñà ãðèïïà îïðåäåëåííîãî øòàììà,
çàòåì èõ êîíúþãèðóþò ñ ëþáûì âèðóññîäåðæà-
ùèì ãðèïïîçíûì ìàòåðèàëîì, â êîòîðîì íóæíî
îïðåäåëèòü èññëåäóåìûé àíòèãåí, à çàòåì êîíú-
þãèðóþò ñ ìå÷åíûì àíòèòåëîì ïðîòèâ òîãî æå
àíòèãåíà. Ìåòîä îñóùåñòâëÿåòñÿ òðåìÿ ýòàïàìè:  

I. Â ëóíêè ïëàíøåòà ðàçëèâàþò ïî 0,2 ìë èììó-
íîãëîáóëèíîâ â êàðáîíàòíî-áèêîðáîíàòíîì áó-
ôåðå, ñ êîíöåíòðàöèåé áåëêà I ìã/ìë. Ïëàíøåò
èíêóáèðóþò I ÷àñ ïðè 37°Ñ, çàòåì 18 ÷àñ ïðè
4°Ñ. Ïîñëå èíêóáàöèè ëóíêè ïðîìûâàþò íe ìå-
íåå äâóõ ðàç çàáóôåðåííûì ôèçèîëîãè÷åñêèì
ðàñòâîðîì. Ñâîáîäíûå öåíòðû ñîðáöèè áëîêè-
ðóþò, äîáàâëÿÿ â ëóíêè ïî 0,2 ìë 0,3%-íîãî ðàñò-
âîðà áû÷üåãî ñûâîðîòî÷íîãî àëüáóìèíà (ÁÑÀ) ñ
ïîñëåäóþùåé èíêóáàöèåé â òå÷åíèå I ÷àñà ïðè
37°Ñ. Çàòåì êàæäóþ ëóíêó ïðîìûâàþò íå ìåíåå
2-õ ðàç çàáóôåðåííûì ôèçèîëîãè÷åñêèì ðàñòâî-
ðîì.

2. Â êàæäóþ ëóíêó äîáàâëÿþò ïî 0,2 ìë èññëå-
äóåìîãî âèðóññîäåðæàùåãî ìàòåðèàëà (âèðóñ-
íîãî êîíöåíòðàòà, âàêöèíû)  è èíêóáèðóþò 1 ÷ac
ïðè 37°Ñ, ïîñëå ÷åãî ëóíêè ïðîìûâàþò íå ìåíåå
2-õ paç çàáóôåðåííûì ôèçèîëîãè÷åñêèì ðàñò-
âîðîì.

3. Â ëóíêè äîáàâëÿþò ïî 0,2 ìë ðàñòâîðà ìå-
÷åíûõ àíòèòåë â êîíöåíòðàöèè 100 ìêã/ìë è èíêó-
áèðóþò 1 ÷àñ ïðè 37°Ñ, çàòåì ëóíêè ïðîìûâàþò
íå ìåíåå 4-õ ðàç çàáóôåðåííûì ôèçèîëîãè÷åñ-
êèì ðàñòâîðîì äëÿ óäàëåíèÿ íåñâÿçàâøèõñÿ ìå-
÷åíûõ àíòèòåë. Ïîñëå ýòîãî â êàæäóþ ëóíêó äî-
áàâëÿþò ïî 0,2 ìë äåñîðáèðóþùåãî ðàñòâîðà -
0,1 Ì ðàñòâîðà ãèäðîîêèñè íàòðèÿ äëÿ äåñîðá-
öèè èììóííîãî êîìïëåêñà àíòèãåí-àíòèòåëî.
Ïîñëå ëåãêîãî âñòðÿõèâàíèÿ ïëàíøåòà ðàñòâîð
èç ëóíêè ïåðåíîñÿò â êþâåòó äëÿ èçìåðåíèé è äî-
âîäÿò îáúåì äî 3 ìë êàðáîíàòíî-áèàêîðáîíàò-
íûì áóôåðîì.

Èíòåíñèâíîñòü ôëóîðåñöåíöèè èçìåðÿþò íà
ñïåêòðîôëóîðèìåòðå "Hitachi-ÌPF 4A" ïðè
÷óâñòâèòåëüíîñòè 3 èëè 4. Ñîãëàñíî ïîëó÷åííûì
ðåçóëüòàòàì îïðåäåëÿþò êîíöåíòðàöèþ ÃÀ â èñ-
ñëåäóåìûõ ìàòåðèàëàõ.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ. Ïî èçìåðåííîé èíòåíñèâíîñòè
ôëóîðåñöåíöèè ïîëó÷åííîãî ðàñòâopa îïðåäå-
ëÿþò êîëè÷åñòâî ÃÀ â îáðàçöå. 

Îñíîâíûå ïîêàçàòåëè ìåòîäà:
1. ïðîäîëæèòèòåëüíîñòü ýêñïåðèìåíòà - ðà-

áî÷èé äåíü;
2. ïðîèçâîäèòåëüíîñòü  ïî îïðåäåëåíèþ êîí-

öåíòðàöèè ÃÀ - 96 ïðîá/äåíü;
3. ìèíèìàëüíî îïðåäåëÿåìàÿ êîíöåíòðàöèÿ

ÃÀ â îáðàçöå ñîñòàâëÿåò ìåíåå 10  íã/ìë.
Â çàêëþ÷åíèå ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî íàñòîÿùèé

èììóíîôëþîðåñöåíòíûé ìåòîä êîëè÷åñòâåííîãî
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îïðåäåëåíèÿ ãåìàããëþòèíèíà âèðóñà ãðèïïà ïî
ñðàâíåíèþ ñ ñóùåñòâóþùèì  ìåòîäîì èìååò âû-
ñîêóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü îïðåäåëåíèÿ, ñîêðàùà-
åò âðåìÿ àíàëèçà è ïîâûøàåò îáúåêòèâíîñòü ïî-
ëó÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ, ïîýòîìó îí ðåêîìåíäóåò-
ñÿ äëÿ êîíòðîëÿ çà êîëè÷åñòâåííûì ñîäåðæàíè-
åì ÃA â âèðóññîäåðæàùèõ ïðåïàðàòàõ â ïðîèç-
âîäñòâåííûõ óñëîâèÿõ ía ïðåäïðèÿòèè ïî ïðîèç-
âîäñòâó áàêïðåïàðàòîâ ìåäèöèíñêîé ïðîìûø-
ëåííîñòè Ðîññèè. Äàííûé ìåòîä òàêæå ïðèãîäåí
äëÿ äèàãíîñòèêè âèðóñà ãðèïïà, êàê ñàìîñòîÿ-
òåëüíî, òàê è â ñî÷åòàíèè ñ ìåòîäîì èììóíîãëî-
áóëèíà, òàê êàê ìå÷åíûå àíòèòåëà ïðîÿâëÿþò
äîñòàòî÷íî âûñîêóþ ñïåöèôè÷íîñòü â îòíîøå-
íèè ê àíòèãåíó âèðóñà ãðèïïà - ãåìàããëþòèíèíó
(ðèñ. 1 è 2).
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Ïåðèòîíèò - äàâíÿÿ èñòîðè÷åñêàÿ ïðîáëåìà
õèðóðãèè, à ïpîáëåìà åãî ëå÷åíèÿ âñå åùå îñ-
òàåòñÿ îäíîé èç âàæíûõ çàäà÷ êëèíè÷åñêîé ìå-
äèöèíû. Ëåòàëüíîñòü ïðè ýòîì çàáîëåâàíèè ïî
ïîñëåäíèì äàííûì äîñòèãàåò äî 30-50%, à ïðè
ñî÷åòàíèè ñ ïîëèîðãàííîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ -
80-90% è âûøå [9].

Ñîãëàñíî ñîâðåìåííûì ïðåäñòàâëåíèÿì,
îäíèì èç ãëàâíûõ ôàêòîðîâ, îïðåäåëÿþùèõ òÿ-
æåñòü è íåáëàãîïðèÿòíûé èñõîä ðàçëèòîãî ãíîé-
íîãî ïåðèòîíèòà, ÿâëÿåòñÿ ñèíäðîì ýíäîãåííîé
èíòîêñèêàöèè [8].

Íåóäîâëåòâîðèòåëüíûå ðåçóëüòàòû îïåðàòèâ-
íîãî ëå÷åíèÿ õèðóðãè÷åñêîãî ýíäîòîêñèêîçà,
âîçíèêàþùåãî âñëåäñòâèå ïåðèòîíèòà, â çíà÷è-
òåëüíîé ñòåïåíè îïðåäåëÿþòñÿ íàëè÷èåì ó ýòèõ
áîëüíûõ òÿæåëîé òîêñåìèè, âûðàæåííîé èììó-
íîäåïðåññèåé è ðàçâèòèåì ïîëèîðãàííîé íå-
äîñòàòî÷íîñòè. Ñëåäóåò ïðèçíàòü è òî, ÷òî ñîâ-
ðåìåííàÿ ìåäèöèíà äîáèëàñü îïðåäåëåííûõ
óñïåõîâ â ëå÷åíèè ýòîãî òÿæåëîãî çàáîëåâàíèÿ,
è â íàñòîÿùåå âðåìÿ ýíäîòîêñèêîç, âîçíèêàþ-
ùèé âñëåäñòâèå ïåðèòîíèòà, ïåðåñòàë áûòü ôà-
òàëüíûì ñòðàäàíèåì. Íî âìåñòå ñ òåì, ëå÷åíèå
ýòîé ãðîçíîé ïàòîëîãèè âñå åùå îñòàåòñÿ îäíîé
èç àêòóàëüíûõ ïðîáëåì â êëèíè÷åñêîé õèðóðãèè.

Ïðè ïåðèòîíèòå ïðîãðåññèðîâàíèå ïàòîëî-
ãè÷åñêîãî ïðîöåññà è ïðÿìîå âîçäåéñòâèå íà
êèøå÷íóþ ñòåíêó ýêçîãåííûõ è ýíäîãåííûõ òîê-
ñèíîâ ìèêðîîðãàíèçìîâ è ïðîäóêòîâ èõ êàòàáî-
ëèçìà ïðèâîäèò ê ïàðåçó êèøå÷íèêà è âñàñûâà-
íèþ òîêñè÷íûõ âåùåñòâ â êðîâü. Â ñâÿçè ñ ÷åì íà-
ðàñòàåò èíòîêñèêàöèîííûé ñèíäðîì, ïðèâîäÿ-
ùèé ê ýíòåðàëüíîé íåäîñòàòî÷íîñòè [10].

Äëÿ óñòðàíåíèÿ ïàðåçà êèøå÷íèêà, óìåíü-
øåíèÿ èçáûòî÷íîé ïðîëèôåðàöè è ìèêðîîðãà-
íèçìîâ, îáëàäàþùèõ òîêñè÷íûì âëèÿíèåì íà ñëè-
çèñòóþ îáîëî÷êó, óñèëèâàþùèé èíòîêñèêàöèþ, â
ëèòåðàòóðå îïèñàíî ðÿä ìåòîäîâ ëå÷åíèÿ, îáëà-
äàþùèõ îïðåäåëåííûì óñïåõîì [5]. Íî ñ äðóãîé
ñòîðîíû íåëüçÿ îòðèöàòü èõ íåäîñòàòêè.

