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В работе показано, что старение представляет со-

бой возрастзависимый фрактальный рост количества 

отклонений от гомеостаза на молекулярном, субкле-

точном, клеточно-тканевом и системном уровнях. 

Рассмотрены факты, свидетельствующие о том, что 

одновременно с эволюционным усложнением форм 

жизни самоподобным образом возникали все новые 

типы старения и противостоящие им системы антиста-

рения. Выявлены эволюционные этапы возникновения 

следующих типов старения: молекулярный, сегрегаци-

онный, кондиционный, клональный, постмитотический 

и системный.

Ключевые слова: фракталы, эволюция старения

Выдающемуся генетику XX в. Феодосию 
Добржанскому принадлежит известное выраже-
ние: «Биология приобретает смысл только в свете 
эволюции» [21]. С целью осмысления одного из 
наиболее сложных биологических явлений — ста-
рения — мы в очередной раз возвращаемся к рас-
смотрению его эволюционных истоков.

Классические представления 

об эволюционной роли старения

Согласно классическому определению, старе-
ние — это возрастзависимое снижение способно-
сти индивидуума к размножению и выживанию. 
На каком этапе эволюции жизни оно возникло и 
каковы его механизмы — вопрос дискуссионный. 
Эволюционные взгляды геронтологов зависят от 
исходной точки зрения конкретного исследовате-
ля на природу старения. Рассмотрим несколько 
основных точек зрения.

1. Старение, с эволюционной точки зрения, 
неадаптивно и является следствием накопле-
ния повреждений и случайных мутаций с от-
сроченными вредными побочными эффектами. 
Данный взгляд получил свое развитие в эволю-
ционных теориях накопления мутаций, антагони-
стической плейотропии и отработанной сомы (см. 
обзор [28]).

Неадаптивность старения обосновали зооло-
ги, которые выдвинули предположение о том, что 
в дикой природе особи не доживают до проявле-
ния признаков старения, и это должно означать 

его независимость от давления естественного от-
бора и отсутствие какой бы то ни было генетиче-
ской программы старения [48, 49; Comfort, 1956]. 
Однако было бы недопустимым упрощением счи-
тать старение полностью свободным от давления 
естественного отбора. Во-первых, индивидуальное 
старение является обычным явлением в естествен-
ной среде обитания среди высших животных, на-
пример у мухи Protopiophila litigata, среди птиц — 
у мухоловки-белошейки (Ficedula albicollis) и 
голубой кустарниковой сойки (Aphelocoma coeru-
lescens), у змеи Thamnophis elegans [14, 15, 46, 
62]. Вполне возможно, что высокая вероятность 
дожить до старости в дикой природе присуща и 
многим другим видам. Во-вторых, многие виды 
животных, испытывающие слабое давление хищ-
ников (обладающие мощным панцирем, способ-
ностью к полету, ведущие глубоководный образ 
жизни), имеют высокую репродуктивную продол-
жительность жизни. В результате, у данных видов 
естественный отбор напрямую противостоит ста-
рению. Как следствие, эти виды характеризуются 
«пренебрежимым» старением. 

Начиная с Рональда Фишера [25], эволю-
ционные биологи выдвигают в качестве главной 
причины возникновения старения снижение силы 
отбора с возрастом. Если вредные мутации, про-
являющиеся в молодости, встречают жесткое со-
противление отбора из-за отрицательного вклада в 
приспособленность (носители таких мутаций реже 
оставляют потомство), то аналогичные мутации, 
проявляющиеся поздно, относительно нейтраль-
ны, поскольку их носители уже передали гены бу-
дущему поколению. Питер Медавар, основываясь 
на данном предположении, предложил теорию 
«накопления мутаций» [48, 49]. Ее смысл заклю-
чается в следующем: поскольку гены с вредными 
эффектами, проявляющимися на поздних стадиях 
онтогенеза, практически не встречают сопротивле-
ния естественного отбора, то такие мутации нака-
пливаются и обусловливают старение. Например, 
пациенты с трихотиодистрофией (частичной про-
герией) живут около 5 лет и не успевают передать 
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свои гены потомству, поэтому данное заболевание 
возникает заново за счет спонтанных мутаций. 
Возрастзависимые нейродегенеративные болезни 
(Альцгеймера и Паркинсона), диабет II типа, не-
которые виды рака и атеросклероз, напротив, про-
являются поздно, и носители обусловливающих их 
мутаций успевают оставить потомство до появле-
ния симптомов, поэтому данные заболевания более 
распространены и ассоциированы со старением.

Джордж Вильямс предположил, что аллели, 
способствующие увеличению выживаемости или 
репродукции на ранних этапах жизненного цик-
ла, но при этом снижающие их на поздних этапах, 
могут накапливаться в популяциях, поскольку се-
лективные преимущества ранней пользы переве-
шивают поздний ущерб [71]. Эта теория старения 
получила название «антагонистическая плейотро-
пия». При антагонистической плейотропии старе-
ние возникает как результат «компромисса» между 
ранней и поздней приспособленностью, и любое 
генетическое или эволюционное изменение, влияю-
щее на старение, будет сопровождаться изменени-
ем в той компоненте приспособленности, которая 
касается молодости. На основании этого теория 
Вильямса делает важное предсказание: отбор на 
увеличение продолжительности жизни ведет к 
снижению ранней плодовитости. Напротив, теория 
накопления мутаций предполагает, что старение 
вызывается, по крайней мере отчасти, аллелями, 
нейтральными в молодости, поэтому генетические 
или эволюционные изменения, затрагивающие 
старение, не должны сопровождаться изменения-
ми в ранней приспособленности. Таким образом, 
главным различием этих теорий является то, что в 
теории накопления мутаций аллели с негативными 
эффектами, проявляющимися в старости, пассив-
но накапливаются от одного поколения к другому, 
тогда как при антагонистической плейотропии эти 
аллели активно поддерживаются в популяции есте-
ственным отбором.

Предложенная Томом Кирквудом теория «от-
работанной сомы» (disposable soma) — особый 
случай антагонистической плейотропии [38]. В ней 
постулируется существование генов, которые кон-
тролируют перераспределение энергетических ре-
сурсов от поддержания функций тела к функции 
воспроизводства потомства. Согласно этой теории, 
репарация соматических повреждений, требую-
щая затрат энергии, конкурирует за потребности 
в энергии с репродукцией. С эволюционной точки 
зрения, бесполезно расходовать слишком много 
энергии на поддержание жизнедеятельности, если 
в результате постоянного давления на популяцию 
неблагоприятных условий среды шансы прожить 

долго невелики. В такой ситуации более адекват-
ным решением является быстрое размножение, 
чтобы успеть оставить потомство до своей гибели. 
Когда жизненные условия вида улучшаются (на-
пример, осуществляется выход в новую экологи-
ческую нишу, заселение новых местообитаний) и, 
соответственно, возрастает шанс более длитель-
ного существования, полезно будет переключить 
баланс в пользу поддержания жизнеспособности, 
поскольку в таком случае репродуктивная жизнь 
увеличится. Рассмотрим идею «отработанной 
сомы» на примере. Популяция полевой мыши, 
обладающая достаточной способностью противо-
стоять стрессам, чтобы прожить 10 лет, неверно 
распределит имеющиеся соматические ресурсы, 
так как лисы и совы съедят большинство полевых 
мышей за пару месяцев. Ей ничего не остается, как 
направить все усилия на ускоренное размножение 
и оставить многочисленное потомство. Популяции 
другого мелкого грызуна, голого землекопа, живут 
в подземных укрытиях, защищающих от хищни-
ков. Как следствие, землекопы «инвестируют» 
ресурсы в долгую репродуктивную продолжитель-
ность жизни и доживают до 30 лет.

2. Старение адаптивно и обусловлено особой 
генетической программой, сформировавшейся 
под действием селективных механизмов надин-
дивидуального характера, таких как родствен-
ный отбор.

Теория «запрограммированного старения» 
стала исторически первой эволюционной теори-
ей старения. Ее сформулировал немецкий биолог 
XIX в. Август Вейсман [69]. Основная идея его 
теории в том, что старение — продукт реализа-
ции генетической программы онтогенеза. Цель та-
кой программированной гибели — освобождение 
жизненного пространства и ресурсов для молодых 
поколений. Вейсман предложил ее биологический 
механизм — ограничение числа делений сомати-
ческих клеток, в отличие от неограниченно проли-
ферирующих герминативных клеток. Межвидовые 
различия в продолжительности жизни животных 
он объяснял числом клеточных генераций.

Идея Вейсмана получила развитие в концепции 
феноптоза, выдвинутой акад. В. П. Скулачёвым 
[7, 44]. Она предполагает специальную программу 
суицида целого организма. Основным механизмом 
феноптоза постулируется апоптоз (программируе-
мая гибель клетки), запускаемый, в свою очередь, 
митоптозом — самоликвидацией митохондрий. 
Эволюционным механизмом такого суицида может 
быть родственный отбор (когда организмы ста-
реют и затем гибнут для пользы родственников) 
либо групповой (гибель для пользы организмов, 
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не связанных родственными узами). Теоретически, 
старение может обусловливать стабилизацию по-
пуляции при перенаселении, ускорение смены по-
колений и, следовательно, лучшую адаптацию к 
меняющимся условиям среды. Аргументы в пользу 
данной теории — это существование нескольких 
быстро стареющих видов (тихоокеанский лосось, 
бамбук) и наличие программы апоптоза у однокле-
точных (дрожжей).

Вывод о том, что старение является ре-
зультатом работы определенной программы, 
А. И. Потапенко и А. П. Акифьев [6] делают, 
основываясь на отличии статистического распре-
деления продолжительности жизни от симметрич-
ного нормального распределения. Как говорит нам 
статистика, симметричная «колоколообразная» 
кривая распределения обусловлена действием бес-
конечного числа случайных разнонаправленных 
причин, «уравновешивающих» вероятности воз-
никновения минимальных и максимальных зна-
чений признака. Однако кривая распределения 
продолжительности жизни имеет ярко выражен-
ную правую асимметрию. На наш взгляд, отли-
чие распределения продолжительности жизни от 
нормального свидетельствует не столько о про-
грамме старения, сколько о «буферной емкости» 
защитных механизмов, отсрочивающих и компен-
сирующих накопление случайных ошибок и угне-
тение функциональных возможностей организма. 
Следует говорить не о возрасте запуска генетиче-
ской программы старения, а о предшествующей ро-
сту смертности латентной фазе старения, которое 
уже идет, но еще слабо проявляется. Именно этот 
переломный этап жизни должен привлекать при-
стальное внимание исследователей для разработки 
методов выявления и профилактики старения.

Согласно Л. А. и Н. С. Гавриловым [28], сфор-
мировавшаяся в естественных условиях и закре-
пившаяся в эволюции программа старения, в случае 
своего существования, должна четко воспроизво-
диться и в лабораторных условиях. Однако зача-
стую в условиях неволи животные способны про-
жить в несколько раз дольше, чем это свойственно 
их природным собратьям. Противоречит представ-
лениям о программе самоуничтожения и тот факт, 
что в предельно старом возрасте уровень смертно-
сти даже ниже, чем в предшествующих возрастах. 
С другой стороны, не исключено, что активизация 
«программы старения» будет осуществляться лишь 
в присутствии триггера, например дистресса, и 
поэтому результат такой программы в идеальных 
лабораторных условиях не воспроизводим.

Геронтологи, в большинстве своем, не соглас-
ны с представлениями о запрограммированности 

старения. Напротив, идентификация десятков 
мутаций, продлевающих жизнь и увеличивающих 
стрессоустойчивость модельных животных, при-
вела к возникновению теории «программы долго-
жительства» [32, 41, 44, 52, 55]. Согласно этой 
теории, имеет место запрограммированный ответ 
на стресс-факторы, обеспечивающий выживае-
мость в критических условиях. В отличие от ва-
риантов, рассматриваемых теориями накопления 
мутаций и отработанной сомы, в основе которых 
лежит постоянное давление неблагоприятных 
условий среды (хищников, болезней), программа 
долгожительства могла возникнуть в эволюции 
для переживания кратковременных экстремальных 
внешних воздействий (перегрев, переохлаждение, 
недостаток пищи). Дело в том, что выживаемость 
потомства в условиях таких кратковременных не-
благоприятных изменений среды будет минималь-
на; более оправдано перераспределить ресурсы 
на пережидание, чтобы после приступить к раз-
множению. В условиях стресса «программа дол-
гожительства» позволяет организму превысить 
нормальную продолжительность его жизни путем 
вступления в «режим поддержания». Данный ре-
жим связан с такими изменениями, как экономия 
ресурсов за счет подавления биосинтеза структур-
ных белков и выключения генов «домашнего хозяй-
ства», приостановка роста и размножения клеток. 
Кроме того, откладывается вступление организма 
в цикл размножения и повышается стрессоустой-
чивость (активируются антиоксидантные системы, 
индуцируются белки теплового шока, ферменты 
репарации ДНК, автофагии). Меры экономии и 
повышения устойчивости к внешним стрессам по-
могают лучше справляться со спонтанными по-
вреждениями, что замедляет старение организма 
в целом. Искусственно вызванные мутации ряда 
генов долгожительства влияют на реализацию этой 
программы таким образом, что особи переходят в 
режим поддержания уже независимо от внешнес-
редовых условий.

3. Старение в каждой эволюционной группе 
живых существ имеет собственные механизмы, 
обусловленные планом строения группы. 

Согласно А. Г. Бойко [2], старение неодно-
кратно и независимо возникало в эволюции. 
Основываясь на данных литературы, он выделяет 
четыре эволюционных «эшелона старения» много-
клеточных животных.

I. Переход от «потенциально бессмертных» 
модульных организмов (например, губок, поли-
пов, мшанок, внутрипорошицевых и асцидий) к 
смертным унитарным (например, поли- и оли-
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гохетам, хордовым и членистоногим). Отличие 
модульных организмов от унитарных состоит в 
том, что первые скомпонованы из повторяющих-
ся и взаимозаменяемых сходных модулей, кото-
рым присуща иерархичность организации — есть 
подчиненные модули-доноры и доминирующие 
модули-акцепторы. Согласно А. В. Макрушину 
[4], старческая инволюция возникла у первых уни-
тарных многоклеточных как результат сохранив-
шихся донорно-акцепторных взаимодействий, но 
уже не между размножающимися и вегетативными 
модулями колонии, а внутри единого организма. У 
модульных предков в процессе бесполого размно-
жения происходит отток питательных веществ от 
модулей-доноров к модулям-акцепторам, что со-
провождается старческой инволюцией доноров.

II. Полная потеря стволовых клеток у взрослых 
стадий жизненного цикла коловраток, насекомых и 
нематод привела к исчезновению регенерационных 
способностей и появлению ускоренного старения в 
данных группах живых существ.

III. Механизмы, обеспечивающие ограничение 
роста тела у наземных позвоночных, послужили 
еще одним механизмом их старения.

IV. В основе старения млекопитающих — 
пост мито тичность их мозга как результат преобра-
зования на ранних стадиях онтогенеза радиаль ной 
нейроглии в астроциты. А. Г. Бойко [2] рассматри-
вает старение млекопитающих как генетическую 
болезнь, преодоление которой возможно путем 
восстановления радиальной глии. В качестве аргу-
мента он приводит пример сохранения радиальной 
глии и обновления мозга у птиц, которые стареют 
медленнее, чем многие млекопитающие. Однако 
идея о ключевой роли постмитотичного мозга в 
старении млекопитающих вступает в конфликт с 
фактом существования видов-долгожителей среди 
китообразных, рукокрылых, грызунов (практиче-
ски не стареющего голого слепыша) и не объясняет 
значительные различия в скорости старения рыб, 
сохраняющих радиальную глию. Кстати говоря, 
к рыбам относится наиболее быстро стареющее 
позвоночное — нотобранх (живет три месяца). 
Наконец, специалисты по стволовым клеткам ста-
вят под сомнение саму мысль об отсутствии реге-
неративных возможностей мозга млекопитающих.

4. Существуют общие для всех живых су-
ществ («публичные») и видоспецифичные 
(«приватные») механизмы старения. Данная 
точка зрения приобретает все больше сторонни-
ков. Общим механизмом, косвенно влияющим на 
старение, является антагонизм между ростом и ре-

продукцией, с одной стороны, и стрессоустойчиво-
стью — с другой. Как следствие, мутации генов, 
продукты которых контролируют рост клетки (гор-
мон IGF-1, киназы PI3K и TOR), продлевают 
жизнь эволюционно далеких друг от друга групп 
животных (от нематод до млекопитающих). С дру-
гой стороны, «приватным» является старение за 
счет накопления экстрахромосомной рибосомаль-
ной кольцевой ДНК у дрожжей Saccharomyces 
cerevisiae и экстрахромосомной митохондриаль-
ной кольцевой ДНК у нитчатого гриба Podospora 
anserine [47].

Общая теория эволюции форм старения

На наш взгляд, имеющихся идей и фактов в 
современной геронтологии вполне достаточно для 
того, чтобы попытаться выстроить непротиворечи-
вую эволюционную теорию старения. Первое, что 
следует взять за основу, — это многоуровневость 
и комплексность явления старения, затем — эше-
лонированность этапов его появления в эволюции. 
Складывается впечатление, что с появлением каж-
дого нового уровня усложнения жизни появляется 
соответствующий ему тип старения. Таким обра-
зом, при моделировании процесса эволюции старе-
ния следует вспомнить о самоподобной (фракталь-
ной) природе явления жизни в целом. Несмотря 
на то, что о фракталоподобной природе явления 
жизни написано немало, фрактальная природа ста-
рения (явления, порожденного жизнью и ограни-
чивающего ее) никем прежде не выдвигалась. 

Фрактал — понятие математическое. Его впер-
вые ввел в науку Бенуа Мандельброт [45] для обо-
значения нерегулярных самоподобных множеств. 
Фрактал часто изображают в виде бесконечно 
самоподобной геометрической фигуры, каждый 
фрагмент которой повторяется при уменьшении 
масштаба (рисунок). Фрактальная геометрия — 
один из разделов теории хаоса. Следует сразу 
оговориться, что настоящих фракталов в природе 
нет, — бесконечно подобные уровни старения не-
возможны («атомы не стареют»), но фрактальный 
принцип может помочь при моделировании про-
цесса старения, что будет видно из последующего 
изложения.

Вполне вероятно, что старение имеет ряд фрак-
тальных свойств. Одна из характерных черт фрак-
тала — самоподобие (части и целое подобны друг 
другу). Старение самоподобно проявляется на всех 
уровнях организации жизни — макромолекул, 
клеток, тканей, организмов. Имеет место молеку-
лярное старение, которое обусловливает старение и 
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убыль клеток, что, в свою очередь, лежит в основе 
возрастных изменений в тканях, определяя систем-
ное старение организма. По подобию, с некоторым 
допущением можно говорить о старении видов и 
экосистем. Проф. А. П. Акифьев подметил совпа-
дение (в безразмерных величинах) кривых выжива-
емости дрозофил, мышей и человека [1], что может 
говорить об эволюционном самоподобии старения 
у разных групп живых существ. Действительно, 
межвидовое сравнение генов, меняющих свою экс-
прессию у долгоживущих инсулиновых мутантов 
нематод, дрозофил и мышей, показало: несмотря 
на то, что конкретные «эффекторные» гены долго-
жительства не гомологичны (видоспецифичны), их 
функциональные классы (гены детоксификации и 
репарации, белки теплового шока) подобны в эво-
люции [47]. Фрактальное подобие лежит в осно-
ве выявленного акад. В. П. Скулачёвым сходства 
запрограммированной гибели клетки дрожжей и 
особи тихоокеанского лосося. Очевидно подобие 
частичных прогерий и старения: прогерии напо-
минают ускоренное старение, но комплекс сим-
птомов, их выраженность и последовательность 
возникновения могут не совпадать с естественным 
старением. 

Исходя из принципа самоподобия, фракталь-
ность процесса старения может иметь такие «прак-
тические» следствия, как иерархическую соподчи-
ненность его уровней и то, что в основе сложных 
процессов старения могут лежать простые правила. 
И то, и другое может помочь при математическом 
моделировании старения в будущем. Еще одно 
следствие самоподобия: если мы сумеем математи-
чески смоделировать старение для одного уровня, 
данную модель можно будет экстраполировать для 
прогнозирования старения на всех остальных уров-
нях организации жизни.

Вторая характеристика фрактала — сочетание 
стохастических и регулярных черт. Фрактальный 
принцип старения со всей очевидностью проявля-
ется в сочетании случайных и закономерных при-
чин. Не вызывает сомнения, что имеют место ин-
дивидуальные, межвидовые и межфилетические 
различия скоростей старения, что характеризует 
его стохастическую сторону. В то же время, мно-
гие старческие изменения, характерные для кон-
кретного вида живых существ, воспроизводятся 
в определенной последовательности от особи к 
особи, то есть являются регулярными. Еще один 
пример, соответствующий молекулярному уровню: 
оксидативные повреждения макромолекул стоха-
стичны, но их сегрегация между двумя делящими-

ся дочерними клетками и компенсаторный стресс-
ответ — активный запрограммированный процесс, 
как и программированная гибель клетки при пост-
митотическом старении.

Таким образом, старение представляет со-
бой возрастзависимый фрактальный рост количе-
ства отклонений от гомеостаза на молекулярном, 
субклеточном, клеточно-тканевом и системном 
уровнях. Перечисленные уровни старения самопо-
добны, имеют случайные и закономерные состав-
ляющие. Кроме того, самоподобные уровни, в силу 
дробной размерности фрактала, взаимопроникают 
друг в друга и являются взаимообусловленными. 
Например, спонтанные оксидативные поврежде-
ния наиболее чувствительных (GC-богатых) про-
моторных областей ряда генов (молекулярный и 
субклеточный уровень) приводят к снижению экс-
прессии этих генов, что на клеточном и системном 
(нейроэндокринном) уровнях вызывает запуск 
положительных и отрицательных обратных свя-
зей, вновь изменяющих экспрессию генов. Другой 
пример взаимообусловленности: окислительные 
повреждения митохондриальной ДНК (молеку-
лярный и субклеточный уровни) нарушают энер-
гетику клетки (клеточно-тканевый и системный 
уровни), что способствует еще большему наруше-
нию функции самих митохондрий (субклеточный 
уровень). Накопление окисленных белков, по-
врежденных органелл, эндотоксинов ингибирует 
системы протеолиза, автофагии и детоксикации, 
что способствует еще большему накоплению «му-
сора». Тканеспецифическая возрастзависимая 
дисрегуляция генов апоптоза увеличивает чув-

Пример геометрического фрактала 

(«треугольник Серпинского»)
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ствительность к сигналам гибели у одних клеток, 
но снижает у других: оба варианта нарушения го-
меостаза способствуют возникновению возрастза-
висимых патологий (дегенеративных изменений в 
постмитотических тканях, онкогенеза и аутоим-
мунных заболеваний). Наконец, репликативное, 
стресс-индуцированное и постмитотическое старе-
ние клеток нарушает работу нейроэндокринной и 
иммунной систем, что способствует еще большему 
накоплению количества стареющих клеток в раз-
ных тканях.

Введение представления о фрактальности ста-
рения (наличие самоподобных уровней) нам пред-
ставляется важным, поскольку в современной ге-
ронтологии нередко можно услышать мнение об 
исключительной роли какого-либо одного уровня 
старения в отрыве от другого — например, нередко 
противопоставление системного (нейроэндокрин-
ного) и молекулярного (например, свободноради-
кального) уровней. При этом целостная картина 
старения ускользает от взгляда исследователя.

Как мы видим, выявление самоподобных 
фрактальных уровней старения у сложноорганизо-
ванных многоклеточных организмов не вызывает 
труда, но свидетельствуют ли это о постепенном 
наслоении уровней старения в эволюции?

В геронтологии распространено мнение, со-
гласно которому первые организмы, возникшие на 
Земле, не старели, то есть старение возникло на 
определенном этапе эволюции жизни. На каком 
этапе это произошло — мнения исследователей 
расходятся. Однако если основываться на фрак-
тальном принципе, становится очевидным, что 
старение имело место уже у первых организмов. 
Молекулярный уровень старения мог появиться 
еще на доклеточной стадии существования пред-
жизни (прогеноты). Разрывы цепей, образование 
апуринновых/апиримидиновых сайтов ДНК и 
дезаминирование нуклеиновых кислот, денатура-
ция ферментов, образование перекрестных сшивок 
имели место уже на заре жизни. Для противостоя-
ния молекулярному старению, по-видимому, уже 
на этом эволюционном этапе появились молеку-
лярные шапероны и репаративные белки. Таким 
образом, наравне с механизмами старения возник-
ли противодействующие им системы антистарения. 
Непосредственно подтвердить это невозможно. 
Однако уже у одноклеточных с самым простым 
геномом — архебактерий — мы можем наблю-
дать наличие защитных белков, противостоящих 
износу: шаперонов [26, 66], супероксиддисмутаз 

[37, 60], каталаз-пероксидаз [40] и ферментов ре-
парации ДНК [12]. 

Тем не менее, большинство исследователей 
придерживается точки зрения, согласно которой 
старение появилось при переходе от прокариотов к 
эукариотам, от симметричного деления родитель-
ской клетки, свойственного, например, кишечной 
палочке, к асимметричному делению, наблюдаемо-
му, скажем, у клеток пекарских дрожжей [54]. Под 
симметричным делением клетки здесь понимается 
деление на две равноценные клетки, при асимме-
тричном делении четко выделяются материнская и 
дочерняя клетки. Несмотря на то, что старение при 
голодании бактериальных культур выявлено давно 
[63], индивидуальное старение до недавнего вре-
мени было отмечено лишь у эукариотов. Почему, 
как считалось, бактерии не должны стареть? При 
образовании двух идентичных организмов нако-
пленные клеткой за жизнь поврежденные структу-
ры, как предполагают, «растворяются» среди вновь 
синтезируемых компонентов [58]. Однако очевид-
но, что данный вариант стратегии «омоложения» 
популяции требует наличия чрезвычайно мощной 
системы репарации и обновления структур, в про-
тивном случае из поколения в поколение повреж-
дения будут аккумулироваться и популяция погиб-
нет. Однако репарационные и детоксикационные 
механизмы защиты не совершенны. Кроме того, 
такое «омоложение» чревато огромными энергети-
ческими и пластическими затратами в ущерб более 
важному процессу — размножению.

Очевидно, что организмы должны были вы-
работать более эффективный способ «очищения» 
от повреждений, предшествующий репродукции и 
ограждающий молодое поколение от преждевре-
менного старения. Том Кирквуд предположил, что 
при бинарном делении клетки может иметь место 
сегрегация (распределение) повреждений, при-
водящая к селективному преимуществу одних по-
томков над другими [39]. Совсем недавно данное 
явление было открыто у бактерий, как у асимме-
трично делящихся (Caulobacter crescentus) [8], так 
и у делящихся «симметрично» (Escherichia coli) 
[20, 53, 64]. Что собой представляет старение 
бактериальной клетки? Каждая делящаяся клетка 
имеет «старый» полюс и «новый», синтезирован-
ный заново [61]. Почти все «старые» структуры 
делящейся материнской клетки отходят к одному 
из потомков, тогда как дочерняя клетка синтезиру-
ет новые структуры, что «обнуляет» ее биологиче-
ские часы [9, 10]. Наблюдение в микроскоп пока-
зало, что клетка кишечной палочки, наследующая 
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«старые» структуры (прежде всего, «окисленные» 
белки), через несколько циклов деления теряет 
нормальные темпы роста и размножения, увеличи-
вается вероятность гибели потомков такой клетки. 
Данную клетку можно рассматривать как старею-
щую материнскую клетку, дающую молодое по-
томство. Возникает репродуктивная асимметрия, 
приводящая к появлению стареющего индивидуу-
ма и «омолаживающейся» за его счет дочерней 
клетки. Как следствие, популяция кишечной па-
лочки состоит из двух дискретных субпопуляций: 
«репродуктивной», несущую мало повреждений, 
и насыщенной повреждениями, не способной об-
разовывать культуру [22; Desnues et al., 2003; 
Stewart et al., 2005].

Назовем данный вид старения клетки сегре-
гационным (от латинского слова, означающего 
«разделение»). Каков его механизм? Во-первых, 
асимметричное распределение молекул между 
клетками, по-видимому, осуществляет цитоскелет, 
недавно обнаруженный и у бактерий. Второй ме-
ханизм — поврежденные структуры агрегируют в 
один кластер, который передается лишь одному из 
потомков [59].

Таким образом, неравномерное распределение 
поврежденных структур (омоложение путем ре-
продукции) с точки зрения эволюции оказалось 
более выгодным, чем колоссальные затраты на 
репарацию, гарантирующие неограниченное функ-
ционирование. Сегрегационное старение, как не 
парадоксально, явилось способом «омоложения» 
популяции одноклеточных ценой старения некото-
рых индивидуумов.

Не удивительно, что столь эффективный 
меха низм был выявлен и у эукариотов [59]. 
Материн ские клетки делящихся дрожжей Schizo-
saccharomyces pombe, несмотря на морфологи-
ческую симметричность деления, сегрегируют 
поврежденные (карбони лированные) белки и под-
вергаются старению, увеличиваясь в размерах че-
рез несколько циклов деления [13, 51].

Накопленные клеткой почкующихся дрожжей 
Saccharomyces cerevisiae карбонилированные бел-
ки не наследуются дочерней клеткой при цитоки-
незе. В дочерние клетки не переходят также экс-
трахромосомные рибосомальные кольцевые ДНК, 
являющиеся одной из причин репликативного ста-
рения дрожжей [11]. Материнские клетки, отпоч-
ковавшие за свою жизнь более 10 дочерних клеток, 
несут примерно в 4 раза больше карбонилирован-
ных белков, чем их дочерние клетки. Основная 
часть карбонилированных белков «складируется» 

в цитоплазме клетки, а небольшое их количество 
располагается в митохондриях. Асимметричное 
распределение поврежденных структур зависит от 
активности гена деацетилазы sir2 [11]. В удержа-
нии оксидативно поврежденных белков у дрожжей 
также принимает участие белок теплового шока 
Hsp104p (фактор агрегации белков) совместно с 
актиновым цитоскелетом [24]. 

Материнская клетка не только удерживает по-
вреждения, но и отдает дочерней часть своей защи-
ты. В дочерней клетке почкующихся дрожжей про-
исходит резкое снижение уровня активных форм 
кислорода (АФК) непосредственно по заверше-
нию цитокинеза. Данный факт является результа-
том Sir2- и актинзависимой сегрегации цитозоль-
ной каталазы Ctt1p в дочернюю клетку [23]. Таким 
образом, Sir2 активно «омолаживает» потомство 
как путем предотвращения наследования дочерни-
ми клетками окисленных макромолекул стареющей 
клетки-предшественницы, так и путем снижения 
уровня АФК в самой дочерней клетке.

Сегрегационное старение играет еще одну важ-
ную роль в выживании популяции одноклеточных. 
Образование белковых агрегатов в стареющих 
клетках дрожжей приводит к активации Ras2- и 
АФК-зависимого апоптоза, альтруистической 
гибели. Таким образом, клетка, подвергшаяся се-
грегационному старению, самоликвидируется, а 
останки ее могут утилизироваться соседними клет-
ками колонии. Экспериментально доказано, что 
искусственное удаление «старой» гибнущей зоны 
колонии дрожжей снижает темпы роста «молодой» 
периферии [30, 67]. Было бы неверно утверждать, 
что апоптоз возник в эволюции лишь как заверша-
ющий этап сегрегационного старения, поскольку 
у тех же дрожжей в апоптозе важную роль также 
играют внешние индуцирующие факторы — уль-
трафиолет, осмотический шок, феромоны, этанол, 
вирусы. Роль апоптоза в регуляции численности и 
качественного состава популяции одноклеточных 
более универсальна и заключается в удалении из-
быточных (при ограниченных пищевых ресурсах) 
или поврежденных клеток. Это пример другого 
вида клеточного старения — кондиционного, ког-
да в неблагоприятных условиях часть популяции 
одноклеточных «жертвует» собой ради выживания 
остальных. Очевидное отличие сегрегационного и 
кондиционного типов старения заключается в том, 
что в первом случае поврежденные структуры на-
следуются от клеток-предшественниц, а во втором 
возникают в большом количестве de novo.
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Многоклеточным эукариотам сегрегационное 
старение также не чуждо. Поврежденные (кар-
бонилированные) белки асимметрично распреде-
ляются при делении бластоцист млекопитающих 
[33]. У высших эукариот скопления неправильно 
упакованных или поврежденных белков активно 
транспортируются (динеинзависимым образом) в 
агресомы вблизи центра организации микротру-
бочек (вокруг одной из центриолей). Благодаря 
центро соме агрегированные белки при митозе 
асимметрично распределяются в одну из дочер-
них клеток, тогда как другой клетке поврежденные 
молекулы не передаются. Как у дрозофилы, так и 
у человека наследование белковых агрегатов при 
митозе происходит со строгой полярностью. Что 
касается стволовой клетки, процесс оборачивает-
ся вспять: агрегаты отсутствуют в долгоживущих 
стволовых клетках крипт кишечника, но имеются 
в короткоживущих и более дифференцированных 
дочерних клетках [59]. Возможно, что сегрегаци-
онный механизм увеличивает жизнеспособность 
органов многоклеточных животных путем «скла-
дирования» повреждений в отдельных клетках, на-
целенных к апоптозу. Кроме того, сегрегация при-
водит к «омоложению» стволовых клеток.

Однако сегрегационный контроль у эука-
риотов не идеален. У почкующихся дрожжей 
Saccharomyces cerevisiae дочерняя клетка, произо-
шедшая от «молодой» материнской клетки, имеет 
большую репродуктивную продолжительность 
жизни, чем дочерняя клетка, возникшая из старой 
материнской [35]. Еще один пример выявлен при 
изучении инфузорий. Образовавшаяся в резуль-
тате полового процесса (конъюгации) новая особь 
инфузории воспроизводится далее бесполым пу-
тем — делением. Однако даже в максимально 
благоприятных условиях культуры темп делений 
постепенно снижается: спустя 200 генераций — 
у Paramecium tetraurelia, 300 генераций — у 
Paramecium biaurelia и 350 — у Paramecium 
primaurelia [70]. В конечном итоге, клональные 
потомки перестают делиться и гибнут. Однако при 
половом процессе (конъюгации) двух потомков 
«часы старения» вновь обнуляются, и потомство 
получает возможность снова пройти несколько сот 
генераций [17]. 

Таким образом, в дополнение к сегрегационно-
му клеточному старению, унаследованному еще от 
прокариотов и проявляющемуся лишь у небольшой 
части популяции, эукариоты приобрели новый тип 
старения — клональный. Очевидно, что оба типа 
«старения» находятся между собой в антагонизме: 

сегрегация повреждений должна защищать основ-
ную часть вегетативно размножающейся популяции 
от старения ценой гибели небольшой части клеток. 
По какой-то причине у клонов эукариотических 
клеток через определенное количество генераций 
сегрегация перестает защищать популяцию от то-
тального постарения, в результате чего приходится 
прибегать к половому процессу. С чем связано кло-
нальное старение? Разумно предположить наличие 
в клетке репликативного таймера. 

Согласно теломерной гипотезе А. М. Оловни-
кова [5], таким «таймером» могут служить укорачи-
вающиеся с каждым клеточным делением линейные 
концы эукариотических хромосом — теломеры. У 
прокариотов подобной проблемы нет, поскольку их 
хромосома имеет форму кольца. Однако, благода-
ря Э. Блекберн [31], мы знаем, что одноклеточные 
эукариоты, в том числе упоминавшиеся дрожжи и 
инфузории, имеют особый фермент — теломеразу, 
достраивающую концы хромосом после каждого де-
ления. Поэтому теломерная гипотеза неприменима 
для объяснения клонального старения, появивше-
гося еще у одноклеточных эукариотов. Она позво-
ляет объяснить лишь частный случай клонального 
старения — репликативное старение у приматов 
(включая человека), которые, как известно, имеют 
короткие теломерные последовательности и инак-
тивированную теломеразу в соматических клетках. 
У этих относительно долгоживущих животных, 
согласно распространенной точке зрения, реплика-
тивное старение является механизмом, возникшим 
для подавления опухолеобразования [16, 36].

Быть может, все дело в «возрастзависимом» 
нарушении самой сегрегации поврежденных ма-
кромолекул и их агрегатов? Если рассматривать 
пример почкующихся дрожжей, эффективность 
сегрегации окисленных белков и кольцевых рДНК 
не вызывает сомнений, то есть они остаются всегда 
в материнской клетке и не попадают в дочернюю.