Äàííûå î ÿâíûõ ïðåèìóùåñòâàõ ïðèìåíåíèÿ
àäñîðáåíòà â ñíèæåíèè "òîêñè÷íîñòè êðîâè" îñ-
íîâûâàþòñÿ íà ïîãëîùåíèè òîêñè÷íûõ âåùåñòâ,
îáðàçóþùèõñÿ â ïðîñâåòå êèøêè, ñïîñîáíîñòè
ñîðáöèè ýíäîãåííûõ è ïàòîãåííûõ êèøå÷íûõ

áàêòåðèé, ñâÿçûâàòü âíóòðèêèøå÷íûå ãàçû, ÷òî
äàåò âîçìîæíîñòü óñòðàíèòü ìåòåîðèçì è óëó÷-
øèòü êðîâîñíàáæåíèå â ñòåíêå êèøå÷íèêà. Ýòî
ÿâèëîñü îñíîâîé äëÿ îïðåäåëåíèÿ ýôôåêòèâíîñ-
òè ðàçðàáîòàííîãî íàìè óãîëüíî-ìèíåðàëüíîãî
àäñîðáåíòà ÓÌ-5 ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîì ïåðè-
òîíèòå [4]. Ïðåäëîæåííûé íàìè íîâûé óãîëüíî-
ìíåðàëüíûé àäñîðáåíò ÓÌ-5 áûë ïðèãîòîâëåí â
ÍÈÈ Íåôòå-õèìè÷åñêèõ ïðîöåññîâ HÀH Àçåð-
áàéäæàíà.

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ È ÌÅÒÎÄÛ.  Ýêñïåðèìåíò âû-
ïîëíåí íàì è íà 40 ýêñïåðèìåíòàëüíûõ áåñïî-
ðîäíûõ ñîáàê âåñîì 10-18 êã.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ óðîâíÿ òîêñè÷íîñ-
òè êðîâè îñíîâíîé ãðóïïû (33 ñîáàêè) ñ ïðèåìîì
àäñîðáåíòà ñðàâíèâàëè ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé
(7 ñîáàê) - áåç ïðèåìà àäñîðáåíòà.

Ýêñïåðèìåíòàëüíûé ïåðèòîíèò áûë ñîçäàí
ïóòåì àïïåíäýêòîìèè ïî ìåòîäó Ô.Ô.Óñèêîâà.
Îáåçáîëèâàíèå ïðîâîäèëè ïóòåì âíóòðèâåííîãî
ââåäåíèÿ 5% (25 ìã/êã) òèîïåíòàëà íàòðèÿ. Ëàïà-
ðîòîìèþ îñóùåñòâëÿëè ðàçðåçîì 10-12 ñì ïî
ñðåäíåé ëèíèè æèâîòà.

Òîêñè÷íîñòü êðîâè îïðåäåëÿëè ïî óðîâíþ
ìîëåêóë ñðåäíåé ìàññû (ÌÑÌ) è ëåéêîöèòàðíî-
ìó èíäåêñó èíòîêñèêàöèè (ËÈÈ).

Îïðåäåëåíèå óðîâíÿ ÌÑÌ ïðîâîäèëè
ýêñïðåññ-ìåòîäîì. Ïîñëå óäàëåíèÿ èç ñûâîpîò-
êè êpóïíîìîëåêóëÿpíûõ áåëêîâ (îñàæäåíèåì
pàñòâîpîì òpèõëîpóêñóñíîé êèñëîòû) îïpåäå-
ëÿëè åå îïòè÷åñêóþ ïëîòíîñòü íà ñïåêòðîôîòî-
ìåòðå ÑÔ-16 ïpè äëèíå âîëíû 254 íì (ìàêñèìóì
ïîãëîùåíèÿ âåùåñòâ íèçêîé è ñpåäíåé ìîëåêó-
ëÿpíîé ìàññû). Ðåçóëüòàò âûpàæàëè â óñëîâíûõ
îïòè÷åñêèõ åäèíèöàõ (ó.å) [6]

Ëåéêîöèòàðíûé èíäåêñ èíòîêñèêàöèè (ËÈÈ)
îïðåäåëÿëñÿ ñ ïîìîùüþ ìåòîäà Êàëüô-Êàëèôàì [7].

Çàáîð êðîâè äëÿ èññëåäîâàíèÿ ïðîèçâîäèëè
â äèíàìèêå äî ñîçäàíèÿ ïåðèòîíèòà, ÷åðåç 24
÷àñà ïîñëå åãî ñîçäàíèÿ è íà 1, 3, 7 è 14 ñóòêè
ïîñëåîïåðàöèîííîãî ïåðèîäà.

Â ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèîäå â òå÷åíèå 2
ñóòîê äà÷ó àäñîðáåíòà ïðîâîäèëè ïóòåì ââåäå-
íèÿ ðàñòâîðåííîãî â âîäå óãîëüíî-ìèíåðàëüíî-
ãî àäñîðáåíòà ÓÌ-5 èç ðàñ÷åòà 10 ã íà 300 ìë
æèäêîñòè â êîëè÷åñòâå äî 1,5-2 ëèòðîâ âíóòðü (÷å-
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ðåç íàçîãàñòðàëüíûé çîíä, îñòàâëåííûé âî âðå-
ìÿ îïåðàöèè â æåëóäîê).

×åðåç 2 ñóòîê æèâîòíûå ñàìè âûïèâàëè çà
ñóòêè äî 3-4 ë ðàñòâîðà ñ óãîëüíî-ìèíåðàëüíûì
àäñîðáåíòîì.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÎÁÑÓÆÄÅHÈÅ. Óðîâåíü èíòîê-
ñèêàöèè âî âðåìÿ ïåðèòîíèòà ÷åðåç 24 ÷àñà â
îáåèõ ãðóïïàõ áûë ïðèìåðíî îäèíàêîâ. Óðîâåíü
ÌÑÌ ñîñòàâëÿë 0,474 ó.å. (ð<0,001) è 0,476 ó.å.
(ð<0,001), à óðîâåíü ËÈÈ - 4,80 ó.å. (ð<0,001) è 4,69
ó.å. (p<0,001), ò.å. íà 96-98% è 351-355% ïðåâûøàë
óðîâíÿ íîðìû ñîîòâåòñòâåííî.

Ê 1 ñóòêàì ïîñëå îïåðàòèâíîãî âìåøàòåëü-
ñòâà ó îñíîâíîé ãðóïïû ïîñëå äà÷è àäñîðáåíòà
èìåëî ìåñòî ñíèæåíèå óðîâíÿ ÌÑÌ îò 0,474
ó.å. äî 0,471 ó.å. (ð<0,001) ïðè íîðìå 0,240 ó.å.,
à ó êîíòðîëüíîé ãðóïïå ê ýòîìó âðåìåíè èìåëî
ìåñòî íåçíà÷èòåëüíîå ïîâûøåíèå äàííîãî ïîêà-
çàòåëÿ îò 0,476 ó.å. (ð<0,001) äî 0,502 ó.å. (ð<0,001)
ïðè òîé æå íîðìå. Òî åñòü òîêñè÷íîñòü êðîâè ó
îñíîâíîé ãðóïïû ñîñòàâëÿëî 94,3%, à ó êîíòðîëü-
íîé ãðóïïû 109% îò íîðìû.

Â õîäå äàëüíåéøåãî ëå÷åíèÿ ýêñïåðèìåí-
òàëüíûõ æèâîòíûõ îòìå÷àëîñü ñíèæåíèå óðîâíÿ
ÌÑÌ â îñíîâíîé ãðóïïå áîëåå èíòåíñèâíî, ÷åì
ó êîíòðîëüíîé ãðóïïû. Ê 3 ñóòêàì óðîâåíü òîêñè÷-
íîñòè êðîâè ó îñíîâíîé ãðóïïû ïðåâûøàë 48%, ê
7 ñóòêàì - 11%, à ê 14 ñóòêàì - 4,6% îò íîðìû. Â
êîíòðîëüíîé ãðóïïå ýòîò ïîêàçàòåëü òàêæå
óìåíüøàëñÿ: ê 3 ñóòêàì ïîâûøåíèå òîêñè÷íîñòè
êðîâè ñîñòàâëÿëî 106%, ê 7 ñóòêàì - 95%, à ê 14
ñóòêàì- 65% îò íîðìû. Ñëåäîâàòåëüíî, óðîâåíü
òîêñè÷íîñòè êðîâè ó îñíîâíîé ãðóïïû ïîñëå äà-
÷è àäñîðáåíòà ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé
ãðóïïîé ñíèçèëñÿ: ê 1 ñóòêàì íà 6,2%, ê 3 ñóòêàì
- íà 28%, ê 7 ñóòêàì - íà 43% è ê 14 ñóòêàì íà 63%.

Òàêèì îáðàçîì, ïîêàçàòåëü ÌÑÌ â êîíòðîëü-
íîé ãðóïïå îñòàâàëñÿ íà âûñîêîì óðîâíå, à â
îñíîâíîé ãðóïïå ïîñëå ïðèåìà àäñîðáåíòà
íàáëþäàëîñü èíòåíñèâíîå ñíèæåíèå, äàæå áûë
áëèçîê ê íîðìå.

Èçó÷åíèå óðîâíÿ òîêñè÷íîñòè ñûâîðîòêè êðîâè
ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ ïî ËÈÈ â îáåèõ ãðóï-
ïàõ ÷åðåç 24 ÷àñà ïîñëå ñîçäàíèÿ ïåðèòîíèòà, áû-
ëî ïðèáëèçèòåëüíî îäèíàêîâî. Â õîäå äàëüíåéøåãî
ëå÷åíèÿ íàáëþäàëîñü áîëåå èíòåíñèâíîå ñíèæå-
íèå óðîâíÿ ËÈÈ ó îñíîâíîé ãðóïïû.

Ê 1 ñóòêàì îòìå÷àëîñü ñíèæåíèå ïîêàçàòåëÿ
ËÈÈ îò 4,80 ó.å. (ð<0,001) äî 4,76 ó.å. (ïðè íîð-
ìå 1,06 ó.å.). Â êîíòðîëüíîé æå ãðóïïå ê ýòîìó
âðåìåíè èìåëî ìåñòî íåçíà÷èòåëüíîå ïîâûøå-
íèå ýòîãî ïîêàçàòåëÿ ñ 4,69 ó.å.(ð<0,001) äî 5,17
ó.å.(ð<0,001), ò.å. ïîâûøåíèå óðîâíÿ òîêñè÷íîñ-
òè êðîâè ó îñíîâíîé ãðóïïû ñîñòàâëÿëî 347%, à ó
êîíòðîëüíîé ãðóïïû 403% (îò íîðìû). Â õîäå
äàëüíåéøåãî ëå÷åíèÿ íàáëþäàëîñü ñíèæåíèå
ïîêàçàòåëÿ ËÈÈ. Òîêñè÷íîñòü êðîâè ó îñíîâíîé
ãðóïïû ïî ËÈÈ ê 3 ñóòêàì ñîñòàâëÿëà 259%, ê 7
ñóòêàì - 126%, ê 14 ñóòêàì - 39% (îò íîðìû).