Чем еще отличаются эукариоты, что может 
служить основной причиной «клонального» старе-
ния? Эукариотические клетки несут митохондрии. 
В процессе их функционирования возникают сво-
бодные радикалы, которые, перемещаясь из мито-
хондрий в цитоплазму и ядро, повреждают клеточ-
ные структуры. Однако свободные радикалы еще 
в большей степени повреждают сами митохондрии, 
в том числе их кольцевые ДНК, которые лишены 
защиты гистоновых белков. Кроме того, митохон-
дриальные системы репарации ДНК менее эффек-
тивны, чем ядерные. Таким образом, количество 
поврежденных митохондрий, не способных к вы-
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полнению своих функций и относящихся к разря-
ду токсичного клеточного «мусора», постепенно 
увеличивается с возрастом клетки. При делении 
клетки поврежденные митохондрии случайным 
образом распределяются между дочерней и ма-
теринской клеткой, минуя механизм сегрегации. 
В результате, потомки более старых материнских 
клеток будут получать все большее количество де-
фектных митохондрий и быстрее стареть. 

Для подтверждения выдвинутой гипотезы о 
причинах клонального старения эукариотов следует 
провести исследования его наличия или отсутствия 
у безмитохондриальных эукариотов, к которым 
относятся некоторые паразитирующие в бескис-
лородных условиях кишечника жгутиконосцы и 
амебы, а также микроспоридии — внутриклеточ-
ные паразиты рыб и членистоногих. У вегетативно 
размножающихся растений (рекордсменом являет-
ся, пожалуй, креазотовый куст) имеют место неиз-
вестные пока механизмы, позволяющие противо-
стоять связанному с митохондриями клональному 
старению. Растения вообще более устойчивы к 
оксидативному стрессу, который у них вызывается 
не только в результате деятельности митохондрий, 
но и фотосинтезирующими структурами клетки — 
хлоропластами.

В определенном смысле, в новое поколение 
передается не вещество и не структуры, а онтоге-
нетическая программа, «идея развития», что и соз-
дает предпосылки для потенциального бессмертия 
популяции, несмотря на наличие старения индиви-
дуумов. Все «старое и косное», попросту, остается 
родителю. Поэтому поддержание целостности но-
сителя самой «программы» — молекулы ДНК — 
имеет критическое значение. В мейозе все внимание 
должно быть уделено целостности ДНК, на кото-
рую работают мощные репарационные системы. 
Но стареют даже половые клетки, — в их хромосо-
мах происходят аберрации [68], поэтому эволюция 
предусмотрела дополнительные эшелоны защиты. 
Для борьбы с клональным старением задейство-
вано два способа «омоложения»  — мейотическое 
деление и селекция половых клеток и зигот. Мейоз 
помогает поддерживать иммортальность половых 
клеток, способствуя репарации ДНК, элиминации 
или инверсии мутаций ДНК через рекомбинацию и 
мейотическую гаплоидизацию, удалению повреж-
денных РНК и белков и элиминации дефектных 
мейоцитов [34, 50]. 

Не менее важную роль играет селекция ста-
бильных, жизнеспособных геномов на разных ста-
диях репродуктивного цикла [50]. Таким этапом 

является селекция половых продуктов и, прежде 
всего, женских половых клеток, поскольку они 
являются тем звеном, которое передает митохон-
дрии в следующее поколение. У самок многих 
видов животных более половины ооцитов погиба-
ет в яичниках по механизму апоптоза еще на за-
родышевой стадии развития организма или непо-
средственно после рождения [18, 56]. Существует 
два механизма, обусловливающих апоптоз ооци-
тов: геномная нестабильность, связанная с двух-
цепочечными разрывами, и митохондриальные 
нарушения — делеции митохондриальной ДНК 
и изменения ультраструктуры митохондрий, со-
провождаемые высвобождением цитохрома С. 
Таким образом, целостность митохондрий, наравне 
со стабильностью генома (целостностью ДНК), 
играет определяющую роль в апоптозе ооцитов 
[29, 57]. Подтверждает определяющую роль ми-
тохондрий в селекции ооцитов тот факт, что инъ-
екция небольшого количества митохондрий в ооцит 
мыши предотвращает его апоптоз [56]. Возникшие 
в результате слияния мужской и женской половых 
клеток зиготы также проходят через этап селек-
ции, — дисфункция митохондрий зигот ведет к их 
апоптозу [42, 43, 65].

Является ли клональное старение причиной 
или следствием появления полового размноже-
ния? Если верно предположение, что клональное 
старение явилось прямым итогом появления мито-
хондрий, то половой процесс мог возникнуть как 
эффективное средство противостояния старению 
клона клеток эукариотов.

Некоторые авторы [19] полагают, что половые 
клетки ранних многоклеточных наследовали им-
мортальность от одноклеточного предка, тогда как 
соматические клетки приобрели «смертность» в ка-
честве новой функции. По крайней мере, представ-
ляется вероятным, что с появлением специализиро-
ванных клеток, ответственных за первостепенную 
функцию — размножение, необходимость в бес-
конечном делении всех клеток отпала. Аналогично, 
у многих видов животных, обитающих в темноте 
пещер, пропадает окраска и зрение. В результа-
те, такое важное эволюционное приобретение, как 
дифференциация клеток, послужило основой воз-
никновения еще одной формы старения организма.

Развитие данной тенденции в эволюции приве-
ло к возникновению у многоклеточных живых су-
ществ в ряде тканей высокодифференцированных 
неделящихся клеток и новой формы старения — 
постмитотической. Постмитотическое старение у 
многоклеточных растений — это активный дегене-



18

А. А. Москалёв

ративный процесс, который наблюдается в листьях 
и тычинках. Прекратившие деление клетки под-
вергаются программированной гибели, регулируе-
мой эндогенными факторами и внешнесредовыми 
причинами [27]. У млекопитающих постмитотиче-
ское старение и гибель клеток наблюдается в нерв-
ной, мышечной системе и в ретине.

Вместе со сложными многоклеточными орга-
низмами возникли мощные системы интеграции — 
нервная, эндокринная и иммунная, а одновременно 
с ними — системный уровень старения. Старение 
представляет собой результат взаимодействия 
функциональных систем организма и среды, регу-
лируемый стрессом, метаболическими факторами и 
репродукцией. Предполагаемая точка интеграции 
этих регуляторных влияний среды — нейросе-
креторная система, у млекопитающих — прежде 
всего гипоталамо-гипофизарная ее составляющая. 
Согласно элевационной теории В. М. Дильмана 
[3], старение рассматривается как следствие воз-
растзависимого повышения порога чувствительно-
сти центральной нервной системы к регуляторным 
гомеостатическим сигналам.

Таким образом, одновременно с эволюционным 
усложнением форм жизни самоподобным образом 

возникали все новые формы старения и противосто-
ящие им системы антистарения (таблица). Вслед 
за молекулярным старением, возникшим вместе с 
самой жизнью, у первых клеток появилось сегрега-
ционное старение, поскольку репарационные и де-
токсикационные механизмы несовершенны и более 
выгодно оставить поврежденные молекулы лишь 
одной из клеток, возникающих в результате деле-
ния. У асимметрично делящихся видов бактерий и 
одноклеточных эукариотов сегрегационное старе-
ние приобретает все более сложную форму. У мно-
гоклеточных сегрегация служит одним из способов 
«омоложения» стволовых клеток. Таким образом, 
сегрегационное старение явилось эволюционно 
адаптивным приобретением. Наравне с данным ти-
пом старения, у одноклеточных возник кондицион-
ный феноптоз (апоптоз), защищающий популяцию 
от не справляющихся с повреждением или «избы-
точных» индивидуумов. Вместе с приобретением 
митохондрий одноклеточные эукариоты получили 
клональное старение (как результат отсутствия 
сегрегации поврежденных митохондрий). В каче-
стве механизма, нацеленного на противодействие 
клональному старению, возник половой процесс. 
В то же время, появление полового процесса вы-

Эволюционные этапы старения и стресс-устойчивости

Эволюционный этап Тип старения Тип «антистарения»

Появление преджизни 
(прогеноты)

Молекулярный: 
нарушение структуры и функции отдельных макромолекул 
из-за химического или физического повреждения

Репарация или утилизация 
поврежденных макромо-
лекул (белки теплового 
шока, протеазы, каталаза, 
супероксиддисмутаза и 
ферменты репарации ДНК)

Появление первой клетки Сегрегационный: 
старение небольшой части популяции клеток за счет 
асиммет ричного перераспределения «старых» макромолекул 
между материнской и дочерней клетками 
Кондиционный: 
элиминация плохо справляющихся с индуцированными по-
вреждениями клеток при неблагоприятных для популяции 
внешних условиях

То же + апоптоз

Появление митохондрий Клональный:
постепенное снижение жизнеспособности популяции клеток 
(клона), образовавшихся за счет бесполого размножения 
клетки-предшественника, возникшей в результате полового 
процесса. У многоклеточных клональное старение имеет раз-
новидности: репликативное (пролиферирующие не стволо-
вые клетки) и стресс-индуцированное (стволовые клетки)

То же + антиоксидантные 
системы, автофагия, мейоз, 
селекция ооцитов

Появление многоклеточно-
сти, дифференциации клеток

Постмитотический: 
возрастзависимое снижение функциональных возможностей, 
которое свойственно неделящимся клеткам, то есть не спо-
собным к сегрегации или «разбавлению» повреждений 

То же + регенерация 
из стволовых клеток

Появление механизмов 
системной интеграции функ-
ций — нервной, эндокринной 
и иммунной систем

Системный: 
истощение механизмов нервной, гуморальной и иммунной 
интеграции функций многоклеточного организма

То же + компенсаторные 
механизмы обратной связи, 
обеспечивающие функцио-
нальную гомеодинамику
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вело старение на новый виток, так как разделение 
герминативной и соматической линий обусловило 
процесс «омоложения» половых клеток за счет и 
в ущерб соматическим. Соматические клетки, обе-
спечив передачу герминативной линии потомству, 
переходят в разряд отработанных, накапливая эпи-
генетические нарушения и поврежденные макро-
молекулы и, в итоге, отмирая. Возможно также, 
что появление истинной многоклеточности привело 
к необходимости выработки противоопухолевых 
механизмов, противостоящих бесконтрольному 
размножению клеток, что дало теломерозависи-
мую разновидность клонального старения. Кроме 
того, как результат соматической дифференциации 
у многоклеточных появились слабо пролиферирую-
щие и постмитотические клетки, и ряд тканей пол-
ностью утратил способность к омоложению за счет 
разбавления «старых» макромолекул «новыми» 
или их сегрегации. С появлением нейроэндокрин-
ной интеграции функций добавился системный 
уровень старения — рассогласование межклеточ-
ных взаимодействий, возможно провоцируемое 
герминативной тканью.
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Эволюция феномена старения Metazoa шла от изна-

чально потенциально бессмертных форм к формам, все 

более склонным к старению. Потенциальное бессмер-

тие — анцестральное свойство, утрачиваемое в ходе 

эволюции, а старение и смерть от старения — не обяза-

тельный, но очень желательный атрибут существования 

Metazoa с половым размножением, предпосылка эво-

люционного прогресса, ибо в фазу становления вида 

оно облегчает процессы видообразования, ускоряя 

радиацию филогенетических групп; дает отдаленные 

эволюционные преимущества — ускорение эволюци-

онного процесса и темпа замены одних видов на дру-

гие. Принцип эволюции феномена старения — замена 

внешних факторов смерти нестареющих Metazoa за-

программированными в геноме внутренними фактора-

ми смерти. Механизмы старения сводятся к ограниче-

нию репарационных и регенерационных возможностей 

взрослого фенотипа и/или путем истребления пула 

стволовых клеток или его части. Старение — целостный 

процесс, и он не сводится к одному из известных кле-

точных процессов, которые, в свою очередь, не могут 

быть изначальным триггером этого процесса, запро-

граммированного в геноме в неявном виде (как таковой 

программы старения нет): если на каком-то этапе он-

тогенеза генетически запрограммировано выведение 

механизма репарации из строя, то это и есть програм-

мирование феномена старения. Преимущественно, 

программируется полный или частичный постмитотич-

ный дизайн организма, который, в свою очередь, яв-

ляется фактором, обеспечивающим «вредоносность» 

клеточных механизмов, возрастзависимо снижая фи-

зиологический потенциал организма, чем увеличива-

ет вероятность смерти среди видов Metazoa. В целом, 

представленный материал указывает на то, что для 

разработки общей теории старения Metazoa не требу-

ется существенного пополнения базы данных биоло-

гической науки, однако необходимо новое понимание 

известных фактов, которое и определит исходную по-

знавательную позицию.

Ключевые слова: Metazoa, старение, эволюция, кле-

точные механизмы, общая теория старения Metazoa

Причина и появление первых механизмов ста-
рения Metazoa. Полагают, что первые на Земле 
Metazoa эволюционно возникли ранее 2,1 млрд лет 
[21] и, как уточнено, — в период 1,8–1,5 млрд лет 
тому назад [20]. Первичные Metazoa были одно-
слойными шарообразными организмами, медленно 

плавающими в толще воды, организацию которых 
рекапитулируют бластулообразные личинки со-
временных Metazoa [18]. По А. В. Иванову [8], 
переход ряда Cnidaria к сидячей жизни дал нача-
ло примитивным одиночным полипам, от которых 
произошли свободно плавающие медузы и сохра-
нившие сидячий образ жизни коралловые поли-
пы. Прикрепленный образ жизни, затрудняющий 
расселение продуктов бесполого размножения, 
привел к развитию колониальности. Первичный 
способ передвижения с помощью жгутиков сохра-
нился лишь у личинок Metazoa, которые рекапи-
тулируют сперва организацию колонии протомона-
дид, а потом фагоцителлы, но в то же время они 
приобрели важное расселительное значение [11]. 
В целом, одни авторы предполагают, что первые 
Metazoa были сидячими, другие — что свобод-
но подвижными, так как для заключения строгих 
выводов слишком мало палеонтологических дан-
ных, за исключением достаточно изученной пред-
шествующей кембрийскому взрыву эдикарской 
фауны (Венд), представленной, преимуществен-
но, модульными, сегментированными формами 
[39]. Поэтому Р. А. Дьюел [32, 33] полагает, что 
особь Bilateria — результат интеграции колонии 
Cnidaria в особь высшего порядка — целостный 
организм, что согласуется с наличием в докембрий-
ской фауне большого числа колониальных форм: 
Charniodiscus, Thaumaptilon и т. д. 

Видимо, в период эволюции, предшествующий 
процессу интеграции колоний в особь высшего по-
рядка — унитарный организм, возникла эволю-
ционная необходимость появления первичных ме-
ханизмов старения. Даже современные модульные 
формы часто демонстрируют старение модулей. 
Старшие модули [30] стареют и умирают, но их 
старение и смерть сопровождает процесс роста и 
созревание младших. Старение одного модуля не 
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обязательно затрагивает физиологию любого дру-
гого. Такое асинхронное старение в пределах кон-
кретного генома происходит из-за того, что модули 
модульных организмов проявляют определенную 
физиологическую независимость друг от друга 
[30, 43]. У ряда колониальных асцидий наблюда-
ется массовая программированная смерть зооидов, 
входящих в колонию, то есть смена пула зооидов 
колонии происходит циклично; цикл достигает 
высшей точки, когда все зооиды колонии умирают 
одновременно и заменяются новыми [49, 55]. 

По А. В. Макрушину [15, 17], первичный ме-
ханизм старения возник на «колониально-сидячем» 
этапе эволюции Metazoa. Модульный организм — 
донорно-акцепторная система. У сидячих колони-
альных видов Metazoa разрушение важных орга-
нов — составная часть нормального онтогенеза и 
сопровождает итеропарное и семельпарное бес-
полое размножение [16]. Старый модуль может 
отмереть, отдавая ресурсы новому. Питательные 
вещества от одного модуля передаются другим, что 
детерминирует локальное старение «ненужного» 
модуля из-за потребности колонии менять форму 
из-за изменения окружения. Этот процесс сопро-
вождает инволюция паренхимных клеток и, в ко-
нечном итоге, гибель модуля. У модульных видов 
особью, обладающей уникальным генотипом, явля-
ется возникшая из зиготы колония. Поэтому смерть 
модулей не ускоряет эволюцию, так как не ведет 
особь к гибели, а омолаживает ее. Каждый модуль, 
прежде чем умереть из-за старости, образует не-
сколько дочерних модулей. А. В. Макрушин [13], 
ссылаясь на ряд авторов [25, 41, 52–54, 56], де-
лает вывод, что, благодаря замене старых модулей 
молодыми, особь как первых на Земле Metazoa, 
так и многих ныне существующих модульных ви-
дов была потенциально бессмертна. 

Эволюционный этап перехода от модульной 
к унитарной организации Metazoa. Возникновение 
механизмов старения целостного организма. По 
А. В. Макрушину [13–17], сидячий образ жизни 
первых на Земле Metazoa ограничивал их возмож-
ности использования ресурсов среды. Поэтому 
отбор поддерживал возникновение свойств, допу-
скающих активное перемещение, что сопровожда-
лось ростом целостности особи. Деструктивные 
процессы, происходящие при старении унитарных 
видов, — производные старческой инволюции 
«ненужных» модулей модулярных видов. Они воз-
никают, когда в связи с повышением целостности 
организма способность к бесполому размножению 

утрачивается, онтогенез становится необратимым, 
а организмы — унитарными. 

Далее А. В. Макрушин умозрительно утверж-
дает, что эволюционно унитарный организм — это 
модуль колонии, утративший способность размно-
жаться бесполо, у которого пролиферирующая сое-
динительная ткань, замещающая клетки жизненно 
важных органов, является гомологом бластогенной 
зоны. При старении соединительная ткань воздей-
ствует на паренхимные ткани путем установления 
донорно-акцепторных связей. Донорами становят-
ся паренхимные ткани, а соединительная ткань — 
акцептором. Но гипотеза о том, что унитарные 
Vertebrata — это эволюционный потомок неона-
тальной личинки асцидий, то есть самостийный мо-
дуль этих животных, почила в бозе. Установлено, 
что Urochordata, в том числе и Ascidiae, — всего 
лишь сестринская группа Vertebrata [58] и не может 
быть их предком. Колониальность Urochordata, 
видимо, вторична. 

Более продуктивна идея о том, что унитарные 
животные — не что иное, как модульные живот-
ные, состоящие из строго генетически определяе-
мого количества специализированных модулей, а 
также потерявших апикальную точку роста: сег-
ментов, сомитов и т. д. Действительно, большин-
ство из ныне существующих унитарных животных 
метамерны (Annelida, Arthropoda) или прохо-
дят стадию метамерности в ходе эмбриогенеза 
(Vertebrata). Поэтому не исключено, что дизайн 
Bilateria представляет собой колонию, специализи-
рованные модули которой интегрированы в особь 
высшего порядка — целостный организм. На наш 
взгляд, метамер, сомит, сегмент — специализиро-
ванный модуль. Видимо, специализация и интегра-
ция зооидов колонии в особь высшего порядка — 
целостный организм, напоминающий метамерных 
кольчецов и вторичноротых, — произошла в до-
вендское время, ибо большинство Metazoa Венда 
были уже сегментированы. Тем не менее, «остаточ-
ная модульность» наблюдается у ряда современных 
форм Polychaeta, например Pygospio elegans нара-
щивает сегменты до конца жизни, на фоне того, что 
у других полихет, например Nereimyra punctata, 
постоянное число сегментов. То же демонстрируют 
даже унитарные Mammalia, которые в начальных 
стадиях эмбриогенеза могут быть модульными ор-
ганизмами [10]. Яркий пример: однояйцовые близ-
нецы — результат бесполого размножения бласту-
лы. Фактически, это два модуля, но в эмбриогенезе 
они теряют свои модульные свойства.
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Мы полагаем, что при эволюционном пере-
ходе от модульных к унитарным организмам вы-
рождались модульные свойства у подвижных ко-
лониальных модульных форм. Под вырождением 
модульных свойств мы понимаем утрату на опреде-
ленной фазе онтогенеза точки апикального роста 
со стабилизацией морфологического дизайна орга-
низма, в том числе и его геометрической формы. 
Наши взгляды* во многом совпадают с мнением 
Г. П. Коротковой [12] и Н. Н. Марфенина [19], а 
также с идеями гипотез первичной колониальности 
[32, 33] и происхождения Vertebrata и их сегмен-
тации [5].

Обсуждая эволюционное возникновение фе-
номена старения унитарного организма, следует 
отметить, что возрастное замещение клеток парен-
химы соединительной тканью у Mammalia име-
ет место. Но природа этого явления вызывается 
иным механизмом (смотри ниже), чем описанный 
в гипотезе А. В. Макрушина [14, 15], и не может 
быть аргументом в ее пользу. Тем не менее, и у 
низших унитарных форм Bilateria старение и воз-
растные изменения в тканях все же происходят, 
что логично объяснять донорно-акцепторными 
взаимодействиями между вырожденными модуля-
ми, которые наблюдаются у современных колони-
альных модульных видов. Но в ходе эволюции об-
ратимость деструктивных процессов колониальных 
видов была утрачена, а значение их у унитарных 
видов изменилось: инволюция паренхимных клеток 
функционирующих модулей стала вызывать смерть 
от старости целостного организма.

Эволюционное возникновение специализиро-
ванных программированных возрастзависимых ме-
ханизмов самоуничтожения особи (ВМСО) у ряда 
филогенетических ветвей Bilateria. Видимо, в эво-
люции унитарных видов побеждали формы, спо-
собные быстрее эволюционировать. Единственный 
путь ускорения эволюции — ограничение продол-
жительности жизни (ПЖ) — фактор, опреде-
ляющий скорость видообразования во время ре-
продуктивной изоляции. Анализ эволюционного 
дизайна современных форм позволяет заключить, 
что переход к унитарной организации у ряда групп 
Metazoa детерминировал возникновение про-
граммированного старения: ныне доминируют те 
филогенетические ветви, в эволюционном дизайне 
которых имеется ВМСО (например, Nematoda, 

* История идеи о том, что унитарное строение животных — ре-
зультат специализации модулей колониальных предков, описана 
О. М. Ивановой-Казас [9].

Insecta, Mammalia), что, видимо, ускоряло темп 
эволюции. Среди Metazoa встречаются две основ-
ные схемы ВМСО. Их возникновение является 
проявлением общего эволюционного принципа — 
замены внешних факторов смерти нестареющих 
Metazoa внутренними факторами смерти: речь идет 
о том, что у примитивных форм, например у гидры, 
гибель пула стволовых клеток (СК) по той или 
иной внешней причине ведет к старению и смерти, 
тогда как у ряда высших форм гибель пула СК (или 
его части) возрастзависимо запрограммирована и 
ведет к гибели организма в целом. 

Первая схема. По окончании эмбриогенеза 
взрослые особи теряют СК, а остальные клетки 
сомы или подавляющая их часть переходят в пост-
митотичное состояние. Постмитотичные клетки 
имеют ограниченные репаративные возможности 
и срок службы (впрочем, как и все другие спе-
циализированные клетки организма, возникающие 
из СК путем асимметричного митоза). Срок их 
службы и ограничивает ПЖ организма. Каким об-
разом, в смысле молекулярных механизмов, была 
эволюционно решена эта проблема, судить трудно, 
но недавно установлен ряд причин возрастных на-
рушений в постмитотичных клетках [31]: во время 
митоза комплексы ядерных пор (КЯП) демонти-
руются и повторно собираются в новоформирую-
щихся ядрах. Однако судьба КЯП в постмитотич-
ных клетках иная: пул КЯП, в отличие от других 
ядерных структур, не пополняется в течение жиз-
ни клетки. Точнее, речь идет о том, что каркасные 
нуклеопорины, такие как комплекс Nup107/160, 
долговечны и сохраняются в ядерной мембране до 
конца жизни клетки. Установлено отсутствие экс-
прессии этого класса белков. Более того, обнару-
жено возрастное повреждение КЯП, что вызы-
вает увеличение ядерной проходимости и утечки 
цитоплазматических белков в ядро. Показано, что 
в старых клетках пул нуклеопоринов окислитель-
но поврежден, а ядерная «негерметичность» воз-
растает во время старения, что, в свою очередь, 
вызывает изменения профиля экспрессии генов в 
стареющих клетках. Другими словами, накопление 
повреждений в КЯП может быть решающим фак-
тором клеточного старения.

Возможно, эволюционное появление такой 
постмитотичной схемы связано с решением другой 
важной проблемы: у ряда унитарных форм возник 
«конфликт» между размерами тела и жизнеспо-
собностью их организма. Размеры тела относятся 
к фундаментальным характеристикам любого объ-
екта. Для подвижных форм Metazoa этот параметр 
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важен, так как от размера животного зависят до-
ступность пищи и ее необходимое количество для 
поддержания жизни, скорость передвижения, уро-
вень метаболизма и другие показатели [23]. Даже 
стабилизация геометрической формы и количества 
вырожденных модулей (сегментов) вовсе не озна-
чает прекращения линейного роста размеров тела 
организма. Наиболее простое эволюционное ре-
шение, одновременно предотвращающее потенци-
альное бессмертие, рост тела и бесполое размноже-
ние, — элиминация СК из тела взрослых особей 
по окончании эмбриогенеза. Такой эволюционный 
дизайн среди разных фил Metazoa возникал не-
однократно, например Appendicularia, Nematoda, 
Rotifera и Insecta. Обратная сторона медали — 
утрата регенерационных способностей и гибель при 
малейшем физическом повреждении и ускоренное 
старение.

Вторая схема реализована у Mammalia. Среди 
фил Vertebrata нестареющие виды встречаются у 
рыб, хвостатых амфибий, черепах и, возможно, у 
птиц. В то же время, не известен ни один нестарею-
щий вид тероморф, ни в палеонтологической лето-
писи, ни среди современных Mammalia*. Старение 
с крайне сходной патофизиологией наблюдается у 
всех видов Mammalia [48]. Эти факты позволя-
ют предполагать, что дополнительная и основная 
причина старения Mammalia возникла на заре их 
эволюции. 

Эволюционно схема старения Mammalia воз-
никла в результате «модернизации» одного эле-
мента онтогенеза нервной системы Vertebrata: 
место генерации нейробластов во взрослом и эм-
бриональном фенотипе и место их конечной ло-
кализации разъединены. Во взрослом фенотипе 
нейробласты мигрируют из вентральной/субвен-
тральной зон по клеткам радиальной глии (РГ), 
но если у всех Vertebrata такая картина сохраняет-
ся пожизненно, то у Mammalia РГ вскоре после 
рождения трансформируется в астроциты, и ми-
грационные пути нейробластов исчезают. То есть 
старение Mammalia — это не что иное, как гене-
тическая болезнь со смертельным исходом, при-
чиной которой является приобретение в процессе 
эволюции тероморфной линии Vertebrata одного 
признака — трансформации клеток РГ в звездча-
тые астроциты в постнатальный период развития, 

* Есть сообщение Р. Баффенштейн [28] о пренебрежимом старении 
голого копальщика (Heterocephalus glaber), но никаких убедитель-
ных данных относительно пренебрежимого старения особей этого 
вида, за исключением парадоксальной долгоживучести, в этой работе 
не приводится.

то есть исчезновение эмбриональных радиальных 
путей миграции нейронов из пролиферативных зон 
к местам их конечной локализации в мозгу взрос-
лых особей, что является причиной постмитотично-
сти мозга Mammalia. Исчезновение РГ индуциру-
ет каскад системных процессов, которые являются 
ничем иным, как возрастзависимыми механизмами 
самоуничтожения: исчезновение клеток РГ за-
прещает замену исчерпавших жизненный ресурс 
нейронов — жестко специализированных клеток с 
ограниченными репаративными возможностями и 
сроком службы, которые, не исключено, дряхлеют 
по ранее описанному сценарию [31]. По истечении 
определенного периода, в результате необратимых 
патологических изменений в нейронах (и особо — 
в гормонсинтезирующих) начинает неуклонно и 
неблагоприятно изменяться уровень гомеостаза, 
что наносит ущерб системам жизнеобеспечения ор-
ганизма Mammalia, посредством чего прерывается 
течение его жизни, а максимальная ПЖ опреде-
ляется скоростью метаболизма в организме. Эти 
факты — основа астроцитной гипотезы старения 
Mammalia [1, 27], которая, в свою очередь, объ-
ясняет процессы, хорошо описанные в элевацион-
ной теории старения В. М. Дильмана [4, 35, 36], 
как результат исчезновения клеток РГ у взрослых 
Mammalia. В. М. Дильман полагал, что если ста-
бильность внутренней среды организма — обя-
зательное условие его существования, то запро-
граммированное нарушение гомеостаза — условие 
его развития. То есть существует зависимый от 
возраста механизм постнатального ювенального 
развития организма, основанный на изменении 
чувствительности гипоталамуса к регулирующим 
сигналам. Однако в репродуктивный период он 
вступает в патологическую фазу и его дальнейшее 
функционирование приводит к неблагоприятным 
изменениям гомеостаза. Снижается чувствитель-
ность гипоталамуса к тормозному влиянию факто-
ров, сигнализирующих по принципу отрицательной 
обратной связи о состоянии трех основных гомео-
статических систем — энергетической, репродук-
тивной и адаптационной; с возрастом происходят 
неблагоприятные изменения и развитие характер-
ных возрастных заболеваний, а в целом все сво-
дится к возрастному снижению способности ги-
поталамуса улавливать сигналы с периферии, что 
обусловлено снижением количества гормональных 
рецепторов на поверхности нейронов гипоталамуса 
(согласно же другим данным, изменяется с возрас-
том [22]). Как известно, В. В. Фролькис прило-
жил титанические усилия для опровержения идей 
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В. М. Дильмана, но даже если ряд выводов элева-
ционной теории старения и оказались ложными, то 
этот факт не ставит под сомнение предложенную 
В. М. Дильманом [3, 34] онтогенетическую мо-
дель старения: а) выполнение программы развития 
организма требует запрограммированного наруше-
ния гомеостаза; б) у Mammalia изменение порога 
чувствительности гипоталамуса к регулирующим 
сигналам вызывает необходимое нарушение гомео-
стаза, что в ювенальном развитии играет ключевую 
роль; в) сохранение этого механизма после завер-
шения развития вызывает трансформацию про-
граммы развития в механизм старения и сцеплен-
ных со старением главных болезней. 

Если онтогенетическую модель старения более 
или менее правильно отражает процесс старения 
у Mammalia, то она будет существовать и совер-
шенствоваться. Инкорпорация в онтогенетическую 
модель старения астроцитарной гипотезы старения 
[1, 27] у Mammalia не будет последним этапом ее 
совершенствования. Возможно, таким этапом ста-
нут результаты цитированных выше исследований, 
начатых группой Мартина Хецера [31] и уже об-
наружившие ряд фундаментальных механизмов 
клеточного старения клеток постмитотичных тка-
ней, в том числе и нейронов. Более того, эти ран-
ние схемы уже требуют уточнения: К. Финч [40] 
обнаружил, что с возрастом клетки глии, разраста-
ясь, «душат» нейроны, усиливая процесс старения. 
У Mammalia этот процесс индуцируется факто-
ром Зуева [6, 7]. Инъецирование фактора Зуева 
молодым животным вызывает разрастание глии 
и ускоренное старение. Видимо, на каком-то воз-
растном уровне гомеостаза (возрастзависимого со-
отношения гормонов) включается продуцирование 
фактора Зуева и наступает период сенильности — 
конечный этап жизни.

Механизмы, эволюционно модулирующие ви-
доспецифическую максимальную ПЖ Mam malia. 
Их вклад в процесс старения. Безусловно, объять 
необъятное невозможно: в постмитотичных дизай-
нах возможно модулировать ряд параметров, что 
может изменять видоспецифичную ПЖ, чему по-
священа наша следующая статья. Эта часть нашей 
работы описывает сосуществование в организме 
Mammalia феноменов старения и онкогенеза.

Семельпарное бесполое размножение* (по 
А. В. Мак рушину [13, 17]) — эволюционный 
предшественник онкогенеза — начинается в моду-

* Если быть более точным, то семельпарное бесполое размножение 
есть не что иное, как соматический эмбриогенез.

лях колониальных форм под влиянием неблагопри-
ятных факторов окружающей внешней среды, то 
есть эта генетическая программа включается в тот 
момент, когда эти модули перестают удерживать 
оптимальный уровень гомеостаза. Например, у ас-
цидий перед сезонным ухудшением условий обита-
ния образуются покоящиеся модули (покоящиеся 
почки, они же бластогенические диапаузирующие 
ранние зародыши — аналог раковой опухоли Verte-
brata), служащие для переживания неблагоприят-
ного для жизни сезона. Но в теплые зимы у ряда 
асцидий эти зародыши, еще не окончившие своего 
формирования, подвергаются инволюции [29, 37]. 
Инволюция готовившегося к диапаузе бластоге-
нического зародыша — эволюционный предше-
ственник регрессии опухоли. Общеизвестно, что 
незначительная доля онкозаболеваний заканчива-
ется самопроизвольным выздоровлением, то есть 
регрессией опухоли. Следовательно, существуют 
механизмы и вещества, заставляющие организм 
аннулировать команду деления клеток в зонах бла-
стогенеза низших Metazoa или избавляться от ра-
ковых опухолей Vertebrata. Видимо, стабильный, 
видоспецифически оптимальный уровень гомеоста-
за неблагоприятен для включения атавистических 
механизмов соматического эмбриогенеза. Поэтому 
среди Metazoa с неограниченным ростом можно 
найти много видов с пренебрежимым старением и с 
таким же пренебрежимым уровнем канцерогенеза, 
ибо у них в течение всей жизни происходит физио-
логическая регенерация составляющих их организм 
клеток всех типов, в том числе и гормонсинтези-
рующих.

А что собой представляет организм Mammalia 
с постмитотичным мозгом? По мере исчерпа-
ния жизненного ресурса нейроэндокринных кле-
ток уровень гомеостаза постоянно изменяется 
(Дильмановский процесс), и видимо, в какой-то 
точке жизненного пути наступает «час Х», когда 
изменения в гомеостазе начинают вызывать вклю-
чение атавистических механизмов соматического 
эмбриогенеза в СК. 

Видимо, в момент возникновения постмито-
тичного мозга первые Mammalia или их предше-
ственники были мелкоразмерными короткоживу-
щими формами. Но, начиная с раннего Юрского 
периода — Эоцена, в атмосфере удвоилась удель-
ная доля кислорода с 10 до 23 %. Как полагает 
П. Г. Фалковски [38], насыщение атмосферы кис-
лородом дало Mammalia эволюционный толчок. 
С ростом концентрации O

2
 появлялись крупные 

Eutheria. Судя по последним данным [47, 51], рас-
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свет Mammalia начался в начале Юрского периода, 
или даже с Триасового периода, и сопровождался 
переходом значительной части форм в средний и 
большой размерный класс. 

У теплокровных животных большая масса тела 
позволяет снизить метаболическую нагрузку на ор-
ганизм, что само собой должно увеличивать ПЖ. 
Видимо, сугубо метаболических «мер» по увели-
чению ПЖ оказалось недостаточно. Увеличение 
удельной доли O

2
, очевидно, еще более сократи-

ло маленькую ПЖ Mammalia. Увеличение ПЖ 
в эпоху «гигантомании» для Mammalia было на-
сущной необходимостью — ведь за год или за два 
не вырастешь в размеры со слона и не выносишь 
гигантского детеныша. Но эволюция состоялась, и 
исключить из эволюционного дизайна Mammalia 
запрет на репарацию нервной ткани и, тем самым, 
отменить большинство феноменов, связанных с их 
старением, стало невозможно. Единственный путь 
увеличения ПЖ при таких обстоятельствах — воз-
растное истребление СК и их клонов во взрослом 
фенотипе.

Эволюционное решение оказалось неожи-
данным — усиление иммунной системы, вызы-
вающее истребление значительной части СК в 
период постнатального онтогенеза. Следует при-
знать, что именно эта иммунологическая новация 
действительно отладила систему жизнеобеспече-
ния Mammalia в такой степени, что ряд видов, в 
частности человек и гренландский кит, не уступают 
по ПЖ некоторым из не проявляющих признаков 
старения видам иных таксонов. Хотя о пренебре-
жимом старении в данном случае не может быть 
даже и речи. 

Представленная картина подтверждается ре-
зультатами ряда работ: 1) СК есть во всех тканях 
взрослых Mammalia, но их очень мало и они плохо 
выполняют свои функции, — видимо, из-за того, 
что стареют [59]; 2) клеточное старение, возмож-
но, предотвращает начало процессов канцерогене-
за [57]. 