Åñëè ïîêàçàòåëü ËÈÈ ó îñíîâíîé ãðóïïû ñíè-

æàëñÿ áîëåå èíòåíñèâíî ñ 1 ñóòîê è ê 14 ñóòêàì
äîõîäèë ïî÷òè äî íîðìû, òî â êîíòðîëüíîé ãðóïïå
ïîñòåïåííîå óìåíüøåíèå íà÷èíàëîñü ñ 3 ñóòîê.
Ïîâûøåíèå òîêñè÷íîñòè êðîâè ñîñòàâëÿëî 383%,
ê 7 ñóòêàì - 336%, ê 14 ñóòêàì - 268% (îò íîðìû),
à ýòî ïðåâûøàëî ãðàíèöû íîðìû. Ñðàâíèâàÿ ïî-
êàçàòåëü ËÈÈ îñíîâíîé ãðóïïû ñ êîíòðîëüíîé,
ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî òîêñè÷íîñòü êðîâè ó îñíîâ-
íîé ãðóïïû íà÷àë óìåíüøàòüñÿ ê 1 ñóòêàì íà 8%,
ê 3 ñóòêàì - íà 22,9%, ê 7 ñóòêàì - íà 46% è ê 14
ñóòêàì - íà 61%. Ó îñíîâíîé ãðóïïû ïîñëå äà÷è
àäñîðáåíòà ïîêàçàòåëè ËÈÈ è ÌÑÌ íà÷àëè ñíè-
æàòüñÿ óæå ê 1 ñóòêàì è ê 14 ñóòêàì äîõîäèëè äî
íîðìû, à ó êîíòðîëüíîé æå ãðóïïû ñíèæåíèå îò-
ìå÷àëîñü ê 7 ñóòêàì, à ê 14 ñóòêàì îñòàâàëèñü
âûøå âåpõíåé ãpàíèöû íîpìû.

Òàêèì îáðàçîì, ïðèìåíåíèå óãîëüíî-ìèíå-
ðàëüíîãî àäñîðáåíòà â ëå÷åíèè ýêñïåðèìåí-
òàëüíûõ æèâîòíûõ ñ ïåðèòîíèòîì ñïîñîáñòâîâà-
ëî ëèêâèäàöèè ñèíäðîìà ýíäîãåííîé èíòîêñèêà-
öèè óæå íà 1 ñóòêè ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèî-
äå è íà÷àëà ëå÷åíèÿ. Êðîìå òîãî, àäåêâàòíàÿ
ñàíàöèÿ è äðåíèðîâàíèå áðþøíîé ïîëîñòè
ïðåäëîæåííûì íàìè íîâûì ìåòîäîì [1, 2, 3] ïî-
âûøàëà ýôôåêòèâíîñòü óäàëåíèÿ èç áðþøíîé ïî-
ëîñòè ïàòîãåííûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ è ïðîäóêòîâ
èõ æèçíåäåÿòåëüíîñòè è, òåì ñàìûì, ñïîñîá-
ñòâîâàëà óëó÷øåíèþ àäñîðáöèîííîé ôóíêöèè
ïðèìåíÿåìîãî àäñîðáåíòà.
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SUMMARY
Effective influence of enterosorbtion to dynamics
of the blood toxicity at peritonitis
E.Aliyeva

The brief communication have shown effectiv-
ity of enterosorbtion for toxicity dinamics at peri-
tonitis in experimental research.
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Â ÿíâàpå 2004 ã. èñïîëíèëîñü 15 ëåò ñî âpå-
ìåíè ïåpâîé èäåíòèôèêàöèè ãåíîìà âèpóñíîãî
àãåíòà, âñêîpå ïpèçíàííîãî âîçáóäèòåëåì îä-
íîé èç ñàìûõ pàñïpîñòpàíåííûõ ýòèîëîãè÷åñ-
êèõ ôîpì ïîñòòpàíñôóçèîííîãî ãåïàòèòà "íè À,
íè Â" - âèpóñíîãî ãåïàòèòà Ñ.

Ïpîøåäøèå ñ òîãî âpåìåíè ãîäû áûëè âåñü-
ìà ïëîäîòâîpíûìè â îòíîøåíèå pàñøèôpîâêè
ýòèîëîãèè âèpóñíûõ ãåïàòèòîâ: ìåíåå, ÷åì çà 10
ëåò áûëè èäåíòèôèöèpîâàíû âèpóñû ãåïàòèòîâ G,
SEN è TTV. Âìåñòå ñ òåì, íà ïpîòÿæåíèå âñåãî
ýòîãî ïåpèîäà â öåíòpå âíèìàíèÿ ñïåöèàëèñòîâ
îñòàâàëñÿ èìåííî âèpóñ ãåïàòèòà Ñ, à åãî äå-
òàëüíîå èçó÷åíèå ïpèâåëî ê îòêpûòèþ òpåõ óïî-
ìÿíóòûõ âûøå âèpóñîâ.

Â ïåpâóþ î÷åpåäü, îòìåòèì, ÷òî ïóòü ê
îòêpûòèþ âèpóñà ãåïàòèòà Ñ íà îòpåçêå âpåìå-
íè äëèíîé ïî÷òè â 20 ëåò îò ìîìåíòà âèçóàëèçà-
öèè ÷àñòèöû âèpóñà ãåïàòèòà Â ïpîõîäèë ÷åpåç
pÿä äpóãèõ îòêpûòèé, íà íåêîòîpûõ èç êîòîpûõ
ñòîèò îñòàíîâèòüñÿ ïîäpîáíåå.

Ïåpâûì â ýòîì pÿäó îòêpûòèé ñòàëî îá-
íàpóæåíèå âèpóñà ãåïàòèòà À. Ïpåæäå âñåãî,
îòìåòèì, ÷òî â 1967 ã. íåìåöêèé èññëåäîâàòåëü
Ôpèäpèõ Äåéíõàpäò, èñïîëüçóÿ ïîëó÷åííûé ó
Êpóãìàíà øòàìì âèpóñà MS1, ñóìåë èíôè-
öèpîâàòü èì èãpóíêîâûõ îáåçüÿí (ìàpìîçåòîâ) è
âûçâàòü ó íèõ êëèíèêî-áèîõèìè÷åñêóþ êàpòèíó
îñòpîãî ãåïàòèòà. Äàëåå, â 1973 ã. ãpóïïå àìåpè-
êàíñêèõ èññëåäîâàòåëåé âî ãëàâå ñî Ñòåôåíîì
Ôàéíñòîóíîì ñ ïîìîùüþ èììóíîýëåêòpîííîé
ìèêpîñêîïèè óäàëîñü ñôîòîãpàôèpîâàòü âèpèî-
íû â ýêñòpàêòàõ ôåêàëèé 2 âîëîíòåpîâ, çàpà-
æåííûõ ñûâîpîòêîé îò òèïè÷íîãî áîëüíîãî ãåïà-
òèòîì À. Âñêîpå àíòèãåííî è ìîpôîëîãè÷åñêè
èäåíòè÷íûå ÷àñòèöû áûëè âûÿâëåíû â ôåêàëèÿõ
áîëüíûõ ñ åñòåñòâåííî ïpèîápåòåííûì ãåïàòè-
òîì À, à òàêæå â èñïpàæíåíèÿõ ìàpìîçåòîâ, èí-
ôèöèpîâàííûõ øòàììîì âèpóñà MS1. Ýòî è ïîñ-
ëóæèëî îñíîâàíèåì óòâåpæäàòü, ÷òî ÷àñòèöû, îá-
íàpóæåííûå â ýòèõ ìàòåpèàëàõ, ÿâëÿþòñÿ âèpèî-
íàìè ãåïàòèòà À.

Èòàê, ê 1973 ãîäó áûëè èäåíòèôèöèpîâàíû
âèpóñû ãåïàòèòà Â è À, à ê 1975 ã. óæå ïîÿâèëèñü
êîììåp÷åñêèå íàáîpû äëÿ pàäèîèììóíîëîãè-
÷åñêîãî îáíàpóæåíèÿ â êpîâè ñåpîëîãè÷åñêèõ
ìàpêåpîâ èíôèöèpîâàíèÿ ýòèìè âèpóñàìè, ò.å.

ñòàëà âîçìîæíîé èõ ëàáîpàòîpíàÿ äèàãíîñòèêà.
Âñêîpå ïîñëå âíåäpåíèÿ â êëèíèêó ìåòîäîâ

ñåpîëîãè÷åñêîé äèàãíîñòèêè ãåïàòèòà À (ÃÀ) è
ãåïàòèòà Â (ÃÂ) ñòàëè ïîÿâëÿòüñÿ îòäåëüíûå ñîîá-
ùåíèÿ î ñëó÷àÿõ ïîâòîpíîãî çàáîëåâàíèÿ ëþäåé
ãåïàòèòàìè, ïpè êîòîpûõ, íåñìîòpÿ íà âûñîêóþ
÷óâñòâèòåëüíîñòü èñïîëüçîâàííûõ ìåòîäîâ, íå
óäàâàëîñü âûÿâèòü ñïåöèôè÷åñêèõ ìàpêåpîâ,
õàpàêòåpíûõ äëÿ ÃÀ è ÃÂ.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî íà âîçìîæíîñòü pàçâè-
òèÿ âèpóñíîãî ãåïàòèòà ïîñëå ïåpåëèâàíèÿ
êpîâè, ñâîáîäíîé îò àâñòpàëèéñêîãî àíòèãåíà,
âïåpâûå óêàçàë M.Ãîëäôèëä åùå â 1971 ã. Â 1974
ã. Àëüôpåä Ïpèíñ è Ñ.Ôàéíñòîóí, à â 1975 ã.
Õàpâè Àëüòåp è Äæîí Ìîçëè, íåçàâèñèìî äpóã îò
äpóãà, òàêæå îïóáëèêîâàëè ñîîáùåíèÿ î pàçâèâ-
øèõñÿ ïîñëå ãåìîòpàíñôóçèé ãåïàòèòàõ, íå ñâÿ-
çàííûõ ñ âèpóñàìè ãåïàòèòîâ À è Â. Ýòè äàííûå
êîñâåííî óêàçûâàëè íà ñóùåñòâîâàíèå åùå îä-
íîé pàçíîâèäíîñòè âèpóñíîãî ãåïàòèòà, êî-
òîpóþ À.Ïpèíñ ïpåäëîæèë íàçâàòü "âèpóñíûì ãå-
ïàòèòîì òèïà Ñ".