Отрицая «старение» СК, мы иначе интерпрети-
руем этот факт возрастной «порчи» СК — напри-
мер, у Mammalia существует возрастная супрессия 
стволовой функции. Согласно Дж. Кампизи [24], 
такая возрастзависимая «порча» СК осуществля-
ется путем возрастного увеличения синтеза бел-
ка p16INK4a. Этот вывод косвенно подтверждают 
эксперименты Э. Хебер-Катц на MRL мышах, в 
ходе которых ампутировали или наносили травму 
разным органам, таким как сердце, пальцы, хвост и 
уши, и наблюдали за их регенерацией. MRL мыши 

имеют поврежденную иммунную систему (отсут-
ствие Т-клеток) и неограниченные регенерацион-
ные способности, хотя и живут меньше дикого типа 
[50]. Э. Хебер-Катц полагает, что регенерация 
присуща только животным без Т-клеток, число ко-
торых в организме с возрастом увеличивается, то 
есть Mammalia имеют необходимые для регенера-
ции тканей гены, как и Amphibia, но Т-клетки мы-
шей других линий и дикого типа (среди остальных 
Mammalia) не позволяют этим генам работать. 
Показано, что если увеличить число Т-лимфоцитов 
в крови молодых MRL мышей, то они теряют спо-
собность к полноценной регенерации. И наоборот: 
блокируя Т-клетки в крови взрослых мышей иных 
линий, можно заставить их восстанавливать свои 
ткани [45]. Единственный орган у MRL мышей, 
который не способен регенерировать, — мозг [42], 
ибо запрет на репарацию нервной ткани осущест-
вляется независимым от иммунной системы меха-
низмом — элиминацией клеток РГ в начале пост-
натального периода [1, 27].

По Э. Хебер-Катц [44], Vertebrata изначально 
имели иммунную систему и регенерацию. Но в ходе 
эволюции обе системы стали несовместимы друг с 
другом: у Amphibia система регенерации работо-
способна, а у Mammalia она ингибирована, ибо 
ПЖ у Mammalia во многом определяется балан-
сом между способностью к самообновлению тканей 
СК и риском развития канцерогенеза с увеличени-
ем регенеративных свойств [24]. Таким образом, 
иммунная система, защищая организм от инфекций 
и одновременно подавляя регенеративную функ-
цию, снижает вероятность канцерогенеза, то есть 
вносит свой вклад одновременно как в старение 
организма, так и в предотвращение канцерогенеза. 
Видимо, с возрастом неблагоприятные изменения 
гомеостаза могут усугубить эффект иммунного по-
давления стволовой функции, но это очень важ-
ный феномен, ибо MRL мыши живут меньше, чем 
дикий тип, впрочем, как и нокаут гена p16INK4a, 
предотвращая разрушение ряда типов СК мышей, 
увеличивает частоту случаев рака [24].

Могут возразить, что наши идеи не заслужива-
ют обсуждения, так как в тысячах работ описаны 
мутации онкогенов, ассоциированные с трансфор-
мацией клеток и онкогенезом; поиск конкретных 
мутаций — это практикуемый метод диагностики 
при дисплазиях и т. д. И будто бы авторы всю эту 
практику «отвергают» одним росчерком пера. Но, 
по А. В. Макрушину, онкогенез — это переход 
унитарного организма в модульное состояние, а 
опухоль — атавистический растущий готовящийся 
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к диапаузе модуль [13–17]. Следовательно, геном 
раковых клеток не должен быть поврежден мута-
циями и отличаться от генома клеток остального 
организма, а онкогенез — всего лишь реализация 
генетической программы. Такое соображение не-
давно подтверждено, неоспоримо верифицируя 
гипотезу А. В. Макрушина, — доказано, что ра-
ковые клетки при определенных условиях могут 
превратиться в нормальные. Ядра из клеток мела-
номы перемещались в яйцеклетки мыши, которые 
начинали развиваться. Из эмбрионов извлекали 
СК и помещали в бластоцисты мыши. Некоторые 
из этих эмбрионов развились в здоровых мышей. 
Важно, что СК от клонированной меланомы были 
включены в большинство, если не во все ткани 
взрослых мышей [46]. Если раковые клетки мо-
гут развиться в нормальные здоровые клетки, то 
этот факт доказывает гипотезу А. В. Макрушина: 
онкогенез — результат не накопления мута-
ций, а включения генетической программы. Эти 
мысли совпадают с мнением А. И. Голубева и 
В. М. Дильмана [2] о том, что размножение опу-
холевых клеток является их подготовкой к будущей 
дифференциации. Рак, видимо, начинается, когда 
ряд генов видоизменяется эпигенетически, причем 
последовательность ДНК сохраняется. Не исклю-
чено, что мутации онкогенов могут запускать ата-
вистическую программу соматического эмбриоге-
неза, то есть генетическую программу онкогенеза. 
Но, видимо, к исполнению «раковой увертюры» 
они все же не имеют никакого отношения. Более 
того, следовало бы учитывать результаты опытов 
Ю. А. Белоголового [26] с лягушками. Икринки 
и головастиков на разных стадиях развития поме-
щали в полость тела взрослого организма. Часть из 
них выживала, прикрепляясь внутри тела к одному 
из органов. Их ткани срастались. Кровь лягушки 
проходила в тело головастика, снабжая его клетки 
питанием и кислородом. Начиналась дедифферен-
циация головастика: наружные покровы исчезали, 
органы видоизменялись, исчезали почки конеч-
ностей, хрящевой скелет распадался: тело теряло 
форму, превращаясь в неправильный комок и т. д.; 
ткани приобретали эмбриональный характер, а их 
клетки — автономную подвижность; развитие шло 
в сторону упрощения организации. То есть в сре-
де взрослого высокоорганизованного организма 
эмбриогенез патологический и не может быть за-
вершен. Помещенные в лягушку икринки распада-
лись на отдельные клетки, которые, передвигаясь в 
ее организме, разъедали его ткани, как и раковые 
клетки. Поведение паразитарных икринок и голо-

вастиков напоминает поведение раковых клеток. 
Подобно и атавистический соматический эмбрио-
генез (рак) в пределах высокоорганизованного ор-
ганизма завершается его гибелью, что в свете из-
ложенных фактов удивления не вызывает.

Заключение

Представленный материал сводится к есте-
ственному выводу: вектор эволюции феномена 
старения шел от изначальных потенциально бес-
смертных форм ко все более и более склонным к 
старению. То есть потенциальное бессмертие — 
анцестральное свойство, но оно утрачено в ходе 
эволюции, а старение и смерть от старения — не 
обязательный, но очень желательный атрибут су-
ществования Metazoa с половым размножением, 
так как в фазу становления вида оно облегчает 
процессы видообразования, что ускоряет радиа-
цию филогенетических групп; дает отдаленные 
эволюционные преимущества — ускорение эво-
люционного процесса и темпа замены одних видов 
на другие, что создает предпосылки для эволюци-
онного прогресса. Принцип эволюции феномена 
старения — замена внешних факторов смерти не-
стареющих Metazoa запрограммированными в ге-
номе внутренними факторами смерти. Механизмы 
старения сводятся к ограничению репарационных и 
регенерационных возможностей взрослого феноти-
па и/или путем истребления пула СК или его ча-
сти. Старение — целостный процесс и не сводится 
к одному из известных клеточных процессов, кото-
рые, в свою очередь, не могут быть изначальным 
триггером этого процесса. Данные биологии старе-
ния отодвигают клеточные процессы, которые по-
ложены в основу разнообразных гипотез старения 
из изначальных причин старения во вторичные, 
третичные или вообще малозначительные причины 
(факторы) старения. Процесс старения запрограм-
мирован в геноме в неявном виде (как таковой ге-
нетической программы старения нет): видимо, пер-
вые Metazoa имели мощные системы репарации, 
которые обеспечивали потенциальное бессмертие. 
Если на каком-то этапе онтогенеза генетически за-
программировано выведение механизма репарации 
из строя, то это и есть программирование феноме-
на старения. Преимущественно, программируется 
постмитотичность клеток организма, которая явля-
ется фактором, обеспечивающим «вредоносность» 
клеточных механизмов, возрастзависимо снижая 
физиологический потенциал организма, чем увели-
чивает вероятность смерти с возрастом, и не толь-
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ко высших Metazoa. Старение — это реализация 
генетической программы, которая, зачастую, пред-
ставлена в геноме в неявном виде, определяющая 
тот или иной возрастзависимый механизм само-
уничтожения. 

Прогресс биологии старения требует пересмо-
тра ряда господствующих псевдонаучных догма-
тов; консерватизм в этом отношении совершенно 
неуместен.

Литература

1. Бойко А. Г. Дифференцировка клеток радиальной глии 

в астроциты — вероятный механизм старения млекопитаю-

щих // Журн. общ. биол. 2007(б). Т. 68. № 1. С. 35–51.

2. Голубев А. И., Дильман В. М. Онкофакторы (трансфор-

мирующие факторы роста) // Вопр. онкол. 1983. Т. 29. № 5. 

С. 86–98.

3. Дильман В. М. Четыре модели медицины. Л.: Меди-

цина, 1987.

4. Дильман В. М. О возрастном повышении деятельности 

некоторых гипоталамических центров // Тр. Ин-та физиоло-

гии им. И. А. Павлова АН СССР. 1958. Т. 7. С. 326–336.

5. Ермоленко А. Е., Перепада Е. А. Собственная гипотеза 

происхождения позвоночных и их симметрии, сегментации, 

хорды и трубчатой нервной системы // Математическая мор-

фология (Электрон. математ. и медико-биол. журн.) 2008. 

Т. 7. Вып. 1. URL: www.smolensk.ru/user/sgma/MMORPH/N-

17-html/ermolenko/ermolenko.htm

6. Зуев В. А., Автандилов Г. Г., Игнатова Н. Г., Быковская 

С. И. Искусственное старение мышей // Бюл. экспер. биол. 

2003. Т. 136. № 9. С. 325–327.

7. Зуев В. А., Викторов И. В., Бородина Н. П. и др. Накоп-

ление в стареющем мозге млекопитающих фактора, резко 

стимулирующего пролиферативную активность глии // Бюл. 

экспер. биол. 2000. Т. 129. № 3. С. 317–320.

8. Иванов А. В. Происхождение многоклеточных живот-

ных. Филогенетические очерки. Л: Наука, 1968.

9. Иванова-Казас О. М. Эволюционная эмбриология жи-

вотных. СПб.: Наука, 1995.

10. Иванова-Казас О. М. Бесполое размножение живот-

ных. Л.: Изд. ЛГУ, 1977.

11. Иванова-Казас О. М., Иванов А. В. О происхождении 

Metazoa и их онтогенеза: Критическая оценка гипотезы син-

зооспоры А. А. Захваткина // Тр. Зоол. ин-та АН СССР. 1967. 

Т. 44. С. 5–25.

12. Короткова Г. П. Происхождение и эволюция онтоге-

неза. Л: Изд. ЛГУ, 1979.

13. Макрушин А. В. Как и почему возникли механизмы 

старения и онкогенеза: гипотеза // Журн. общ. биол. 2008. 

Т. 69. № 1. С. 19–24.

14. Макрушин А. В. Первичный механизм старения: гипо-

теза // Успехи геронтол. 2006. Т. 19. С. 25–27.

15. Макрушин А. В. Эволюционные предшественники он-

когенеза и старческой инволюции // Успехи геронтол. 2004. 

Т. 13. С. 32–43.

16. Макрушин А. В. Как мог возникнуть механизм стар-

ческой инволюции // Успехи геронтол. 2001. Т. 7. С. 50–51.

17. Макрушин А. В., Худолей В. В. Опухоль как атависти-

ческая адаптивная реакция на условия окружающей среды // 

Журн. oбщ. биол. 1991. Т. 52. № 5. С. 717–722.

18. Малахов В. В. Основные этапы эволюции эукариот-

ных организмов // Палеонтол. журн. 2003. № 6. С. 25–32.

19. Марфенин Н. Н. Концепция модульной организа-

ции // Журн. общ. биол. 1999. Т. 60. № 1. С. 6–17.

20. Розанов А. Ю. Геобиологические события докем-

брия // Междунар. рабочее совещ. «Происхождение и эво-

люция биосферы» 26–29 июня 2005 г., Новосибирск, Россия: 

Сб. тез. докл. 2005. С. 38–40.

21. Розанов А. Ю. Ископаемые бактерии, седименто-

генез и ранние стадии эволюции биосферы // Палеонтол. 

журн. 2003. № 6.С. 41–49.

22. Фролькис В. В., Безруков В. В., Богацкая Л. Н. и др. 

Старение мозга. Л.: Наука, 1991. С. 223–225.

23. Шмидт-Ниелсен К. Размеры животных: почему они 

так важны? М.: Мир, 1987.

24. Beausejour C.M., Campisi J. Balancing regeneration and 

cancer // Nature. 2006. Vol. 443. P. 404–405.

25. Bell G. Dividing they stand // Nat. Hist. 1992. № 2. 

P. 36–37.

26. Belogolowy G. Die Einwirkung parasit ren Lebens auf 

das sich entwickelnde Amphibienei (den «Laichball») // Arch. 

Entwicklung Org. 1918. B. 43. S. 409–694.

27. Boyko O. G. Do mammals die young!? An age-dependent 

mechanism of mammals self-destruction // Ukr. Bioorg. Acta. 

2004. Vol. 1–2. P. 3–12.

28. Buffenstein R. Negligible senescence in the longest living 

rodent, the naked mole-rat: insights from a successfully aging 

species // J. Comp. Physiol. B. 2008. Vol. 178. P. 439–445.

29. Burighel P., Brunetti R., Zaniolo G. Hibernation of the co-

lonial ascidian, Botrylloides leachi (Savogni) // Boll. Zool. 1976. 

Vol. 43. P. 239–301.

30. Chapman G. Individuality and modular organisms // Biol. 

J. Linn. Soc. 1981. Vol. 15. P. 177–184.

31. D’Angelo M. A., Raices M., Panowski S. H., Hetzer M. W. 

Age-dependent deterioration of nuclear pore complexes causes 

a loss of nuclear integrity in postmitotic cells // Cell. 2009. 

Vol. 136. P. 284–295.

32. Dewel R. A. Colonial origin for Eumetazoa: major mor-

phological transitions and the origin of Bilaterian complexity // 

J. Morph. 2000. Vol. 243. P. 35–74.

33. Dewel R. A., Budd G. E. Origin of coelomate Bilaterians 

from a diploblastic colonial «Cnidarians»: implications for in-

terpretation of the ediacaran fauna and the early history of 

Metazoans // Geol. Soc. Ann. Meet. 1998. Vol. 30. P. A232.

34. Dilman V. M. Ontogenetic model of aging and disease 

formation and mechanisms of natural selection // J. Theor. Biol. 

1986. Vol. 118. P. 73–81.

35. Dilman V. M. The law of deviation of homeostasis and dis-

ease of aging. Boston: J. Wright PSG Inc., 1981.

36. Dilman V. M. Age-associated elevation of hypothalamic, 

threshold to feedback control, and its role in development, aging, 

and disease // Lancet. 1971. № 1 (7711). P. 1211–1219.

37. Drisch H. Studien ber Regenerationsvermogen der 

Clavelina lepadiformis // Arch. Ent.-Mech. Org. 1902. Bd. 14. 

S. 247–287.

38. Falkowski P. G., Katz M. E., Milligan A. J. et al. The rise of 

oxygen over the past 205 million years and the evolution of large 

placental mammals // Science. 2005. Vol. 309. P. 2202–2204.

39. Fedonkin M. A. The origin of the Metazoa in the light of the 

Proterozoic fossil record // Paleont. Res. 2003. Vol. 7. P. 9–41. 

www.vend.paleo.ru/pub/Fedonkin_2003.pdf 

40. Finch C. E. Neurons, Glia, and Plasticity in Normal Brain 

Aging. In: IHF Workshop on Brain and Behavior in Different Stages 

of Human Life // Adv. Gerontol 2002. Vol. 10. P. 35–39.

41. Gardner S. N., Mangel M. When can clonal organism es-

cape senescence? // Amer. Nat. 1997. Vol. 150. P. 462–490.

42. Hampton D. W., Seitz A., Chen P. et al. Altered CNS re-

sponse to injury in the MRL/MpJ mouse // Neuroscience. 2004. 

Vol. 127. P. 821–832.

43. Harper J. L. The Population Biology of Plants. N. Y.: 

Academic Press, 1977.

44. Heber-Katz E. Spontaneous Regeneration of a Mam-

mal — The MRL Mouse – Edmonton Aging Symposium. 2007. 



29

УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2010 • Т. 23, № 1

Edmonton. URL: www.edmontonagingsymposium.com/index.

php?pagename=eas_speaker

45. Heber-Katz E., Clark L., Gourevitch D., Zhang X.-M. The 

Wistar Institute. Annual Progress Report: 2003 Formula Grant / 

In: Annual C.U.R.E. Report. Annual Progress Report for The 

Wistar Institute. 2004–2005. Pennsylvania Department of Health. 

P. 6–9.

46. Hochedlinger K., Blelloch R., Brennan C. et al. Repro-

gram ming of a melanoma genome by nuclear transplantation // 

Genes Dev. 2004. Vol. 18. P. 1875–1885.

47. Ji Q., Luo Z., Chong-Xi Y., Tabrum A. R. A Swimming 

Mammaliaform from the Middle Jurassic and Ecomorphological 

Diversification of Early Mammals // Science. 2006. Vol. 311. 

P. 1123–1127.

48. Lamberts S. W. J., Beld A. W., Lely A. J. The endocrinol-

ogy of aging // Science. 1997. Vol. 278. P. 419–425.

49. Lauzon R. J., Ishizuka K. J., Weissman I. L. Cyclical gen-

eration and degeneration of organs in a colonial urochordate in-

volves crosstalk between old and new: a model for development 

and regeneration // Dev. Biol. 2002. Vol. 249. P. 333–348.

50. Leferovich J. M., Bedelbaeva K., Samulewicz S. et al. 

Heart regeneration in adult MRL mice // Proc. nat. Acad. Sci. 

USA. 2001. Vol. 98. P. 9830–9835.

51. Martin T. Early mammalian evolutionary experiments // 

Science. 2006. Vol. 311. P. 1109–1110.

52. Martinez D. E. Senescence and rejuvenation in asexual 

metazoans // In: Reproductive biology of the invertebrates. 

Vol. 11. Progress in asexual reproduction / Hughes R.N., ed. N. 

Y.: John Wiley and Sons, 2002. P. 115–140.

53. Martinez D. E. Mortality patterns suggest lack of senes-

cence in hydra // Exp. Geront. 1998. Vol. 33. P. 217–225.

54. Martinez D. M., Levinton J. S. Asexual Metazoans un-

dergo senescence // Proc. nat. Acad. Sci. USA. 1992. Vol. 89. 

P. 9920–9923.

55. Mukai H., Watanabe H. In vitro delayed senescence of 

extirpated buds from zooids of the colonial tunicate Botryllus 

schlosseri // J. Morphol. 1976. Vol. 148. P. 337–362.

56. Orive M. E. Senescence in organisms with clonal repro-

duction and life histories // Amer. Nat. 1995. Vol. 145. P. 90–108.