Â õîäå ïpîâåäåííûõ â ïîñëåäóþùåì â ëà-
áîpàòîpèÿõ ìíîãèõ ñòpàí ìèpà ñåpîýïèäåìèî-
ëîãè÷åñêèõ è äèàãíîñòè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé íà-
êàïëèâàëèñü äàííûå î òîì, ÷òî ïîñòpàíñôóçèîí-
íûå ãåïàòèòû, íå ñâÿçàííûå c âèpóñîì ãåïàòèòà
Â, èìåþò äîâîëüíî øèpîêîå pàñïpîñòpàíåíèå
âî âñåì ìèpå. Â òî æå âpåìÿ, påçóëüòàòû ýòèõ èñ-
ñëåäîâàíèé ñâèäåòåëüñòâîâàëè îá îùóòèìûõ
pàçëè÷èÿõ â äëèòåëüíîñòè èíêóáàöèîííîãî ïåpè-
îäà è îñîáåííîñòÿõ çàáîëåâàåìîñòè (íàpÿäó ñ
ýïèäåìè÷åñêèì pàñïpîñòpàíåíèåì èíôåêöèè,
îòìå÷àëèñü è ñëó÷àè ñïîpàäè÷åñêèõ çàáîëåâà-
íèé). Ýòî óêàçûâàëî íà ýòèîëîãè÷åñêóþ íåîä-
íîpîäíîñòü ïîñòòpàíñôóçèîííûõ ãåïàòèòîâ, íå
ñâÿçàííûõ ñ âèpóñàìè ãåïàòèòîâ À è Â, è
ïpåäîïpåäåëèëî îòêàç (êàê îêàçàëîñü, âpåìåí-
íûé) îò òåpìèíà "ãåïàòèò Ñ", âìåñòî êîòîpîãî
ñòàë âñå øèpå èñïîëüçîâàòüñÿ ïpåäëîæåííûé
Ñ.Ôàéíñòîóíîì âåñüìà íåîïpåäåëåííûé ïî ñî-
äåpæàíèþ òåpìèí "âèpóñíûå ãåïàòèòû íè-À, íè-
Â" (hepatitis non A, non B).

Â 1977 ã. êîìèòåò ýêñïåðòîâ ÂÎÇ ïî âèpóñíî-
ìó ãåïàòèòó îôèöèàëüíî ïðèíÿë ñîõpàíÿþùóþñÿ
ïîíûíå íîìåíêëàòóðó âèðóñíûõ ãåïàòèòîâ, â êî-
òîðîé âûäåëÿëèñü 2 òèïà çàáîëåâàíèÿ. Â ñîîòâå-

ÈÑÒÎÐÈß ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÛ

Ê 15-ëåòèþ èäåíòèôèêàöèè âèðóñà ãåïàòèòà Ñ

Èäåíòèôèêàöèÿ âèðóñà ãåïàòèòà Ñ -
òîëüêî ñðåäíåå çâåíî â öåïè îòêðûòèé
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òñòâèè ñ íåé âèðóñ - âîçáóäèòåëü èíôåêöèîííîãî
ãåïàòèòà ñòàë îôèöèàëüíî íàçûâàòüñÿ âèpóñîì
ãåïàòèòà À è ïîëó÷èë àáápåâèàòópíîå îáîçíà÷å-
íèå - ÂÃÀ èëè HAV, à âîçáóäèòåëü ñûâîpîòî÷íîãî
ãåïàòèòà ñòàë íàçûâàòüñÿ âèpóñîì ãåïàòèòà Â è
îáîçíà÷àòüñÿ êàê ÂÃÂ èëè HBV. Àíòèòåëà ê ÂÃÀ
ñòàëè îáîçíà÷àòüñÿ êàê anti-HAV. Àíòèãåíû ÂÃÂ
ïîëó÷èëè îáîçíà÷åíèå HBsAg (âìåñòî "àâñòpàëèéñ-
êîãî" àíòèãåíà), HBeAg è HBcAg, à àíòèòåëà -
anti-HBs, anti-HBe è anti-HBc, ñîîòâåòñòâåííî. Â
ýòó æå íîìåíêëàòópó äëÿ âpåìåííîãî èñïîëüçî-
âàíèÿ áûë âêëþ÷åí è òåpìèí "âèpóñíûé ãåïàòèò
íè À, íè Â" è àáápåâèàòópà ÃHÀHÂ, ïpèçâàííûå
îòpàçèòü ëèøü ôàêò îòñóòñòâèÿ ýòèîëîãè÷åñêîé
ñâÿçè ýòîé èíôåêöèè ñ ÂÃÀ è ÂÃÂ.

Hà÷àëèñü öåëåíàïpàâëåííûå ïîèñêè âîçáó-
äèòåëÿ ÃHÀHÂ, êîòîpûå óæå â 1977 ã. ïåpâîíà-
÷àëüíî ïpèâåëè ê îòêpûòèþ, òàê íàçûâàåìîãî,
âèpóñíîãî ãåïàòèòà "äåëüòà", âïåpâûå îïèñàííî-
ãî èòàëüÿíñêèì èññëåäîâàòåëåì Ìàpèî Ðèçåòòî.
Îäíàêî, âñêîpå áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî äåëüòà-
àãåíò, ïpåäñòàâëÿþùèé ñîáîé äåôåêòíûé âèpóñ,
ñàì ïî ñåáå íå ñïîñîáíûé âûçûâàòü ãåïàòèò,
âûñòóïàåò ëèøü â êà÷åñòâå ñàòåëëèòà ÂÃÂ, ïpèñóò-
ñòâèå êîòîpîãî îùóòèìî îòÿãîùàåò òå÷åíèå ãå-
ïàòèòà Â. Ïîçäíåå ãåïàòèò, âûçâàííûé àññîöèà-
öèåé ÂÃÂ è äåëüòà-àãåíòà (íûíå íàçûâàåìîãî
âèpóñîì ãåïàòèòà D), ñòàë óñëîâíî èìåíîâàòüñÿ
ãåïàòèòîì D.

Ïpîäîëæàâøèåñÿ ïîèñêè âîçáóäèòåëåé ÃHÀHÂ
ïpèâåëè ê òîìó, ÷òî â êà÷åñòâå "êàíäèäàòîâ" íà
ýòó pîëü pàçíûìè èññëåäîâàòåëÿìè áûëè ïpåäñ-
òàâëåíû äàííûå áîëåå, ÷åì î äåñÿòêå âèpóñíûõ
àãåíòîâ. Îäíàêî, íè â îäíîì ñëó÷àå ñïåöèôè-
÷åñêóþ ñâÿçü ýòèõ âèpóñîâ ñ ÃHÀHÂ ïîäòâåpäèòü
íå óäàâàëîñü. Ëèøü â 1982 ã., Äæåéìñ Ìåéíàpä
â Håïàëå è Ì.Ñ.Áàëàÿí â Àôãàíèñòàíå ýïèäåìè-
îëîãè÷åñêè è ñåpîëîãè÷åñêè èäåíòèôèöèpîâàëè
ïåpâûé èç ÃHÀHÂ. Îäíàêî, ýòîò ãåïàòèò êëèíè÷åñ-
êè è ýïèäåìèîëîãè÷åñêè î÷åíü íàïîìèíàë ãåïà-
òèò À è ïîòîìó áûë íàçâàí "ôåêàëüíî-îpàëüíûì
ÃHÀHÂ", à åãî ýëåêòpîííîìèêpîñêîïè÷åñêè âè-
çóàëèçèpîâàííûé â 1983 ã. âîçáóäèòåëü, ìîpôî-
ëîãè÷åñêè íåîòëè÷èìûé îò ÂÃÀ, ïåpâîíà÷àëüíî
áûë íàçâàí "ÂÃÀ âòîpîãî òèïà". Ïîçäíåå âûÿñíè-
ëîñü, ÷òî ïî ñâîèì âàæíåéøèì ñâîéñòâàì ýòîò
âèpóñ, êàê è âîçáóäèòåëü îäíîãî èç ãàñòpîýí-
òåpèòîâ ÷åëîâåêà, îòíîñèòñÿ ê ñåìåéñòâó êàëè-
öèâèpóñîâ è, òàêèì îápàçîì, âîâñå íå ñâÿçàí ñ
ÂÃÀ. Â 1990 ã. ïî ïpåäëîæåíèþ Äæîpæäà Ðåéñà,
èíôåêöèÿ, âûçâàííàÿ ýòèì âèpóñîì, áûëà îôèöè-
àëüíî îáîçíà÷åíà êàê ãåïàòèò Å, à åå âîçáóäè-
òåëü ïîëó÷èë íàçâàíèå âèpóñà ãåïàòèòà Å.

Èòàê, óæå ê ñåpåäèíå 80-õ ãã. ïpîøëîãî âåêà
íå âûçûâàë ñîìíåíèé òîò ôàêò, ÷òî ÃHÀHÂ ïpåäñ-
òàâëåíû, ïî ìåíüøåé ìåpå, äâóìÿ ýòèîëîãè÷åñêè
íåîäíîpîäíûìè èíôåêöèÿìè, îäíà èç êîòîpûõ
ýïèäåìèîëîãè÷åñêè íàïîìèíàåò ãåïàòèò À, à
äpóãàÿ èìååò áîëüøîå ñõîäñòâî ñ ãåïàòèòîì Â.

Èäåíòèôèêàöèÿ âîçáóäèòåëÿ ïåpâîé èç íèõ, âî
ìíîãîì ïpîÿñíèâøàÿ ñèòóàöèþ ñ ÃHÀHÂ íå ñíÿ-
ëà ñ ïîâåñòêè äíÿ âîïpîñ îá ýòèîëîãèè âòîpîé.
Ïîèñêè åå âîçáóäèòåëÿ ïpîäîëæàëèñü.

Hàäî îòìåòèòü, ÷òî â 1978 ã. äâóì èññëåäîâà-
òåëüñêèì ãpóïïàì, pàáîòàâøèì â ÑØÀ ïîä póêî-
âîäñòâîì Õ.Àëüòåpà è Ýäâàpäà Òýéáîpà, óäà-
ëîñü ïóòåì ââåäåíèÿ øèìïàíçå ìàòåpèàëà îò
áîëüíîãî ïîñòòpàíñôóçèîííûì ÃHÀHÂ âîñïpîèç-
âåñòè ó ýòèõ ïpèìàòîâ ãåïàòèò, îáóñëîâëåííûé
îäíèì èç âèpóñîâ ÃHÀHÂ. Â òîì æå ãîäó ïîÿâè-
ëèñü ñîîáùåíèÿ íåñêîëüêèõ èññëåäîâàòåëåé
(Ý.Òàáîp, Ð.Ðåíäæåp, Ð.Øèpà÷è) î ñîçäàíèè äè-
àãíîñòè÷åñêèõ òåñò-ñèñòåì, îñíîâàííûõ íà
pàäèàëüíîé èììóíîäèôôóçèè è âñòpå÷íîì èì-
ìóíîýëåêòpîôîpåçå, ïpèãîäíûõ äëÿ âûÿâëåíèÿ
âèpóñà ïîñòòpàíñôóçèîííîãî ÃHÀHÂ. Îäíàêî,
îêàçàëîñü, ÷òî ýòè òåñò-ñèñòåìû âûÿâëÿëè íå
âèpóññïåöèôè÷åñêèå àíòèãåíû, à êàêèå-òî ïîñ-
òîpîííèå ñåpîëîãè÷åñêè àêòèâíûå àãåíòû.

Ïîÿâëåíèå ýêñïåpèìåíòàëüíîé ìîäåëè ÃHÀHÂ
íà øèìïàíçå íàìåòèëî îïpåäåëåííûé ïpîãpåññ
â îáëàñòè èçó÷åíèÿ ýòèîëîãèè ÃHÀHÂ. Óæå â 1983
ã. Ñ.Ôàéíñòîóí ñîîáùèë îá îáíàpóæåíèè ó
øèìïàíçå, èíôèöèpîâàííîãî ìàòåpèàëîì îò
áîëüíîãî ÃHÀHÂ, âèpóñíûõ ÷àñòèö äèàìåòpîì
50-100 íì, êîòîpûå èíàêòèâpîâàëèñü õëîpàìè-
íîì. Â 1985 ã. ãpóïïà Äýíèýëà Ápýäëè â ÑØÀ â
òùàòåëüíî âûïîëíåííûõ ñåpèÿõ îïûòîâ ïî ïàñ-
ñèpîâàíèþ âèpóñà ÃHÀHÂ íà øèìïàíçå ïîêàçà-
ëà, ÷òî îí ïpåäñòàâëÿåò ñîáîé íåáîëüøîé, ñêî-
påå âñåãî, ÐHÊ-ñîäåpæàùèé âèpóñ pàçìåpàìè
60-80 íì, îáëàäàþùèé ëèïîïpîòåèäíûì ñó-
ïåpêàïñèäîì. Òåì íå ìåíåå, íåñìîòpÿ íà ìíî-
ãî÷èñëåííûå ïîïûòêè, âèpóñ íå áûë ïîëó÷åí â âè-
äå ÷èñòîãî ïpåïàpàòà, ÷òî ïpåïÿòñòâîâàëî åãî
âèçóàëèçàöèè è íå ïîçâîëÿëî äåòàëüíî èçó÷èòü
åãî ìîpôîëîãèþ. Ñåãîäíÿ ÿñíî, ÷òî ïpè÷èíà íå-
óäà÷íûõ ïîïûòîê ýëåêòpîííî-ìèêpîñêîïè÷åñêîé
âèçóàëèçàöèè ýòîãî âèpóñà, ñêîpåå âñåãî,
êpûëàñü â ÷påçâû÷àéíî íèçêîé êîíöåíòpàöèè
âèpóñíûõ ÷àñòèö â ïëàçìå êpîâè.

Êpîìå òîãî, ê ýòîìó âpåìåíè áûëè ïîëó÷åíû
ýïèäåìèîëîãè÷åñêèå äàííûå, ïîäòâåpæäàþùèå
pàíåå âûñêàçûâàåìûå ïpåäïîëîæåíèÿ î ñóùå-
ñòâîâàíèè, êàê ìèíèìóì, äâóõ pàçëè÷íûõ âîçáó-
äèòåëåé ïîñòòpàíñôóçèîííîãî ÃHÀHÂ. Â 1981 ã.
ãpóïïà ÿïîíñêèõ èññëåäîâàòåëåé âî ãëàâå ñ
Õèpîøè Éîøèçàâîé ïîëó÷èëà è ïåpâûå ýêñ-
ïåpèìåíòàëüíûå äîêàçàòåëüñòâà îáîñíîâàííîñ-
òè ýòèõ ïpåäïîëîæåíèé: ýêñïåpèìåíòàëüíî
çàpàæàÿ øèìïàíçå îò pàçíûõ áîëüíûõ ëþäåé,
îíè îáíàpóæèëè îòñóòñòâèå ïåpåêpåñòíîãî èì-
ìóíèòåòà ó æèâîòíûõ, èíôèöèpîâàííûõ pàçëè÷-
íûìè ìàòåpèàëàìè. Â 1983 ã. Ä.Ápýäëè, à â 1986
ã. Äæ.Õåëëèñ òàêæå ñîîáùèëè îá èäåíòèôèêàöèè
â îïûòàõ íà øèìïàíçå äâóõ âèpóñíûõ àãåíòîâ,
âåpîÿòíî, ñâÿçàííûõ ñ ïîñòòpàíñôóçèîííûì
ÃHÀHÂ è îòëè÷àþùèõñÿ ìåæäó ñîáîé ïî påçèñ-
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òåíòíîñòè ê õëîpîôîpìó è õàpàêòåpó âûçûâàå-
ìûõ èìè â ïå÷åíè ïàòîìîpôîëîãè÷åñêèõ èçìåíå-
íèé.

Ýòè äàííûå ïpåïÿòñòâîâàëè ôîpìèpîâàíèþ
åäèíîãî ïpåäñòàâëåíèÿ îá ýòèîëîãèè ïîñòòpàíñ-
ôóçèîííîãî ÃHÀHÂ è pàçpàáîòêå ñåpîëîãè÷åñ-
êèõ ìåòîäîâ åãî äèàãíîñòèêè, êîòîpàÿ îñóùåñ-
òâëÿëàñü ëèøü íà îñíîâàíèè ôàêòà ïîâûøåíèÿ
àêòèâíîñòè â êpîâè àìèíîòpàíñôåpàç ïpè îòñó-
òñòâèå â íåé ñåpîëîãè÷åñêèõ ìàpêåpîâ èíôè-
öèpîâàíèÿ ÂÃÀ è ÂÃÂ.

Håîæèäàííî äëÿ ìíîãèõ, ïîäõîä ê påøåíèþ
ýòîé ïpîáëåìû íàìåòèëñÿ â 1989 ã., êîãäà âîçã-
ëàâëÿåìîé Ìàéêëîì Õàóòîíîì ãpóïïå àìåpè-
êàíñêèõ èññëåäîâàòåëåé (Ê.×ó, Ã.Êóî è äp.) èç êà-
ëèôîpíèéñêîé ôèpìû "Êàépîí" ñîâìåñòíî ñ
Ä.Ápýäëè (îòäåë ãåïàòèòîâ Öåíòpà ïî êîíòpîëþ
çàáîëåâàíèé â Àòëàíòå) ñ ïîìîùüþ ãåííîèíæå-
íåpíîãî ìåòîäà óäàëîñü ïîëó÷èòü ðåêîìáèíàíò-
íûé âèðóññïåöèôè÷åñêèé áåëîê è íà åãî îñíîâå
pàçpàáîòàòü òåñò-ñèñòåìó äëÿ ñåpîëîãè÷åñêîé
äèàãíîñòèêè îäíîãî èç ïîñòòpàíñôóçèîííûõ
ÃHÀHÂ.

Â íà÷àëå 1989 ã. Êóè-Ëèì ×ó è åãî êîëëåãè
óëüòpàöåíòpèôóãèpîâàíèåì ïëàçìû êpîâè èíôè-
öèpîâàííûõ âèpóñîì ÃHÀHÂ øèìïàíçå âûäåëèëè
èç íåå ìîëåêóëû íóêëåèíîâûõ êèñëîò, ïî pàç-
ìåpàì ñîîòâåòñòâóþùèå ãåíîìàì íåáîëüøèõ
âèpóñîâ. Äàëåå áûëî ïîëó÷åíî ìíîæåñòâî ÄHÊ-
êîïèé ýòèõ íóêëåèíîâûõ êèñëîò. Ïîñêîëüêó òèï ãå-
íîìà èñêîìîãî âèpóñà íå áûë èçâåñòåí, êîïèè
áûëè ïîëó÷åíû ñ ïîìîùüþ òpàíñêpèïòàçû (åñëè
ãåíîì ïpåäñòàâëåí ÄHÊ) è îápàòíîé òpàíñêpèï-
òàçîé (åñëè ãåíîìîì ÿâëÿåòñÿ ÐHÊ).

Ïîëó÷åííûå ÄHÊ-êîïèè áûëè èíêîpïîpèpî-
âàíû â áàêòåpèîôàãè, êîòîpûå èñïîëüçîâàëè êàê
âåêòîpû äëÿ ââåäåíèÿ èõ â áàêòåpèè. Áûëî ïîëó-
÷åíî îêîëî 1 ìëí êëîíîâ, ñôîpìèpîâàâøèõ ñâî-
åîápàçíóþ "áèáëèîòåêó" påêîìáèíàíòíûõ êëî-
íîâ â áàêòåpèîôàãàõ. Ïpè ýòîì, ìåòîäîì Ñàó-
çåpíáëîò-àíàëèçà èç áèáëèîòåêè áûëè èñêëþ÷å-
íû òå êëîíû, êîòîpûå èìåëè âûñîêóþ ñòåïåíü
ãèápèäèçàöèè ñ ÄHÊ øèìïàíçå. Îñòàâøèìèñÿ
áàêòåpèîôàãàìè áûëè èíôèöèpîâàíû áàêòåpèè,
pàçìíîæåíèå êîòîpûõ ñîïpîâîæäàëîñü è ýêñ-
ïpåññèåé ïåïòèäîâ, äåòåpìèíèpóåìûõ óêàçàí-
íûìè êëîíàìè. Ïpîäóêòû ýêñïpåññèè ýòèõ êëî-
íîâ ìåòîäîì ñêpèíèíãà ñ ïîìîùüþ èììóíîáëî-
òèíãà áûëè ïpîòåñòèpîâàíû íà ñïîñîáíîñòü
ñïåöèôè÷åñêè ñâÿçûâàòüñÿ ñ àíòèòåëàìè, âûäå-
ëåííûìè èç êpîâè èíôèöèpîâàííûõ øèìïàíçå. Â
påçóëüòàòå áûëè èçîëèpîâàíû áàêòåpèè (èõ êëîí
áûë îáîçíà÷åí ñèìâîëîì "5.1.1"), êîòîpûå ñèí-
òåçèpîâàëè ñåpîëîãè÷åñêè àêòèâíûé påêîìáè-
íàíòíûé ïåïòèä, påàãèpóþùèé ñ àíòèòåëàìè, âû-
äåëåííûìè èç ñûâîpîòêè íå òîëüêî ýêñïåpèìåí-
òàëüíî çàpàæåííûõ øèìïàíçå, íî è íåñêîëüêèõ
áîëüíûõ ÃHÀHÂ. Ýòî óêàçûâàëî íà òî, ÷òî ïåïòèä
"5.1.1.", ïî âñåé âåpîÿòíîñòè, ÿâëÿåòñÿ ôpàãìåí-

òîì âèpóññïåöèôè÷åñêîãî áåëêà (íåñòpóêòópíî-
ãî áåëêà NS4), ïpèíàäëåæàùåãî âîçáóäèòåëþ
ÃHÀHÂ.

"Âûpåçàâ" èç ÄHÊ áàêòåpèîôàãà ïîñëåäîâà-
òåëüíîñòü, êîäèpóþùóþ ïåïòèä 5.1.1., èññëåäî-
âàòåëè èñïîëüçîâàëè åå â êà÷åñòâå "çîíäà" äëÿ
ãèápèäèçàöèîííîãî àíàëèçà èñõîäíîé ôàãîâîé
áèáëèîòåêè êëîíîâ ÄHÊ-êîïèè âèpóñíîãî ãåíî-
ìà. Îêàçàëîñü, ÷òî îíà íå ãèápèäèçèpóåòñÿ ñ
ïîñëåäîâàòåëüíîñòÿìè ÐHÊ èç ïå÷åíè çäîpîâûõ
øèìïàíçå, íî ãèápèäèçèpóåòñÿ ñ ó÷àñòêàìè ÐHÊ,
âûäåëåííîé èç ïå÷åíè çàpàæåííûõ øèìïàíçå.
Êpîìå òîãî, ýòîò àíàëèç ïîçâîëèë âûÿâèòü è äðó-
ãèå êëîíû, ñîäåðæàùèå êîìïëåìåíòàðíûå
ó÷àñòêè ýòîé ÄHÊ.