57. Parrinello S., Coppe J. P., Krtolica A., Campisi J. Stromal-

epithelial interactions in aging and cancer: senescent fibroblasts 

alter epithelial cell differentiation // J. Cell Sci. 2005. Vol. 118. 

P. 485–496.

58. Putnam N. H., Butts T., Ferrier D. E. K. et al. The amphio-

xus genome and the evolution of the chordate karyotype // 

Nature. 2008. Vol. 453. P. 1064–1072. 

59. Rando T. A. The adult muscle stem cell comes of age // 

Nat. Med. 2005. Vol. 11. P. 829–831.

Adv. gerontol. 2010. Vol. 23, № 1. P. 21–29

A. G. Boyko, Yu. A. Labas , A. V. Gordeeva

AN OUTLINE ON THE PHYLOGENETIC HISTORY OF METAZOA AGING PHENOMENON

(TO THE STUDY OF CREATING A COMMON METAZOA AGING THEORY)
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The evolution of aging phenomenon in Metazoa was from the very beginning developing from po-

tentially immortal forms to those more prone to aging. Potential immortality is an ancestral feature 

gradually lost in the course of evolution; at the same time aging and death resulting from aging are 

not obligatory but highly desirable property of existence of Metazoa with gamogenesis; this is a pre-

requisite of evolutionary progress as it facilitates species formation processes accelerating phyloge-

netic groups radiation and thus gives certain outlying evolutionary advantages, namely, accelerating 

the evolutionary process and the speed of substitution of one species by others. The main principle 

of aging phenomenon evolution is as follows: it’s the substitution of internal factors of death of non-

aging Metazoa with external ones programmed in genome. Aging mechanisms add up to limitation of 

repairing and regeneration capabilities of adult phenotype and/or by extermination of the whole pool 

of stem cells or its part only. Aging is a holistic process and it can’t be drawn down to one of the known 

cellular processes which in their turn can’t be the initial trigger of this process that is programmed in the 

genome in a vague form (there is no aging program as it is): if at some stage of ontogenesis the repara-

tion mechanism disablement is genetically programmed then this is really the aging phenomenon pro-

gramming. Mainly full or partial postmitotic design of an organism is programmed, and it is in its turn a 

factor securing the «harmfulness» of cellular mechanisms, decreasing the physiological potential of an 

organism with age. By this it increases the chances of mortality among Metazoa species. On the whole 

the presented material points to the fact that to develop a common aging theory of Metazoa we don’t 

have to substantially replenish the database of biological science, but we need a new understanding of 

known facts, which determine the initial cognitive position. 

Kew words: Metazoa, aging, evolution, cellular mechanisms, a common aging theory of Metazoa
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В статье представлен сравнительный анализ процес-

са старения населения в контексте демографического 

перехода. Приведены значения основных медико-

демографических показателей старения населения 

для России и развитых стран. Проанализированы ре-

зультаты прогнозов ООН, вероятностных прогнозов 

общей численности и ряда характеристик возрастно-

половой структуры для населения РФ. Убедительно по-

казано состояние демографического неблагополучия в 

России. Особое внимание уделено демографическим и 

профессиональным рискам сокращения численности 

населения рабочего возраста, увеличению нагрузки на 

трудоспособное население. Доказана необходимость 

дальнейших исследований, посвященных использо-

ванию геропротекторов и современных геронтотех-

нологий в качестве средств и методов профилактики 

преждевременного снижения профессиональной ра-

ботоспособности, замедления процессов старения ра-

ботающих, снижения уровня смертности и увеличения 

профессионального долголетия.

Ключевые слова: демография, старение населения, 

смертность, депопуляция, демографические риски, 

гендерные различия, трудовые ресурсы, коэффициент 

демографической нагрузки, профессиональные риски, 

ускоренное старение

Современная демографическая ситуация в мире 
характеризуется увеличением средней продолжи-
тельности предстоящей жизни человека, сниже-
нием уровня рождаемости, увеличением удельно-
го веса лиц пожилого и старческого возраста. По 
данным ВОЗ, в настоящее время число лиц 60 
лет и старше достигло 590 млн, а к 2020 г. будет 
насчитывать 1 млрд чел., 700 млн из которых бу-
дут проживать в развивающихся странах. Резкое 
постарение населения и развитие хронических за-
болеваний с возрастом приводит ко все большему 
вложению средств в программы лечения лиц пожи-
лого и старческого возраста и увеличению объема 
выплат пенсионного и социального обеспечения без 
ощутимой отдачи обществу результатов такого ис-
пользования материальных ресурсов [27].

Данные процессы приводят к существенно-
му увеличению коэффициента демографической 
нагрузки на общество (числа лиц в дорабочем 

и послерабочем возрасте в расчете на 1000 лиц 
трудоспособного возраста), что весьма осложня-
ет экономическую ситуацию в стране и вызывает 
значительные структурные изменения в сфере за-
нятости, социальной помощи и обеспечения ухода 
за нетрудоспособными. В частности, работающие, 
в первую очередь лица трудоспособного возраста, 
вынуждены повышать производительность труда и 
продуктивность, увеличивая, тем самым, ассигно-
вания в пенсионные фонды. Население трудоспо-
собного возраста, которое представляет основные 
трудовые ресурсы, составляло в России в 2001 г. 
59,3 % от общей численности населения страны. 
Только сохранение здоровья и предупреждение 
преждевременного старения имеющихся трудо-
вых ресурсов позволит им выдержать этот груз в 
условиях общей тенденции постарения населения. 
Свидетельством осознания мировой обществен-
ностью серьезности данной проблемы является 
«Программа ООН по исследованиям старения в 
XXI столетии», инициированная в 1999 г. [58].

Вместе с тем, в России сложилась несколько 
иная медико-демографическая ситуация, для ко-
торой характерны снижение рождаемости, рост 
смертности по всем определяющим классам при-
чин, резкий рост преждевременной смертности, 
сверхсмертность трудоспособного населения от 
неестественных причин (за последние годы она 
составила свыше 520 тыс. чел. в год), снижение 
средней продолжительности предстоящей жиз-
ни, что в сочетании с ростом числа лиц пожилого 
и старческого возраста может привести к депопу-
ляции населения и дефициту трудового потенциа-
ла. Превышение смертности над рождаемостью в 
1,8 раза в России — самый высокий показатель в 
мире [28]. Закономерности изменения демографи-
ческих показателей, в первую очередь возрастных 
коэффициентов смертности, сформировали спе-
цифические особенности постарения российско-
го населения, связанные не только с увеличением 
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доли пожилых (по календарному возрасту) людей 
вследствие снижения рождаемости, но и с биологи-
ческим постарением лиц, формально не относящих-
ся к категории пожилых, то есть со снижением тру-
дового потенциала не только за счет численности, 
но и за счет качественного состояния населения.

Нынешняя российская ситуация сложилась в 
результате воздействия трех главных процессов:  
демографического перехода от традиционной мо-
дели воспроизводства населения (с высокой рож-
даемостью) к современной (с низкими рождаемо-
стью и смертностью), имеющей мировой характер; 
влияния советского демографического наследия; 
воздействия современных (переходного периода) 
социально-экономических процессов. Россия всту-
пила в третье тысячелетие в условиях сокращения 
численности своего населения. Этот процесс начал-
ся в первой половине 90-х гг. Еще раньше с 1986 г. 
стал уменьшаться общий прирост численности на-
селения. Уже в 1991 г. общий прирост населения 
был меньше, чем в 1986 г., почти в 8 раз. С этого 
времени население России практически перестало 
расти. 1992 г. — начало длительного затяжного 
периода депопуляции. С этого времени до 2001 г. 
включительно среднегодовое число умерших пре-
высило число родившихся на 777 тыс. чел., при-
чем за 1999–2001 гг. — на 943 тыс. Как видно из 
табл. 1, вследствие естественной убыли населения 
страны его численность уменьшилась за десятиле-
тие (1992–2001 гг.) почти на 7,8 млн чел.

Начавшийся рост показателей рождаемости не 
вселяет пока надежд на то, что Россия достигла 
«дна», от которого начнется подъем рождаемости. 
«Демографическая яма» ожидает Россию после 
2010 г. К тому же, не происходит пока сколько-
нибудь заметных изменений в уровне рождаемо-
сти: коэффициенты суммарной рождаемости оста-
ются крайне низкими (не превышают 1,2 ребенка). 
Внешне похожие процессы в России и развитых 
странах имеют принципиально разную природу. 
Суть в том, что депопуляция в России протекает 
под двойным давлением. Во-первых, она обуслов-
лена уникально низкой даже по меркам развитых 

стран рождаемостью (коэффициент суммарной 
рождаемости составляет 1,2–1,3 при уровне, не-
обходимом хотя бы для простого воспроизводства 
населения в 2,15). Во-вторых, и это главное, она 
определяется катастрофически высоким уровнем 
смертности. Аналоги российским показателям 
смертности населения можно найти лишь среди 
слаборазвитых стран (к настоящему времени сред-
няя продолжительность жизни в России на 12–15 
лет ниже, чем в большинстве европейских стран). 
Сохранение нынешних тенденций воспроизводства 
жителей может привести к тому, что численность 
населения России к началу 2025 г. сократится 
до 125–135 млн чел., а к 2050 г. — до 100 млн. 
Острота депопуляционной ситуации в России фор-
мируется не только за счет низкой рождаемости, 
но, прежде всего, за счет сверхсмертности. Одна 
из ключевых проблем российской смертности за-
ключается в том, что возраст смерти от всех групп 
причин намного ниже, чем в более развитых стра-
нах. По сравнению с группой депопуляционных 
европейских стран (Австрия, Бельгия, Германия 
и др.), где естественная убыль составляет 0,1–0,7 
на 1 000 населения, российские параметры депо-
пуляции (4,8; 6,4 и 6,7 на 1 000 населения, соот-
ветственно, в 1998, 1999 и 2000 гг.) в десятки раз 
больше. Более того, в четырех из семи наиболее 
развитых стран мира сохраняется устойчивый есте-
ственный прирост населения при близких с Россией 
уровнях рождаемости: в Великобритании — 1,6; 
Франции — 3,4; Канаде — 4,8 и США — 
5,6 ‰. Углубление депопуляции, как и неблагопо-
лучие миграционной ситуации в России не сводятся 
лишь к проблемам изменения направлений мигра-
ционных потоков, сокращения сальдо внешней 
миграции, уменьшения численности населения и 
ухудшения его структуры. Значение этих проблем 
определяется стратегическими последствиями, 
возможными изменениями структуры населения, 
тем, насколько страна сможет успешно осущест-
влять программы социально-экономического раз-
вития. В 1994–2000 гг. объем трудовой миграции 
по контролируемым государством каналам возрос, 

Таблица 1

Динамика естественного движения населения России в 1992–2001 гг., на 1 000 чел.

Показатель
Годы

1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001

Число родившихся 1588 1379 1408 1364 1305 1260 1283 1215 1267 1309

Число умерших 1807 2129 2301 2204 2082 2016 1989 2144 2225 2252

Естественная убыль –220 –750 –893 –840 –778 –756 –705 –929 –958 –943
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примерно, в 5 раз. Тем не менее, он остается, при-
близительно, вдвое меньшим, чем объем эмигра-
ции, и не восполняет при этом естественной убыли 
населения страны (рис. 1). В 1991–2000 гг. толь-
ко Европейский Север и Северо-Восток потеряли 
в результате миграции свыше 900 тыс. чел. За 
этой цифрой стоит разрушение демографического 
и трудового потенциала, создававшегося из многих 
поколений мигрантов, которые прошли трудную 
медико-биологическую адаптацию и приобрели 
опыт работы в экстремальных условиях. Наиболее 
тревожная ситуация в Магаданской области и 
Чукотском АО, население которых с 1989 по 
2000 г. сократилось в 1,8 раза.

Согласно данным Госкомстата России, в 2001 г. 
из 144,8 млн жителей около 84,5 млн находились 
в трудоспособном возрасте. Так как с 1992 г. число 
умерших устойчиво превышает число рожденных, 
убыль составила более 12,3 млн чел. и была только 
на 5,5 млн компенсирована миграционным приро-
стом [18]. Однако если общая численность населе-
ния страны за последние 12 лет сократилась более 
чем на 6,6 млн чел., или почти на 4 %, то числен-
ность занятого — более чем на 12 млн, то есть поте-
ри лиц трудоспособного возраста опережают потери 
населения в целом [21]. С 2007 г. резко возрастает 
убыль численности трудовых ресурсов, которая к 
2010 г. достигнет 1 млн чел. в год, а затем увели-
чится до 1,5 млн в год. Согласно среднему варианту 
прогноза Росстата, за 2009–2025 гг. ее убыль со-
ставит 14 млн чел. Прогноз динамики численности 

населения России в 2005–2050 гг. представлен на 
рис. 2 (по прогнозу ООН). В частности, уровень 
смертности населения трудоспособного возраста 
от неестественных причин — несчастных случаев, 
отравлений и травм, в том числе производственно 
обусловленных, в настоящее время соответству-
ет аналогичным показателям в России столетней 
давности и почти в 2,5 раза превышает показа-
тели, зарегистрированные в развитых странах (в 
3–5 раз — для мужчин и более чем вдвое — для 
женщин), в 1,5 раза — в развивающихся стра-
нах. Смертность трудоспособного населения пре-
вышает аналогичный показатель по Евросоюзу в 
4,5 раза [19]. За период с 1986–1987 по 2003 г. 
смертность в отдельных возрастных группах тру-
доспособного населения возросла в 1,6–2,3 раза 
у мужчин и 1,6–2,1 раза у женщин. Самый вы-
сокий темп роста смертности (в 2 раза и более) 
наблюдался у мужчин 25–50 лет, у женщин — 
25–40 лет, то есть у лиц, не достигших даже пред-
пенсионного возраста [20, 22]. В целом, для со-
стояния и перспектив рынка труда самое большое 
значение имеет сокращение занятости возрастной 
группы 30–49 лет как наиболее производитель-
ной рабочей силы, обладающей большим опытом, 
трудовыми навыками и высокой квалификацией. 
Масштаб убыли населения до последнего времени 
оставался угрожающе большим. В 2001–2006 гг. 
Россия ежегодно теряла 0,5 % населения — це-
лую область (примерно равную Новгородской 
или Костромской) или крупный город (такой как 
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Краснодар или Барнаул) [16, 17]. Сохранение 

темпов снижения численности трудоспособного 

населения России приведет к росту коэффициента 

демографической нагрузки до 750–820 к 2020–

2025 гг., а в перспективе — и до 900–1 000 к 

2050 г., что неблагоприятно скажется на формиро-

вании рынка труда и темпах экономического роста. 

Прогноз динамики среднего возраста трудоспо-

собного населения России (по прогнозу ООН) в 

2005–2050 гг. представлен на рис. 3.
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Анализ гендерных различий показателей ста-
рения и смертности в России выявил превыше-
ние смертности мужчин трудоспособного возрас-
та в 5–7 раз по сравнению с таковой у женщин. 
В 2001 г. продолжительность жизни женщин со-
ставила 72,3 года, мужчин — 58,9 года. В резуль-
тате, сложился беспрецедентный — более чем в 13 
лет — разрыв в средней продолжительности жизни 
между мужчинами и женщинами. Следовательно, 
среднестатистический российский мужчина не до-
живает до пенсионного возраста, то есть умирает, 
будучи в трудоспособном возрасте. В соответствии 
с прогнозом Минэкономразвития России, тенден-
ция к сокращению численности трудоспособного 
населения сохранится, и в ближайшие 10–15 лет 
число работающих снизится до 50,1 млн чел., при 
этом общие потери рабочей силы за 2006–2015 гг. 
составят более 10 млн чел. В данной ситуации клю-
чевым условием поддержания высоких темпов ро-
ста российской экономики становится рост произ-
водительности труда.

Негативные тенденции четко просматриваются 
и в профессиональной заболеваемости. Ежегодно 
во всем мире по причинам, связанным с трудовой 
деятельностью, погибает около 2 млн чел. Согласно 
последним оценкам Международной организа-
ции труда, основанным на статистических данных 
за 1998 г., в 2000 г. производственные факторы 
были причиной смерти 2 млн чел. Согласно данным 
Федеральной инспекции труда, общее количество 
пострадавших со смертельным исходом в России в 
2001 г. составило 6 153 чел. Еще около 160 млн чел. 
по всему миру страдают от заболеваний, связанных 
с трудовой деятельностью. В каждом третьем слу-
чае болезнь приводит к потере трудоспособности 
на 4 рабочих дня и более. Общее количество не-
счастных случаев на производстве по всему миру 
(как приведших к смертельному исходу, так и без 
него) оценивается в 270 млн в год. При этом, 
большинство смертей, несчастных случаев на про-
изводстве и профессиональных заболеваний можно 
предотвратить [25].

Основными причинами смертности в связи с 
трудовой деятельностью — в целом по миру — 
считаются следующие.

I. Раковые заболевания, возникновение ко-
торых связано с условиями трудовой деятельно-
сти (32 %).

Основные и устранимые причины:
– асбест;
– канцерогенные химические вещества и про-

цессы;

– ионизирующее излучение радиоактивных 
материалов, радон, ультрафиолетовое облучение;

– кремниевая и другая канцерогенная пыль;
– пребывание в одном производственном по-

мещении с курящими людьми (пассивное курение);
– выхлопные газы дизельных двигателей и си-

ловых установок.
II. Сердечно-сосудистые заболевания, воз-

никновение которых связано с условиями тру-
довой деятельности (23 %).

Основные и устранимые причины:
Сердечно-сосудистые заболевания
– посменная работа и ночной труд, ненормиро-

ванный рабочий день (сюда же относится и смерть 
в результате перегрузки на работе, получившая 
специальное обозначение «кароши»);

– напряженный характер труда из-за сочета-
ния высоких требований, предъявляемых к работ-
нику, и жестко регламентированного графика ра-
боты, что ведет к гипертонии и высокому уровню 
содержания в крови «гормонов стресса», например 
у водителей автобусов;

– шум;
– высокая степень риска получить травму;
– химические вещества, такие как дисульфит 

углерода, нитроглицерин, свинец, кобальт, угарный 
газ (литейное производство, регулирование движе-
ния автотранспорта), вещества и соединения, вы-
деляющиеся при горении, мышьяк, сурьма;

– нахождение в одном производственном по-
мещении с курящими людьми.