Ïîñëåäóþùèé ìîëåêóëÿpíûé àíàëèç ýòîé
ÐHÊ ïîçâîëèë ïðèäòè ê âûâîäó î òîì, ÷òî âîçáóäè-
òåëåì ýòîãî ÃHÀHÂ ÿâëÿåòñÿ ÐHÊ-ñîäåpæàùèé
âèpóñ, îáëàäàþùèé îáîëî÷êîé. Àâòîpû íàçâàëè
åãî "âèpóñîì ãåïàòèòà Ñ" (ÂÃÑ) è ïîêàçàëè, ÷òî
åãî ãåíîìîì ÿâëÿåòñÿ îäíîöåïî÷å÷íàÿ ïîçèòèâ-
íàÿ ÐHÊ, ñîñòîÿùàÿ, ïpèìåpíî, èç 10 òûñÿ÷ íóê-
ëåîòèäîâ. Hà îñíîâàíèè påçóëüòàòîâ òàêîãî àíà-
ëèçà àâòîpû ïpåäïîëîæèëè, ÷òî, ñóäÿ ïî îñíîâ-
íûì ñâîéñòâàì, ÂÃÑ òàêñîíîìè÷åñêè ìîæåò
ïpèíàäëåæàòü ê ñåìåéñòâàì ëèáî òîãà-, ëèáî
ôëàâèâèpóñîâ.

È, íàêîíåö, èäåíòèôèöèpîâàâ âèpóññïåöè-
ôè÷åñêèé áåëîê, ýòè èññëåäîâàòåëè íà åãî îñ-
íîâå, ïî÷òè âñëåïóþ, ñîçäàëè ïåpâóþ ýêñ-
ïåpèìåíòàëüíóþ pàäèîèììóíîëîãè÷åñêóþ òåñò-
ñèñòåìó, ïîçâîëÿþùóþ èäåíòèôèöèpîâàòü èí-
ôåêöèþ ïóòåì âûÿâëåíèÿ àíòèòåë ê ýòîìó âèpóñ-
ñïåöèôè÷åñêîìó áåëêó.

Ñåãîäíÿ, ñïóñòÿ 15 ëåò, ñîâåpøåííî î÷åâèä-
íî âàæíîå óòèëèòàpíîå çíà÷åíèå ýòîãî èññëå-
äîâàíèÿ, ñîñòîÿâøåå, ïî ñóòè, â îòêpûòèè ÂÃÑ è
pàçpàáîòêå ïåpâîãî ñåpîëîãè÷åñêîãî ìåòîäà
äèàãíîñòèêè âûçûâàåìîé èì èíôåêöèè. Îíî èìå-
ëî è òpóäíî îöåíèìîå îáùåíàó÷íîå çíà÷åíèå,
ïîñêîëüêó, áóäó÷è ïèîíåpñêèì ïî ìåòîäîëîãèè,
îíî âïåpâûå â èñòîpèè âèpóñîëîãèè ïpîäå-
ìîíñòpèpîâàëî ïpèíöèïèàëüíóþ âîçìîæíîñòü
èäåíòèôèêàöèè íîâûõ âèpóñîâ ñ ïîìîùüþ ÷èñòî
ìîëåêóëÿpíî-áèîëîãè÷åñêîãî ïîäõîäà. È, íàêî-
íåö, äâóõñòpàíè÷íàÿ ïóáëèêàöèÿ ýòèõ èññëåäî-
âàòåëåé â ìàpòîâñêîì íîìåpå 1989 ã. æópíàëà
"Science" ïîëîæèëà íà÷àëî íîâîìó ïåpèîäó â
èçó÷åíèè ãåïàòèòà Ñ è ïîñëóæèëà ìîùíûì ñòèìó-
ëîì ê äàëüíåéøèì èçûñêàíèÿì ïî pàñøèôpîâêå
ýòèîëîãèè âèpóñíûõ ãåïàòèòîâ, âîîáùå.

Â òîì æå ãîäó Äæîpäæ Êóî, ñîâìåñòíî ñ
ñîòpóäíèêàìè èçâåñòíîé àìåpèêàíñêîé ôèðìû
"Îpòî", èñïîëüçîâàâ àíàëîãè÷íûé ïîäõîä (êëî-
íèpîâàíèå è òpàíñêpèïöèÿ ÐHÊ ÂÃÑ â êëåòêàõ
äpîææåé), ïîëó÷èëè äðóãîé ðåêîìáèíàíòíûé áå-
ëîê - Ñ100-3" (áîëåå êpóïíûé ôpàãìåíò íåñòpóê-
òópíîãî áåëêà NS-4). Hà îñíîâå èñïîëüçîâàíèÿ
ýòîãî áåëêà äëÿ ñåíñèáèëèçàöèè òâåðäîôàçíûõ
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íîñèòåëåé ôèðìà "Îpòî" óæå â 1989 ã. âïåpâûå â
ìèpå ñîçäàëà êîììåp÷åñêèå ðàäèîèììóíîëî-
ãè÷åñêóþ è èììóíîôåðìåíòíóþ òåñò-ñèñòåìû
äëÿ âûÿâëåíèÿ àíòèòåë ê NS4, êîòîpûå ñòàëè îáîç-
íà÷àòüñÿ ñèìâîëîì "àíòè-ÂÃÑ" (anti-HCV).

Ïîÿâëåíèå ýòîãî äèàãíîñòèêóìà ñûãpàëî íå-
îöåíèìóþ pîëü â ïîñëåäóþùåì èçó÷åíèè èíôåê-
öèè, îáóñëîâëåííîé ÂÃÑ, Îäíàêî, åãî îãpàíè-
÷åííûå äèàãíîñòè÷åñêèå âîçìîæíîñòè (îí ïîç-
âîëÿë ñåðîëîãè÷åñêè âûÿâëÿòü èíôåêöèþ òîëüêî ó
85% áîëüíûõ õðîíè÷åñêèì è 30% áîëüíûõ îñòðûì
è ëèøü ñïóñòÿ 10-12 íåäåëü ïîñëå èíôèöèpîâà-
íèÿ) ïîñëóæèëè ñòèìóëîì äëÿ äàëüíåéøåãî ñî-
âåpøåíñòâîâàíèÿ ëàáîpàòîpíîé äèàãíîñòèêè
ãåïàòèòà Ñ. Çà êîpîòêîå âpåìÿ íåñêîëüêèìè
ãpóïïàìè èññëåäîâàòåëåé â ÑØÀ è ßïîíèè áûëî
ïpîâåäåíî äåòàëüíîå èçó÷åíèå ãåíîìà ÂÃÑ è
áîëüøèíñòâà ïpîäóêòîâ åãî ýêñïpåññèè. Ýòî
ïîçâîëèëî óæå â 1990 ã. ñîçäàòü áîëåå ÷óâñòâè-
òåëüíûå è ñïåöèôè÷íûå äèàãíîñòè÷åñêèå òåñòû
"âòîpîãî ïîêîëåíèÿ", îñíîâàííûå íà èñïîëüçî-
âàíèè íåñêîëüêèõ påêîìáèíàíòíûõ âèpóññïåöè-
ôè÷åñêèõ áåëêîâ.

Â 1990 ã. ñîòpóäíèêàìè ôèpìû "Êàépîí" Ýé-
ìè Óàéíåpîì è ñîàâòîpàìè áûë pàçpàáîòàí
ìåòîä èíäèêàöèè ÂÃÑ â ñûâîpîòêå êpîâè íà îñ-
íîâå àìïëèôèêàöèè â ïîëèìåpàçíîé öåïíîé
påàêöèè (ÏÖÐ) ÄHÊ-êîïèè åãî ãåíîìà íà àòòåñ-
òîâàííûõ ïpàéìåpàõ è ïîñëåäóþùèì àíàëèçîì
ïpîäóêòîâ â òåñòå Ñàóçåpíáëîò. Áëàãîäàpÿ ýòî-
ìó ïîäõîäó, ïî ñóùåñòâó ÿâëÿþùåìóñÿ îápàòíî-
òpàíñêpèïòàçíîé ÏÖÐ (RT-PCR), ó÷åíûå ïîëó÷èëè
âîçìîæíîñòü îáíàpóæèâàòü ÐHÊ ÂÃÑ ñ î÷åíü âû-
ñîêîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ, ÷òî ïîçâîëÿëî íàäåæ-
íî äèàãíîñòèpîâàòü èíôåêöèþ â îñòðîé ôàçå è,
äàæå, âî âðåìÿ èíêóáàöèîííîãî ïåðèîäà, êîãäà
àíòèòåëà ê ÂÃÑ åùå íå âûÿâëÿþòñÿ. Hà îñíîâå
ýòîé pàçpàáîòêè âñêîpå áûëà ñîçäàíà êîì-
ìåp÷åñêàÿ òåñò-ñèñòåìà, ñóùåñòâåííî pàñ-
øèpèâøàÿ âîçìîæíîñòè ìîëåêóëÿpíîé äèàãíîñ-
òèêè ýòîé èíôåêöèè. Êîãäà æå âûÿñíèëàñü ãåíå-
òè÷åñêàÿ íåîäíîpîäíîñòü èçîëÿòîâ ÂÃÑ, íà îñ-
íîâå ýòîãî ïîäõîäà áûë pàçpàáîòàí ìåòîä
îïpåäåëåíèÿ ãåíîòèïîâ âèpóñà, ÷òî èìåëî áîëü-
øîå çíà÷åíèå ïpè ëå÷åíèè ýòîãî çàáîëåâàíèÿ.

Ïàpàëëåëüíî ñ ñîâåpøåíñòâîâàíèåì ìåòî-
äîâ äèàãíîñòèêè, ïpåäíàçíà÷åííûõ äëÿ ñêpèíèí-
ãîâûõ èññëåäîâàíèé, âåëàñü pàçpàáîòêà è ïîäò-
âåpæäàþùèõ (êîíôîpìàöèîííûõ) òåñòîâ, îáëà-
äàþùèõ áîëåå âûñîêîé ñïåöèôè÷íîñòüþ. Ýòè
èçûñêàíèÿ âåëèñü â äâóõ íàïpàâëåíèÿõ.

Ðàçâèòèå ïåpâîãî èç íèõ ïpèâåëî ê ñîçäàíèþ
èììóíîôåpìåíòíûõ òåñò-ñèñòåì, â êîòîpûõ â êà-
÷åñòâå àíòèãåíîâ áûëè èñïîëüçîâàíû êàê
íåñòpóêòópíûå, òàê è ñòpóêòópíûå áåëêè (òåñòû
"òpåòüåãî ïîêîëåíèÿ"). Îíè ïîçâîëèëè ïîâûñèòü
ïîêàçàòåëè âûÿâëÿåìîñòè ó áîëüíûõ îñòðûì è
õðîíè÷åñêèì ÃÑ, ñîîòâåòñòâåííî, äî 70 è 99,5%.

Ðàáîòà âî âòîðîì íàïðàâëåíèè ïðèâåëà ê

ñîâìåñòíîé ðàçðàáîòêå ôèðìàìè "Êàépîí" è
"Îpòî" â 1992 ã. êîíôîðìàöèîííîãî ìåòîäà îä-
íîâðåìåííîãî ðàçäåëüíîãî âûÿâëåíèÿ â îäíîé
ñûâîðîòêå àíòèòåë ê pàçëè÷íûì âèpóñíûì áåë-
êàì íà îñíîâå èììóíîáëîòèíãà, ïîëó÷èâøåãî
íàçâàíèå Recombinant immunoblot assay (RIBA).
Ýòà è ñõîäíûå ñ íåé äpóãèå òåñò-ñèñòåìû ïîâû-
ñèëè ñïåöèôè÷íîñòü èññëåäîâàíèÿ ïî÷òè äî
100%, ïîçâîëÿÿ âûÿâëÿòü ñåðîêîíâåðñèþ óæå ê
êîíöó 4-é íåäåëè ïîñëå èíôèöèðîâàíèÿ.

Çäåñü æå çàìåòèì, ÷òî âûÿâëåíèå àíòèãåíîâ
ÂÃÑ â êpîâè îêàçàëîñü ìåòîäè÷åñêè áîëåå
ñëîæíîé çàäà÷åé, påøåíèå êîòîpîé çàòpóäíÿ-
ëîñü î÷åíü íèçêîé êîíöåíòpàöèåé â íåé âèpóñ-
ñïåöèôè÷åñêèõ áåëêîâ. Ïîýòîìó äàííóþ çàäà÷ó
óäàëîñü påøèòü ëèøü ñïóñòÿ 10 ëåò: â 1999 ã.
àìåpèêàíñêàÿ ôèpìà "Îpòî" íà÷àëà ïpîìûø-
ëåííûé âûïóñê èììóíîôåpìåíòíîé òåñò-ñèñòåìû
äëÿ âûÿâëåíèÿ â êpîâè àíòèãåíà ÂÃÑ, ÷òî èìåëî
ãpîìàäíîå çíà÷åíèå äëÿ ïîâûøåíèÿ ýôôåêòèâ-
íîñòè ñêpèíèíãà íà èíôèöèpîâàííîñòü ïåpåëè-
âàåìîé êpîâè.

Òàêèì îápàçîì, îòêpûòèå, êîòîpîìó ïîñâÿ-
ùåí ýòîò î÷åpê, ïîñëóæèëî îñíîâîé ÷påçâû÷àé-
íî ïëîäîòâîpíûõ íàó÷íûõ èçûñêàíèé è òåõíè÷åñ-
êèõ pàçpàáîòîê, â òå÷åíèå âñåãî òpåõ ëåò çà-
âåpøèâøèõñÿ íå òîëüêî âñåñòîpîííèì èçó÷åíè-
åì ñàìîãî âèpóñà, íî è ñîçäàíèåì íàäåæíûõ
ìåòîäîâ èäåíòèôèêàöèè êàê ñàìîãî ÂÃÑ, òàê è
âûçûâàåìîé èì èíôåêöèè.

Â òî æå âpåìÿ, ÂÃÑ, áóäó÷è äåòàëüíî îõàpàê-
òåpèçîâàí â ìîëåêóëÿpíî-ãåíåòè÷åñêîì îòíîøå-
íèå, âñå åùå îñòàâàëñÿ íå âèçóàëèçèpîâàí, ÷òî
ñëóæèëî ñóùåñòâåííûì ïpåïÿòñòâèåì äëÿ èçó÷å-
íèÿ åãî ìîpôîëîãèè è àpõèòåêòîíèêè. Îïóáëèêî-
âàííîå â 1991 ã. ñîîáùåíèå Ápýäëè î âèçóàëèçà-
öèè â ïå÷åíè ýêñïåpèìåíòàëüíî çàpàæåííûõ
øèìïàíçå âèpóñîïîäîáíûõ ñôåpè÷åñêèõ ÷àñòèö
pàçìåpàìè 39-45 íì, îáëàäàþùèõ ìåìápàííîé
îáîëî÷êîé è ñîäåpæàùèõ âíóòpåííþþ ñòpóê-
òópó äèàìåòpîì 37 íì, íå ïîçâîëÿëî îäíîçíà÷íî
ïpèçíàòü èõ ÷àñòèöàìè ÂÃÑ, ïîñêîëüêó èõ ñïî-
ñîáíîñòü påàãèpîâàòü ñ anti-HCV íå áûëà äîêó-
ìåíòèpîâàíà. È ëèøü â 1994 ã. ÿïîíñêèå èññëå-
äîâàòåëè M.Êàèòî, Ñ.Âàòàíàáå è äpóãèå ñ ïî-
ìîùüþ èììóíîýëåêòpîííîé ìèêpîñêîïèè ïîëó-
÷èëè ïåpâûå êà÷åñòâåííûå ìèèêpîôîòîãpàôèè
âèpèîíîâ ÂÃÑ â óëüòpàòîíêèõ ñpåçàõ ïå÷åíè.

Èòàê, ê 1994 ã. ïpîáëåìà ýòèîëîãèè íàèáî-
ëåå âàæíîãî ÃHÀHÂ è èäåíòèôèêàöèè åãî âîçáó-
äèòåëÿ áûëà, â öåëîì, påøåíà. Îäíàêî, óæå òîã-
äà áûëî ÿñíî, ÷òî êpóã âîïpîñîâ, ñâÿçàííûõ ñ
ÃHÀHÂ, êàê è ïpîáëåìà âèpóñíûõ ãåïàòèòîâ â öå-
ëîì, âñå åùå íå èñ÷åpïàíà. À âñêîpå ñòàëî ÿñ-
íûì, ÷òî îòêpûòèå ÂÃÑ îêàçàëîñü ëèøü îäíèì èç
çâåíüåâ â öåïè îòêpûòèé âîçáóäèòåëåé pÿäà
äpóãèõ ãåïàòîòpîïíûõ èíôåêöèé, êîòîpûå íå çàñ-
òàâèëè æäàòü ñåáÿ äîëãî.

Êàê óæå óïîìèíàëîñü, åùå äî îòêpûòèÿ ÂÃÑ
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èìåëèñü âåñêèå îñíîâàíèÿ ïîëàãàòü, ÷òî ñóùåñò-
âóåò, ïî ìåíüøåé ìåpå, äâà ýòèîëîãè÷åñêè íåè-
äåíòèôèöèpîâàííûõ ïîñòòpàíñôóçèîííûõ ÃHÀHÂ.
Ïîñëå ïîÿâëåíèÿ ìåòîäîâ ñïåöèôè÷åñêîé äèàã-
íîñòèêè èíôåêöèè, âûçâàííîé ÂÃÑ påàëüíîñòü
åãî ñóùåñòâîâàíèÿ áûëà ïîäòâåpæäåíà. Ñ ó÷å-
òîì ýòîãî îáñòîÿòåëüñòâà â 1991 ã. ÂÎÇ påêîìåí-
äîâàëà äëÿ îáîçíà÷åíèÿ ýòîãî òèïà ãåïàòèòà èñ-
ïîëüçîâàòü âpåìåííûé òåpìèí "âèpóñíûé ãåïàòèò
íè À, íè Â, íè Ñ, íè D, íè Å". Òåì íå ìåíåå, â 1991-
1992 ãã. ÿïîíñêèå èññëåäîâàòåëè, â ñîîòâåòñòâèå
ñî ñëîæèâøåéñÿ òðàäèöèåé, äëÿ åãî îáîçíà÷å-
íèÿ èñïîëüçîâàëè î÷åpåäíóþ áóêâó àíãëèéñêîãî
àëôàâèòà - F, õîòÿ óæå â 1993 ã. Ò.Óõèäà ïpåäïîëî-
æèë, ÷òî âèpóñ ãåïàòèòà F â äåéñòâèòåëüíîñòè ÿâ-
ëÿåòñÿ îäíèì èç ìóòàíòíûõ âàpèàíòîâ âèpóñà ãå-
ïàòèòà Â.

Õpîíîëîãè÷åñêè ñëîæèëîñü òàê, ÷òî ïpåòåí-
äåíòàìè íà î÷åpåäíóþ áóêâó â ñïèñêå âîçáóäè-
òåëåé ãåïàòèòîâ, àëëåãîpè÷åñêè íàçâàííûì àíã-
ëè÷àíèíîì Àpèýëåì Öóêåpìàíîì "ãåïàòèòíûì
àëôàâèòîì", ñòàëè âèpóñû, ýòèîëîãè÷åñêè ñâÿ-
çàííûå íå ñ ïîñòòpàíñôóçèîííûì, à ñïîpàäè-
÷åñêèì ýíòåpàëüíûì ãåïàòèòîì. Òàê, â 1994 ã.
ôpàíöóçñêèé èññëåäîâàòåëü Hîpìàí Äåêà è åãî
êîëëåãè, çàpàçèâ ìàêàê ýêñòpàêòîì ôåêàëèé
áîëüíûõ îñòpûì ÃHÀHÂ, âîñïpîèçâåëè ó íèõ
êàpòèíó ãåïàòèòà. Âûäåëåííûé èìè èç ýêñêpå-
ìåíòîâ îáåçüÿí âèpóñ èìåë pàçìåpû 27-35 íì è
îáëàäàë ãåíîìîì, ïpåäñòàâëåííûì äâóõöåïî-
÷å÷íîé ÄHÊ pàçìåpîì îêîëî 20 êèëîáåéñ. Ýòîò
âèpóñíûé àãåíò áûë ïpîâèçîpíî íàçâàí èìè
Hepatitis French virus (HFV) èëè âèpóñ ãåïàòèòà F.
Îäíàêî, âîïpîñ î äàííîì âèpóñå îñòàëñÿ
îòêpûòûì, ïîñêîëüêó ýòè àâòîpû íå ñîîáùèëè î
påçóëüòàòàõ åãî äàëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ. Â 1997 ã.
Æ.Ïèëëî ïpåäëîæèë âòîpîãî "êàíäèäàòà" íà pîëü
ÂÃF - òàêæå âûäåëåííîãî èç èñïpàæíåíèé áîëü-
íîãî ãåïàòèòîì àãåíòà, ìîpôîëîãè÷åñêè ñõîäíî-
ãî ñ àäåíîâèpóñîì. Îäíàêî, ìíîãèå âîïpîñû î
ãåïàòèòå F, êàê è î åãî âîçáóäèòåëå, äî ñèõ ïîp
îñòàþòñÿ îòêpûòûìè, õîòÿ èìåþùèåñÿ ñåãîäíÿ
äàííûå ïîêàçûâàþò påàëüíîñòü ñóùåñòâîâàíèÿ
åùå îäíîãî, òpåòüåãî (íàpÿäó ñ ãåïàòèòàìè À è
Å) âèpóñíîãî ãåïàòèòà ñ ôåêàëüíî-îpàëüíûì ìå-
õàíèçìîì ïåpåäà÷è âîçáóäèòåëÿ.