Заболевания, вызванные нарушением кро-
вообращения головного мозга

– посменная работа;
– пребывание в одном производственном по-

мещении с курящими людьми.
III. Несчастные случаи на производстве 

(19 %).
Основные и устранимые причины:
– отсутствие на предприятии или в компании 

четкой политики в области охраны и гигиены тру-
да, соответствующей организационной структуры 
и механизма сотрудничества между трудящимся и 
работодателями, отсутствие системы управления 
мероприятиями в области охраны и гигиены труда;

– низкая культура охраны труда;
– недостаточный уровень осознания проблемы, 

слабая осведомленность относительно имеющегося 
опыта в решении данных проблем, отсутствие цен-
тров технической информации;

– отсутствие соответствующей государствен-
ной политики, а также правоприменительной и 
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консультативной практики, трехстороннего со-
трудничества или низкая эффективность проводи-
мой политики и механизмов ее реализации;

– отсутствие стимулирующей системы выпла-
ты компенсации (основанной на трудовом стаже);

– отсутствие или недостаточная развитость 
медицинских служб, занимающихся охраной здо-
ровья трудящихся;

– отсутствие научных исследований и соответ-
ствующих статистических данных, необходимых 
для определения первоочередных задач;

– отсутствие эффективной системы подготов-
ки и обучения на всех уровнях.

IV. Инфекционные заболевания, возникно-
вение которых связано с условиями трудовой 
деятельности (17 %).

Основные и устранимые причины:
– инфекционные и паразитарные болезни (ма-

лярия, заболевания вирусной и бактериальной эти-
ологии, шистосомоз, трипаносомоз африканский 
(сонная болезнь), зооноз и пр.);

– питьевая вода плохого качества, плохое со-
стояние канализационных систем;

– несоблюдение санитарно-гигиенических тре-
бований, отсутствие необходимых знаний.

На основании избранной системы компенсаций 
специалисты Международной организации труда 
подсчитали, что 4 % валового внутреннего продук-
та ежегодно теряется по причине несчастных слу-
чаев и заболеваний, связанных с трудовой деятель-
ностью (это средний мировой показатель). Страна 
или регион, где их число выше, теряет более зна-
чительную часть своего национального богатства. 
В 2001 г. 4 % мирового валового внутреннего про-
дукта равнялись более 1 251 353 долларам США.

За последнее десятилетие в России зарегистри-
ровано свыше 120 тыс. больных с впервые установ-
ленным диагнозом профзаболевания, 97 % из ко-
торых — хронические заболевания (отравления), 
влекущие за собой ограничение профессиональной 
пригодности и преждевременное снижение тру-
доспособности. Отмечается утяжеление течения 
профзаболеваний и рост числа неблагоприятных 
исходов [21]. В промышленности, строительстве, 
транспорте и связи более 3,6 млн чел. занято на ра-
ботах в условиях повышенной запыленности и зага-
зованности воздуха рабочей зоны, 2,5 млн чел. — 
на работах с повышенным уровнем шума, ультра- и 
инфразвука, около 500 тыс. чел. — под воздей-
ствием повышенного уровня вибрации. Во вред-
ных производственных условиях, не отвечающих 
санитарно-гигиеническим нормам, работает 21,4 % 

от общей численности работающих в промышлен-
ности (каждый пятый), почти по 10 % — в строи-
тельстве и на транспорте, около 3 % — в связи. 
Наиболее высокие показатели профессиональной 
заболеваемости констатируются в угольной, энер-
гетической, станкоинструментальной и автомо-
бильной промышленности, тяжелом, строительно-
дорожном, тракторном и сельскохозяйственном 
машиностроении, цветной и черной металлургии; 
высок уровень производственного травматизма 
и связанных с ним трудопотерь на предприятиях 
горнодобывающей, лесозаготовительной, дере-
вообрабатывающей, целлюлозно-бумажной про-
мышленности. Продолжается рост смертности от 
несчастных случаев на производстве, ежегодно по 
этой причине погибает около 6 тыс. чел. Уровень 
производственного травматизма с летальным исхо-
дом на российских предприятиях в 5–8 раз выше, 
чем в экономически развитых странах [20, 22].

Таким образом, сложившаяся в настоящее вре-
мя в России медико-демографическая ситуация, 
особенно при сохранении существующего уровня 
смертности лиц трудоспособного возраста, в доста-
точно короткий срок может привести к реальному 
дефициту трудовых ресурсов, что, в свою очередь, 
будет объективно препятствовать созданию устой-
чивой финансово-экономической и ресурсной базы 
государства, дальнейшему экономическому раз-
витию страны и росту ее валового национального 
продукта. Согласно государственной Концепции 
демографической политики РФ, решение зада-
чи по сокращению уровня смертности населения, 
прежде всего граждан трудоспособного возраста, 
должно включать в себя одним из основных пун-
ктов «сокращение уровня смертности и травма-
тизма от несчастных случаев на производстве и 
профессиональных заболеваний за счет перехода в 
сфере охраны труда к системе управления профес-
сиональными рисками (включая информирование 
работников о соответствующих рисках, создание 
системы выявления, оценки и контроля таких ри-
сков), а также за счет экономической мотивации 
для улучшения работодателем условий труда» [23].

Наряду с этим, актуальные проблемы старения 
трудовых ресурсов характеризуются увеличением 
среднего возраста рабочего и количества пожилых 
рабочих, наличием категорий работ, где отмечается 
ускоренное профессиональное старение, прекра-
щение труда до наступления пенсионного возраста, 
связанное с несоответствием требований, предъ-
являемых данной профессией, функциональным 
возможностям ускоренно стареющего организма. 



36

А. С. Башкирёва

Немногочисленные литературные данные, посвя-
щенные изучению преждевременного снижения 
профессиональной работоспособности и ускорен-
ного старения работников различных профессио-
нальных групп, представлены в табл. 2. 

Из приведенных данных становится очевид-
ным, что проблема охраны здоровья работающего 
населения носит государственный характер и со-
держит целый ряд нерешенных первоочередных 
задач, одна из которых — профилактика уско-
ренного и (или) преждевременного старения ра-
ботающих во вредных производственных усло-
виях. Решение этой задачи требует разработки и 
использования принципиально новых подходов и 
современных высоких технологий для количествен-
ной оценки процесса старения, повышения профес-
сиональной работоспособности и качества жизни 
людей при снижении реальных темпов старения с 

целью увеличения продолжительности активной 
трудоспособной жизни. Количественная оценка 
процесса старения работающего является важным 
и необходимым звеном системы предварительных 
(при приеме на работу) и периодических (во вре-
мя работы) медицинских осмотров, позволяющим 
оптимизировать профилактику многих профессио-
нальных и производственно обусловленных заболе-
ваний, а также необходимым этапом для разработ-
ки мер воздействия на процесс старения и должна 
отражать разносторонность и разновременность 
старения различных органов и систем, индивиду-
альные особенности старения конкретного челове-
ка. Клинико-функциональный и научный анализ 
изменений по возрасту и стажу профессиональной 
работоспособности и темпов старения необходимо 
проводить в различных профессиональных группах 
с позиций системного подхода для установления 

Таблица 2

Ускоренное старение и преждевременное снижение профессиональной работоспособности работающих

Контингент Возраст и работоспособность
Литературный 

источник

Водители городских 
автобусов и грузового 
автотранспорта

У водителей пожилого возраста достоверно ниже скорость перцептивно-
моторной и сенсорно-перцептивной реакции, ухудшается когнитивная 
функция, что значительно снижает профессиональную работоспособность и 
увеличивает риск аварийных ситуаций

[39, 40, 41, 43, 51]

Водители в возрасте 
55 лет и старше

Водители старше 55 лет быстрее устают, у них снижены психические, пер-
цептивные и сенсомоторные способности, внимание, реактивность, визуаль-
ная и когнитивная функции, что достоверно повышает риск возникновения 
дорожно-транспортных происшествий (ДТП)

[40, 47–50, 53]

Водители грузового 
автотранспорта

С увеличением возраста и длительности водительского стажа мнестические 
функции подвергаются количественным и качественным изменениям, кото-
рые выражаются в уменьшении объема запоминаемого материала, удлинении 
процесса запоминания и снижении его точности. Вместе с тем, снижение 
мнестических функций у водителей наступает на 10–15 лет быстрее, чем у 
других категорий работающих

[12, 13, 15]

Возрастные изменения показателей умственной и физической работоспо-
собности носят преждевременный характер и являются индикатором риска 
старения, тогда как длительный водительский стаж — реальным фактором 
риска, ускоряющим процесс старения

[14, 15, 36]

256 водителей легко-
вых автомобилей-
такси, Сингапур

Анализ состояния здоровья водителей двух возрастных групп показал, что 
у пожилых водителей (45–63 года) достоверно выше уровень глюкозы крови 
(p<0,05), ниже острота зрения (p<0,01), чаще встречается артериальная 
гипертензия, снижены скорость реакции (p<0,01) и психомоторные спо-
собности (p<0,01), выше количество ошибок при психофизиологическом 
тестировании (p<0,05) по сравнению с молодыми (28–44 года). Эти изменения 
были обусловлены не столько возрастом водителей, сколько длительностью 
водительского стажа

[44]

Водители городских 
автобусов и грузового 
автотранспорта

Ускоренное старение организма водителя, сопровождающееся дегенератив-
ными процессами и широким спектром соматической патологии, приводит 
к ухудшению сенсорной, перцептивно-моторной реакции и когнитивных 
способностей, что, в свою очередь, является причиной снижения умствен-
ной работоспособности, скорости переработки информации, реагирования и 
принятия решения, которые, в свою очередь, уменьшают профессиональную 
надежность водителя

[37, 42, 46, 57, 61]

Водители грузового 
автотранспорта двух 
возрастных групп: 
40–59, 60 лет и более 

Сравнительный анализ частоты ДТП в двух возрастных группах показал, что 
водители в возрасте 60 лет и более в большей степени подвержены разным за-
болеваниям и достоверно чаще делают ошибки во время вождения, вследствие 
чего в этой возрастной группе достоверно выше показатель аварийности

[52, 55, 56, 60]
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специфических для каждой категории труда па-
тофизиологических механизмов истощения функ-
циональных резервов и адаптационного потенциа-
ла, лежащих в основе преждевременного и (или) 
ускоренного старения работающих во вредных 

производственных условиях. Изменения по воз-
расту и стажу, лимитирующие профессиональную 
работоспособность, приводящие к ограничению 
диапазона функциональных возможностей рабо-
тающих, снижению их надежности и ускорению 

Контингент Возраст и работоспособность
Литературный 

источник

Водители грузового 
автотранспорта

Выявлена «группа риска» с явлениями ускоренного старения — 40–49-летние 
водители со стажем работы 15–19 лет. Установлено преждевременное суже-
ние диапазона приспособительных реакций сердечно-сосудистой системы на 
субмаксимальную физическую нагрузку.

[9, 11, 14]

Выявлена зависимость преждевременного старения организма водителя от 
степени воздействия комплекса неблагоприятных факторов производственной 
среды и трудового процесса

[7, 32, 30]

У водителей в возрасте 40–49 лет обнаружено преждевременное снижение 
объема непосредственной и оперативной памяти, количества и качества пси-
хической продуктивности, объема внимания и мыслительных способностей, 
связанное с длительностью водительского стажа

[8, 13, 14, 15]

С помощью физиологических и психофизиологических биомаркеров старе-
ния, интегральных показателей биологического возраста и темпа старения 
установлен феномен ускоренного старения, обусловленный не столько воз-
растными изменениями, сколько влиянием длительности водительского стажа

[10, 31, 33, 35]

Установлено преждевременное снижение физической работоспособности и 
ускорение темпа старения организма водителя при длительности профессио-
нального стажа 15 лет и более 

[9, 34]

Водители в возрасте 
55 лет и старше

У водителей старше 55 лет достоверно снижены внимание, скорость психо-
моторной реакции, способность принимать решение и умственная работоспо-
собность, что значительно уменьшает их надежность в системе «водитель–
автомобиль–среда движения». В этой возрастной группе водителей частота 
возникновения аварийных ситуаций выше в 3–4 раза, а ДТП на перекрестках 
встречаются чаще в 15 раз

[38, 45, 54, 59, 62]

Рабочие горнообога-
тительного комбината 
по освоению Курской 
магнитной аномалии

Длительное воздействие электромагнитных полей Курской магнитной анома-
лии является фактором риска преждевременного старения работающих

[6]

Авиатехники и авиа-
инженеры по обслу-
живанию воздушных 
судов аэропортов 
«Домодедово» и 
«Шереметьево-I и II»

По показателям биологического возраста установлено ускорение темпов ста-
рения авиатехников и авиаинженеров, в среднем, на 6,8 года, условия труда 
которых относятся к классу вредности 3.3–3.4, четко коррелирующее с повы-
шением заболеваемости с временной утратой трудоспособности в этой группе

[2]

Металлурги 
плавильно-литейных, 
кузнечных, про-
катных цехов 
Верхнесалдинского 
металлургического 
производственного 
объединения (ОАО 
«Корпорация ВСМО-
“АВИСМА”»)

Преждевременное постарение и повышенный риск нарушения здоровья 
наблюдается в профессиональных группах кузнецов, прокатчиков, плавиль-
щиков, условия труда которых относятся к классам вредности 3.4 и 4.3, 
четко коррелирующее с повышением заболеваемости с временной утратой 
трудоспособности и увеличением числа хронических профессиональных 
заболеваний

[3]

Пациенты Самарского 
областного центра 
профпатологии

Изучены показатели биологического возраста у пациентов с пылевыми 
бронхитами и пневмокониозами от воздействия известняково-доломитовой 
пыли. Установлено, что длительный профессиональный контакт с промыш-
ленными фиброгенными аэрозолями ускоряет темп биологического старения 
работающих

[4, 5]

Аппаратчики, 
электромонтеры и 
слесари химического 
предприятия КОАО 
«Азот», г. Кемерово

Уровни средних и максимальных концентраций аммиака, серной кислоты, 
анилина, диметиламина, бензола, трихлорэтилена в производствах аммиака, 
химикатов, карбамида, капролактама достигают 0,4–5,1 и 7,0–27,2 ПДК, 
соответственно. Воздействие ксенобиотиков приводит к напряжению анти-
оксидантной системы, развитию окислительного стресса, что обусловливает 
ускорение темпов биологического старения, особенно у лиц 40–49 лет

[24]

Окончание табл. 2
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темпа старения, требуют своевременной коррек-
ции оптимально подобранными геропротекторами. 
Широкое практическое применение геропротек-
торов для воздействия на фундаментальные био-
логические механизмы организма человека, опре-
деляющие скорость процесса старения, позволит 
продлевать жизнь, в среднем, на 15 лет [1, 26, 29].

Выводы

Назрела необходимость дальнейших исследо-
ваний, определяющих возможность использования 
геропротекторов и современных геронтотехнологий 
в качестве средств и методов профилактики пре-
ждевременного снижения профессиональной ра-
ботоспособности, замедления процессов старения 
работающих, снижения уровня смертности и уве-
личения профессионального долголетия.
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В работе рассматривается вопрос прогнозирования 

состояния здоровья человека на основе системного 

подхода к его организму, приводится система показа-

телей, предлагается метод оценки прогноза эффектив-

ности работы организма, даются основные соотноше-

ния для расчета.

Ключевые слова: системный анализ, системный под-

ход, информационное обеспечение, эффективность 

лечения, система показателей, прогноз, здоровье, са-

мооценка здоровья

Постановка задачи. Прогнозирование уровня 
здоровья человека и прогноз эффективности рабо-
ты его организма являются продолжением изуче-
ния проблемы подхода к организму человека как к 
большой системе [2, 9] с применением системных 
методов разработки количественной оценки каче-
ства его функционирования. Этому посвящено не-
сколько работ [5–7], где предлагается метод рас-
чета эффективности состояния организма в период 
обращения пациента в лечебное учреждение при 
плановом осмотре врачами нескольких специализа-
ций. В то же время, не менее актуальным является 
прогнозирование состояния организма индивида 
на некоторый период времени, прогноз эффектив-
ности  его работы при имеющихся заболеваниях с 
учетом присущих данному индивиду конкретных 
факторов и обстоятельств. Эта проблема встреча-
ется довольно часто при решении самых разных за-
дач, в числе которых:

– оценка индивидом перспективы состояния 
своего здоровья из-за имеющихся заболеваний и 
психологического настроя, отношения к состоянию 
своего здоровья;

– оценка индивидом перспективы состояния 
своего здоровья при предстоящем изменении об-
раза жизни (командировка, спортивные соревно-
вания и т. п.); 

– расчет эффективности работы организма ин-
дивида при нахождении в экстремальных условиях;

– оценка руководителем влияния на здоровье 
сотрудника предоставляемых ему условий труда и 
отдыха: лечение, питание, проживание и т. п. (на-
пример, при работе индивида в отдаленных райо-
нах);

– прогноз эффективности выполнения работ-
ником своих должностных обязанностей и пр. 

Современные информационные технологии, 
при рассмотрении организма человека как сложной 
иерархической системы и использовании систем-
ного подхода к оценке организма человека [2, 8], 
позволяют решить эту задачу. Исходной величи-
ной при расчете прогноза эффективности работы 
организма является величина эффективности его 
работы, определенная по результатам планово-
го осмотра. В настоящем сообщении предпринята 
попытка разработки количественной оценки про-
гноза эффективности работы организма человека 
на основе учета наследственных и хронических за-
болеваний, самооценки, условий работы, питания, 
отдыха и т. д. 

Основные показатели. Прогнозирование (улуч-
шение или ухудшение в некоторой перспективе) 
уровня здоровья, работы подсистем организма 
и организма в целом определяется как величи-
ной эффективности работы подсистем организма 
(РПО) γ

РПО
 к моменту прогноза, так и длительно 

действующими факторами (показателями); одни 
из них либо не меняются, либо медленно меняются 
в течение жизни индивида (наследственные, хро-
нические заболевания), другие могут быть измене-
ны (условия труда, питание и пр.) и соответствую-
щим образом в краткосрочной или среднесрочной 
перспективе повлиять на здоровье индивида. 

Первая группа показателей: медицинская исто-
рия индивида — хронические заболевания, травмы 
и т. п.; наследственные заболевания индивида — 
те, которыми страдали его ближайшие родственни-
ки двух предыдущих поколений (сведений о более 
далеких предках, как правило, не имеется); инди-
видуальные данные — рост, масса, возраст и т. п. 
Вторая группа показателей: самооценка индивидом 
состояния своего здоровья; уровень комфортности 
жизни — питание, условия труда и отдыха и пр.

Рассмотрим содержание групп показателей бо-
лее подробно.

1. Группа наследственных заболеваний (НЗ) — 
интегральный показатель γ

Н
, характеризую щий 
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уровень влияния G
Н

 наследственности (заболева-
ний каждого из близких родственников индивида).