Ñëåäóþùåé âåõîé íà ïóòè èçûñêàíèÿ íîâûõ
ãåïàòèòíûõ âèpóñîâ ñòàëî îòêpûòèå â 1995 ã.
âèpóñà ãåïàòèòà G - ÂÃG. Îäíàêî, ýòà èñòîpèÿ
íà÷àëàñü ñ òîãî, ÷òî â 1967 ã. Ô.Äåéíõàpäò, ïpî-
âîäÿ îïûòû ïî çàpàæåíèþ îáåçüÿí-òàìàpèíîâ,
èñïîëüçîâàë äëÿ èíôèöèpîâàíèÿ êpîâü çàáîëåâ-
øåãî ãåïàòèòîì õèpópãà G.Barker'à è â õîäå ïàñ-
ñàæåé âûäåëèë íåèäåíòèôèöèpîâàííûé àãåíò,
íàçâàííûé èì âèpóñîì GB (GBV). Îápàçöû èí-
ôèöèpîâàííûõ ýòèì âèpóñîì ñûâîpîòîê êpîâè
÷åëîâåêà è îáåçüÿí áîëåå 25 ëåò õpàíèëèñü â
ñåpîëîãè÷åñêîì áàíêå Öåíòpà ïî êîíòpîëþ çà-
áîëåâàíèé â Àòëàíòå. È ëèøü ïîñëå ïîÿâëåíèÿ

ìåòîäà ìîëåêóëÿpíîãî êëîíèpîâàíèÿ âèpóñíûõ
ãåíîìîâ â 1993-1994 ãã. èññëåäîâàòåëè ôèpìû
"Ýááîò" âî ãëàâå ñ Äæ.Ëèíåíîì è ãpóïïà Èññû
Ìóøàõâàpà â ñîòpóäíì÷åñòâå ñ êîëëåãàìè èç
Öåíòpà ïî êîíòpîëþ çàáîëåâàíèé ïîäâåpãëè èõ
ïîâòîpíîìó èññëåäîâàíèþ.

Ïåpâîíà÷àëüíî â ýòèõ ñûâîpîòêàõ, â êî-
òîpûõ îòñóòñòâîâàëè ñåpîëîãè÷åñêèå è ìîëåêó-
ëÿpíûå ìàpêåpû èíôèöèpîâàíèÿ âèpóñàìè À, Â,
Ñ è E, óäàëîñü âûÿâèòü ãåíîìû äâóõ âèpóñîâ, êî-
òîpûå èññëåäîâàòåëè îáîçíà÷èëè, êàê GBV-A è
GBV-B. Âñêîpå áûë âûÿâëåí è ãåíîì òpåòüåãî
âèpóñà - GBV-C. Âñå òpè âèpóñà ÿâëÿëèñü ÐHÊ-
ñîäåpæàùèìè è èìåëè áîëüøîå ñõîäñòâî ñ ôëà-
âèâèpóñàìè, ïpè÷åì, ïî ñòðóêòóðå ÐHÊ è ñîñòà-
âó áåëêîâ ïåðâûå äâà ïîõîäèëè íà âèðóñû, àññî-
öèèðîâàííûå ñ ãåïàòèòàìè ó òàìàðèíîâ, à
òpåòèé - ãåíåòè÷åñêè âåñüìà áëèçêèé ê ÂÃÑ (åãî
ãåíîì èìåë 90% ãîìîëîãèè ñ ãåíîìîì ÂÃÑ), ñîîò-
âåòñòâîâàë âîçáóäèòåëþ ïîñòòðàíñôóçèîííîãî
ãåïàòèòà ÷åëîâåêà, êîòîðûé è áûë íàçâàí ÂÃG è
âñêîpå áûë îôèöèàëüíî ïpèçíàí åùå îäíèì èç
âîçáóäèòåëåé âèpóñíûõ ãåïàòèòîâ. Âñêîpå áûëè
pàçpàáîòàíû äèàãíîñòè÷åñêèå òåñò-ñèñòåìû
(ñíà÷àëà íà îñíîâå ÏÖÐ, à ïîçäíåå è èììóíî-
ôåpìåíòíîãî àíàëèçà) äëÿ âûÿâëåíèÿ èíôåêöèè,
âûçâàííîé ÂÃG.

Âíåäpåíèå â äèàãíîñòè÷åñêóþ ïpàêòèêó
äîñòóïíûõ òåñò-ñèñòåì, ïîçâîëÿþùèõ òî÷íî îï-
påäåëÿòü èíôåêöèè, âûçûâàåìûå âñåìè èçâåñò-
íûìè âîçáóäèòåëÿìè âèpóñíûõ ãåïàòèòîâ, ïîçâî-
ëèëî óñòàíîâèòü, ÷òî â îòäåëüíûõ ñëó÷àÿõ ó áîëü-
íûõ ïîñòòpàíñôóçèîííûìè ãåïàòèòîïîäîáíûìè
çàáîëåâàíèÿìè íå óäàåòñÿ âûÿâèòü ñåpîëîãè÷åñ-
êèå èëè ìîëåêóëÿpíûå ìàpêåpû èíôèöèpîâàíèÿ
óæå èçâåñòíûìè âèpóñàìè. Ýòî ñ îïpåäåëåí-
íîñòüþ óêàçûâàëî íà ñóùåñòâîâàíèå åùå íå
èäåíòèôèöèpîâàííûõ ãåïàòîòpîïíûõ âèpóñîâ è
ïîáóæäàëî ïpîäîëæàòü èññëåäîâàíèÿ â íàïpàâ-
ëåíèè ýòèîëîãè÷åñêîé pàñøèôpîâêè òàêèõ èí-
ôåêöèé.

Â 1997 ã. ãpóïïà ÿïîíñêèõ èññëåäîâàòåëåé
(Ò.Hèøèçàâà è äp.) ó áîëüíûõ ïîñòòpàíñôóçèîí-
íûì ãåïàòèòîì "íè À, íè G" ñ ïîìîùüþ ìîäèôè-
öèpîâàííîé ÏÖÐ èäåíòèôèöèpîâàëè ÄHÊ pàíåå
íåèçâåñòíîãî âèpóñà, êîòîpûé áûë îáîçíà÷åí
àáápåâèàòópîé TTV (transfusion-transmited virus).
Èçó÷åíèå TTV ïîêàçàëî, ÷òî åãî ãåíîì ïpåäñòàâ-
ëåí îäíîöåïî÷å÷íîé íåãàòèâíîé ÄHÊ pàçìåpîì
îêîëî 4 êèëîáåéñ, à ñàì âèpóñ òàêñîíîìè÷åñêè
îòíîñèòñÿ (ïåpâîíà÷àëüíî ïpåäïîëàãàëîñü, ÷òî
TTV îòíîñèòñÿ ê ïàpâîâèpóñàì) ê íîâîìó ñåìåé-
ñòâó - öèpöèíîâèpóñîâ. Ñåãîäíÿ èçâåñòíî, ÷òî
èíôåêöèÿ, âûçâàííàÿ TTV, pàñïpîñòpàíåíà ãëî-
áàëüíî, îäíàêî, îäíîçíà÷íûé îòâåò íà âîïpîñ
ïàòîãåíåí ëè ýòîò âèpóñ äëÿ ÷åëîâåêà, äî ñèõ
ïîp íå ïîëó÷åí.

È, íàêîíåö, â èþëå 1999 ã. ñîòpóäíèê èòàëüÿ-
íñêîé ôèðìû "Dia-Sorin" Äàíèýëü Ïåpèìè â èí-
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òåpâüþ ãàçåòå "Hüþ-Éîpê òàéìñ" ñîîáùèë, ÷òî
îòêpûë íîâûé ÄHÊ-ñîäåpæàùèé âèpóñ ãåïàòèòà,
íàçâàííûé èì "âèpóñîì SEN" ïî èíèöèàëàì áîëü-
íîãî, îò êîòîpîãî ïîëó÷åí ïåpâûé èçîëÿò (ãîä
ñïóñòÿ àâòîp è åãî êîëëåãè ïîëó÷èëè ïàòåíò íà
ýòî îòêpûòèå). Îêàçàëîñü, ÷òî SEN-âèpóñ ïî îñ-
íîâíûì ñâîéñòâàì è â òàêñîíîìè÷åñêîì îòíî-
øåíèå âåñüìà áëèçîê ê TTV, åñëè íå ÿâëÿåòñÿ åãî
âàpèàíòîì. Ðîëü ýòîãî âèpóñà â ïàòîëîãèè ÷åëî-
âåêà è, â ÷àñòíîñòè, â ýòèîëîãèè ãåïàòèòà, ïîêà
îñòàåòñÿ íåâûÿñíåííîé.

Èòàê, â îáëàñòè èçó÷åíèÿ ýòèîëîãèè âèpóñ-
íûõ ãåïàòèòîâ äîñòèãíóòû äåéñòâèòåëüíî áîëüøèå
óñïåõè. Îápàùàÿ æå âçîp â íåäàâíåå ïpîøëîå,
ñåãîäíÿ ìîæíî ñåáå ïpåäñòàâèòü òî óäîâëåò-
âîpåíèå, êîòîpîå 15 ëåò íàçàä èñïûòàëè âñå
pàáîòàâøèå íàä pàñøèôpîâêîé ýòèîëîãèè ïîñò-
òpàíñôóçèîííîãî ãåïàòèòà èññëåäîâàòåëè, óçíàâ
î äîëãîæäàííîé èäåíòèôèêàöèè âèpóñà ãåïàòèòà
Ñ. Òîãäà ìíîãèì êàçàëîñü, ÷òî íàñòàåò âpåìÿ
êîãäà â ýòîé ïpîáëåìå íàêîíåö âñå ïpîÿñíèòñÿ.
Hî, êàê ýòî íåpåäêî ñëó÷àëîñü â íàóêå, äàæå
ýòî, èñêëþ÷èòåëüíî âàæíîå îòêpûòèå, íå ñòàëî

ïîñëåäíåé ñòpàíèöåé ôîëèàíòà ïîä íàçâàíèåì
"Ýòèîëîãèÿ âèpóñíûõ ãåïàòèòîâ": çà ìèíóâøèå ñ
òîãî âpåìåíè ïîëòîpà äåñÿòèëåòèÿ óäàëîñü
èäåíòèôèöèpîâàòü 4 íîâûõ âèðóñà, à ãåïàòèòíûé
"àëôàâèò" óâåëè÷èëñÿ pîâíî âäâîå. È ñåé÷àñ
ìîæíî ëèøü íàäåÿòüñÿ, ÷òî èññëåäîâàòåëè óæå
áëèæå ê êîíöó, ÷åì ê íà÷àëó ïóòè ê îêîí÷àòåëü-
íîé pàñøèôpîâêå ýòèîëîãèè ýòîé ãpóïïû âèpóñ-
íûõ èíôåêöèé.

Ê ñîæàëåíèþ, êpàòêî ïåpåñêàçûâàÿ ýòè
èñòîðè÷åñêèå ôàêòû ÷èòàòåëþ, ìû òàê è íå ñìîã-
ëè ïåpåäàòü åìó òó ýìîöèîíàëüíóþ àòìîñôåpó,
â êîòîpîé ïpîèñõîäèë ïîèñê íîâûõ ãåïàòèòíûõ
âèpóñîâ. Äà ýòî è íå âõîäèëî â íàøó çàäà÷ó,
ïîñêîëüêó ìû ïîëàãàëè, ÷òî ãëàâíîå - ýòî ôàêòû è
èìåíà, à ýìîöèè âñåãäà ñî âpåìåíåì òóñêíåþò,
íàäîëãî îñòàâàÿñü â ïàìÿòè òîëüêî òåõ, êòî õîòü
pàç ñàì èñïûòàë pàäîñòè è pàçî÷àpîâàíèÿ, áåç
êîòîpûõ íàñòîÿùèé íàó÷íûé ïîèñê íåâîçìîæåí.

Ì.Ê.Ìàìåäîâ, Ñ.Ì.Ìàìåäîâà
Îíêîëîãè÷åñêèé íàó÷íûé öåíòp;
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