2. Группа последствий травм, хронических за-
болеваний (ТХЗ) — интегральный показатель 
γ

З
, характеризующий уровень влияния G

З
 каждого 

хронического заболевания индивида; к этой груп-
пе относится также показатель, характеризующий 
степень отклонения индекса массы тела (ИМТ) 
индивида от нормы.

Примечание. Индивидуальные данные (ИД) индивида 

удобно формировать отдельной таблицей, где фиксиру-

ется возраст, масса тела и др.

3. Группа самооценки здоровья (СЗ) — пока-
затель γ

СЗ
, характеризующий величину самооцен-

ки индивидом состояния своего здоровья, опреде-
ляемая коэффициентом G

СЗ
.

4. Группа показателей уровня комфортности 
жизни индивидуума (УКЖ) — интегральный 
показатель γ

УКЖ
, характеризующий уровень воз-

действия неблагоприятных факторов (отсутствия 
вредных условий труда), питания, бытовых усло-
вий индивидуума, уровень его эмоционального со-
стояния и определяемый коэффициентом G

КЖ
; по-

казатель УКЖ включает подгруппы комфортности 
работы, пригодности условий проживания и психо-
эмоциональной самооценки (уровень комфортно-
сти самоощущения, востребованности) на момент 
расчета; эти факторы могут быть представлены в 
виде трех подгрупп показателей: комфортности ра-
боты (КР) γ

КР
, пригодности условий проживания 

(ПУП) γ
ПУП

 и психоэмоциональной самооценки 
(ПЭС) γ

ПЭС
.

При рассмотрении показателей работы орга-
низма и методик их расчета необходимо заметить, 
что прогноз эффективности работы организма 
основан на данных индивида к моменту расчета и 
справедлив на промежуток времени, характеризуе-
мый отсутствием «резких скачков» в жизни инди-
вида, что сформулировано ниже в Ограничении 1. 
Если по результатам расчета индивидуум сочтет 
возможным и необходимым изменить какие-либо 
показатели, например, условия жизни, то процеду-
ру расчета следует повторить по предполагаемым 
индивидом показателям.

О г р а н и ч е н и е  1 .  Рассматриваемый про-
гноз распространяется на период отклонения вели-
чин показателей, на основании которых проводился 
расчет эффективности работы организма индивида 
γ

РПО
, не превышало 30 % в любую сторону (на-

пример, внезапная смена места жительства, усло-
вий работы, обнаружения заболеваний, требующих 
неотложного медицинского вмешательства).

По поводу влияния каждой из составляющих 
прогноза работы организма индивида, учитывая 
Ограничение 1, сделаем следующее замечание. 

Наличие наследственных заболеваний индиви-
да, так же как и наличие травм, хронических за-
болеваний, не соответствующая норме масса тела 
могут вести, естественно, лишь к ухудшению эф-
фективности работы организма γ

РПО
; при этом, 

определим, что степень ухудшения γ
РПО

 за счет 
возможных наследственных заболеваний, как пра-
вило, не должна превышать 10–15 %, а за счет 
травм и хронических заболеваний — 15–20 %, 
изменение ИМТ учитываются в показателях хро-
нических заболеваний; совпадение заболеваний 
обеих групп ведет к дополнительному ухудшению 
прогноза.

Что касается двух последних составляющих, то 
самооценка, как и условия жизни, играя большую 
роль в самочувствии человека, отражаясь на уров-
не его здоровья, могут, вероятно, привести к изме-
нению эффективности работы его организма на ве-
личину не более чем на 15 % в ту или иную сторону. 

Приведенные соображения требуют введения 
коэффициентов влияния G

m
, являющихся функци-

ей γ
m

 и характеризующих степень влияния каждой 
m-й группы показателей на величину γ

РПО
.

Методика оценки. Общие соотношения. 
Расчет прогноза эффективности работы  подсистем 
организма (ПРПО) проводится с использованием 
аппарата количественной оценки на основе метода 
«дискретного синтеза» с элементами теории нечет-
ких множеств: метод «дискретного синтеза» [7, 8] 
предусматривает формирование целевой функции, 
адекватной поставленной задаче, и описание объ-
екта (организма человека) рядом показателей, 
характеризующих его всесторонне с точки зрения 
поставленной цели, в то время как теория Л. Заде 
[4] позволяет трансформировать высказывания с 
качественной оценкой в конкретные числовые ве-
личины в заданном числовом интервале.

Для расчета эффективности систем использу-
ются, как правило, следующие основные соотно-
шения [7].

1. Эффективность системы γ
С
=[0; 1], пред-

ставляющей собой совокупность M подсистем, 
рассчитывается по формуле:

γ=∑ β
m

 γ
m 

,  (1)

где β
m 

, γ
m

 — весовые коэффициенты, величины 
эффективности m подсистем (m=[1; М]) системы.

2. Эффективность k-й подсистемы γ
k
=[0; 1], 

характеризуемая рядом показателей, рассчитыва-
ется по формуле:

γ
k
=∑ β

i
 η

i
,  (2)
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где β
i
, η

i
 — весовые коэффициенты, коэффициен-

ты успеха i-го показателя k-й подсистемы (группы 
показателей).

3. Коэффициенты успеха η
i
=[0; 1] определя-

ются соотношениями:

η
i=

1–α
iмин

/α
i
; η

i=
1–α

i
/α

iмакс
,  (3)

где α
iмин

, α
iмакс

 — минимальная, максимальная (но 
всегда наихудшая) величина i-го показателя.

Отметим, что β
i
=[0; 1], причем сумма весовых 

коэффициентов в пределах одной группы показате-
лей должна быть равна единице, то есть

∑ β
i
=1.  (4)

4. Величины α
i
 определяются либо в результате 

непосредственной оценки, числа (например, масса 
тела, рост), либо, как указано выше, путем транс-
формации высказываний (качественная оценка) в 
конкретные числовые величины [4]. Под высказы-
ваниями понимается качественная оценка явления, 
состоящая из основных высказываний типа: не 
влияет, слабо влияет, средне влияет, сильно влия-
ет, очень сильно влияет и дополнительных выска-
зываний (не очень влияет, сильнее слабого влияет, 
сильнее среднего влияет, сильнее сильного влияет).

Что касается вида целевой функции — функ-
ции эффективности, то для описания физической 
модели обычно используют соотношение (1); од-
нако, когда физическая сущность процесса требу-
ет нелинейной оценки эффективности (подчерки-
вания или уменьшения функции на тех или иных 
интервалах аргумента), в практике системного 
подхода достаточно часто используют функцию 
позинома — нелинейную оценку, предложенную 
Р. Даффиным и др. [1]: 

γ=ηξ. (5)

Некоторые особенности оценки систем в 
применении к организму человека. Организм че-
ловека является, как отмечалось, системой иерархи-
ческой, что подразумевает структуру ее построения 
в виде ряда подсистем (подсистемы 1-го уровня), 
каждая (или некоторые) из которых, в свою оче-
редь, представляют собой совокупность подсистем 
2-го уровня и так далее до тех пор, пока подсистему 
n-го уровня — в соответствии с поставленной при 
расчете целью (целевой функцией) — не потребу-
ется характеризовать конкретными показателями.

Величина эффективности работы системы «ор-
ганизм–совокупность всех его подсистем γ

РПО
» в 

соответствии с (1) определяется как сумма величин 
эффективности работы каждой его n-й подсистемы 
γ

РПОn
 (подсистемы 1-го уровня) следующим обра-

зом: 

γ
РПО

=∑β
n
 • γ

РПОn
. (6)

Каждая n-я подсистема может рассматривать-
ся в целом (когда специалисту для оценки работы 
системы не требуется детализация), а также как 
совокупность нескольких подсистем (подсистемы 
2-го уровня, например подсистемы желудочно-
кишечного тракта (ЖКТ): желудок, кишечник, 
печень и т. д., обследуемые, как правило, автоном-
но). 

При рассмотрении подсистемы в целом эффек-
тивность ее работы, в соответствии с (2), харак-
теризуется рядом конкретных показателей α

i
 (на-

пример, при осмотре сердечно-сосудистой системы 
при относительно здоровом сердце, возможно, до-
статочно рассмотрения ЭКГ, анализа крови и об-
щей оценки врача); в таком случае γ

РПОn
 опреде-

ляется соотношением:

γ
РПОn

=∑β
i
 • η

i
,  (7)

где β
i
 — весовые коэффициенты i-го показателя, 

η
i
 — коэффициенты успеха i-го показателя α

i
.

При рассмотрении подсистемы 1-го уровня (на-
пример, ЖКТ) — как совокупности нескольких 
подсистем — величина эффективности ее работы 
γ

РПО1
 (γ

ЖКТ
) определяется как сумма величин эф-

фективности работы каждой его подсистемы 2-го 
уровня γ

РПО2 
и определяется следующим образом: 

γ
РПО1

=∑β
2
 • γ

РПО2
.  (8) 

Соответственно, каждая подсистема 2-го уров-
ня также может рассматриваться в целом, а также 
как совокупность нескольких подсистем и так далее 
до момента, когда специалист сочтет дальнейшую 
детализацию излишней; в этом случае эффектив-
ность работы подсистемы наиболее низкого уровня 
будет характеризоваться рядом конкретных пока-
зателей α

i
. В общем случае эффективность работы 

подсистемы n-го уровня γ
РПОn

 определяется как

γ
РПОn

=∑β
n–1 

• γ
РПОn–1

.  (9)

Аппарат расчета эффективности. Р а с ч е т 
э ф ф е к т и в н о с т и  П Р П О .  Разработка мето-
да расчета основывается на том, что, как отмечалось 
выше, исходной величиной при расчете прогноза 
эффективности работы организма является вели-
чина эффективности его работы γ

РПО
. Величина 

γ
РПО

 должна корректироваться в зависимости от 
ряда факторов, определяемых коэффициентами 
влияния G

m
 и являющихся функцией коэффици-

ентов эффективности γ
m

. Базируясь на сказанном, 
соотношение для оценки прогноза эффективности 
работы подсистем организма γ

ПРПО
 должно учи-

тывать еще ряд обстоятельств, в том числе:
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– значение γ
ПРПО

 при изменении коэффици-
ентов влияния G

m
 может как увеличиваться, так и 

уменьшаться в соответствии с изменением G
m

;
– значение коэффициентов влияния G

m
 всегда 

положительное и лежит в определенных интерва-
лах;

– значение γ
РПО

 не должно меняться при от-
сутствии влияния всех групп показателей, то есть 
при G

m
=1 (для всех m) γ

ПРПО
=γ

РПО
.

Учитывая эти обстоятельства, выражение для 
расчета прогноза эффективности РПО может 
быть записано в виде: 

γ
ПРПО

=(γ
РПО

)1/Gн • Gз • Gсз • Gукж ,  (10) 

где G
Н

,G
З
, G

СЗ
, G

УКЖ
 — коэффициенты влияния 

групп НЗ, ТХЗ, СЗ, УКЖ, соответственно.
Отметим, что приведенные выше соображения 

по поводу влияния каждой из составляющих про-
гноза работы организма индивида и анализ значе-
ний выражения (5), данных в табл. 1, определя-
ют интервалы изменения величин коэффициентов 
влияния G

m
: 

G
Н

=[0,5; 1,0]; G
З
=[0,6; 1,0]; G

СЗ
, G

УКЖ
=[0,4; 1,6].

Анализ формулы (6) показывает, что при отсут-
ствии каких-либо влияний на эффективность рабо-
ты организма, то есть при G

Н
=G

З
=G

СЗ
=G

УКЖ
=

=1 γ
ПРПО

=γ
РПО

, то есть изменения эффектив-
ности работы организма не предвидится, все по-
казатели стабильны; в то же время, если наслед-
ственные и хронические заболевания у индивида 
отсутствуют (G

Н
=G

З
=1), то положительная само-

оценка здоровья и ожидаемая комфортность жиз-
ни (G

СЗ
, G

УКЖ
>1) приводят к положительному 

прогнозу — γ
ПРПО

>γ
РПО

, наличие заболеваний 
и других факторов, приводящих к снижению G

m
, 

ведет к уменьшению γ
ПРПО

, к ухудшению прогно-
за. Пояснение сказанного можно найти в табл. 1, 
откуда следует, что если значения показателя 
функции (γ

РПО
)1/Gн • Gз • Gсз • Gукж >1, то есть про-

изведение (G
Н

 • G
З
 • G

СЗ
 • G

УКЖ
) <1, то прогноз 

отрицательный, то есть γ
ПРПО

<γ
РПО

, и наоборот.
При G

i
=G

iмин
: ∏G

iмин
=0,048, 1/∏G

iмин
=20, 

соответственно, γ
ПРПО

=(γ
РПО

)20, откуда следует, 
что при совпадении крайне неблагоприятных фак-
торов уже при γ

РПО
<0,7 величина γ

ПРПО
 стремит-

ся к нулю.

При G
i
=G

iмакс
: ∏G

iмакс
=2,56, 1/∏G

iмакс
=0,39, 

соответственно, γ
ПРПО

=(γ
РПО

)0,39, откуда следу-
ет, что при совпадении наилучших факторов даже 
при малых значениях γ

РПО
 величина γ

ПРПО
>0,35.

Каждый из коэффициентов G
m

=[G
мин

; G
макс

] 
является, как отмечалось, функцией γ

m
, то есть 

определяется величинами эффективности γ
m

 соот-
ветствующих групп показателей прогнозирования 
работы организма; учитывая, что γ

min
=0, а γ

max
=1 

и G
m

 линейно увеличивается с ростом γ
m

 (то есть 
функция имеет вид G

m
=G

мин
+к • γ

m
), выражение 

для расчета G
m

 будет иметь вид: 

G
m

=G
мин

+(G
макс

–G
мин

) • γ
m

.  (11)

Таким образом, для определения величины 
γ

ПРПО
 по соотношениям (10), (11) необходимо 

найти значения величин γ
m

: γ
Н

,
 
γ

З
,
 
γ

СЗ
,
 
γ

УКЖ
.

Гр у п п а  н а с л е д с т в е н н ы х  з а б о л е в а -
н и й  и н д и в и д а .  К группе НЗ относятся забо-
левания близких родственников (БР) индивида: 
бабушки, дедушки (со стороны матери и отца), 
мать и отец, родные братья и сестры. НЗ увели-
чивают риск появления аналогичных заболеваний у 
индивида и влияют на степень проявления хрони-
ческих заболеваний, ухудшая, тем самым, прогноз 
уровня его здоровья. Степень влияния НЗ на уро-
вень здоровья индивида изменяется в зависимости 
от «уровня близости» БР и формы проявления его 
болезни (длительное заболевание или летальный 
исход вследствие заболевания); в табл. 2 пред-
лагается вариант оценки степени влияния НЗ на 
величину эффективности показателей НЗ γ

Н
 и на 

величину эффективности показателей ТХЗ γ
З
. 

Р а с ч е т  э ф ф е к т и в н о с т и  г р у п п ы  п о -
к а з а т е л е й  Н З .  Величина коэффициента влия-
ния показателей НЗ G

Н
 в соответствии с формулой 

(11) и интервалом допустимых значений G
Н

=[0,5; 
1] определяется следующим соотношением:

G
Н

=0,5+0,5γ
Н

. (12)

Расчет величины коэффициента эффективно-
сти γ

Н
 (характеризующей снижение γ

ПРПО 
за счет 

влияния НЗ) проводится по формулам (4) и (2) с 
учетом того, что весовые показатели заболеваний 
БР равны между собой и определяются с учетом 
(3) как β

i
=1/I, где β

i
 — весовой показатель i-го за-

болевания БР, I — число заболеваний. Величины 

Таблица 1

Значения позиномиальной функции γ=ηξ

ξ η 0 0,05 0,1 0,2 0,25 0,3 0,4 0,5 0,6 0,7 0,75 0,8 0,9 0,95 0,98 1

0,5 γ=η0,5 0 0,25 0,33 0,45 0,5 0,54 0,61 0,7 0,76 0,83 0,85 0,9 0,95 – – 1

5 γ=η5 0 – – – – – 0,01 0,04 0,09 0,16 0,25 0,3 0,55 0,8 0,9 1



44

А. Д. Калужский

показателей НЗ α
i
 определяются в соответствии 

с табл. 2 (прографка 3), как указано выше, путем 
соответствия каждого высказывания определенно-
му числу, лежащему в интервале значений [0; 4]. 
Таким образом, значение эффективности группы 
НЗ γ

Н
 определяется как

γ
Н

=∑β
i
 • η

i
=1/I • ∑η

i
. (13)

Р а с ч е т  э ф ф е к т и в н о с т и  г р у п п ы  п о -
к а з а т е л е й  Т Х З .  Величина коэффициента 
влияния показателей ТХЗ G

З
 в соответствии с 

формулой (7) и интервалом допустимых значений 
G

Н
=[0,8; 1] определяется следующим соотноше-

нием:

G
З
=0,6+0,4γ

З
. (14)

Расчет величины коэффициента эффективно-
сти γ

З
 (характеризующей снижение γ

ПРПО 
за счет 

влияния ТХЗ) проводится по формулам (4) и (2) 
с учетом следующих соображений:

– уровень тяжести заболевания (насколько 
оно серьезно — по оценке врача) для данного ин-
дивида (путем высказываний — см. п. 3, с. 42, ха-
рактеризующих степень тяжести заболевания);

– уровень важности, степень влияния данного 
заболевания на индивида по сравнению с другими 
заболеваниями группы ТХЗ (путем высказыва-
ний — см. п. 3, с. 42, характеризующих степень 
важности заболевания);

– наличие совпадающих заболеваний групп 
ТХЗ и НЗ.

Величины показателей ТХЗ α
i
 определяются, 

как указано выше, путем соответствия каждого вы-
сказывания врача определенному числу, лежащему 
в интервале значений [0; 4].

Величины весовых коэффициентов β
i
 каждого 

заболевания группы ТХЗ должны быть тем мень-
ше, чем больше коэффициент влияния В

i
 (В

i=
[0; 

4]) каждого из них; соответственно, значение β
i
, 

учитывая интервал изменения В
i
 и соотношение 

(3), определится следующими формулами: 

к
i
=1–В

i
/4,  (15)

β
i
=(1/∑к

i
) • к

i
,  (16)

где к
i
 — промежуточный коэффициент i-й состав-

ляющей ТХЗ.
Степень снижения уровня прогноза ПРПО 

при совпадении заболеваний групп ТХЗ и НЗ ха-
рактеризуется коэффициентом r

i
, который опреде-

ляется в соответствии с табл. 2 (прографка 4).
Таким образом, значение коэффициента эф-

фективности группы ТХЗ γ
З
 определяется как

γ
З=
∑(β

i
 • η

i
) • r

i
+∑(β

j
 • η

j
),  (17)

где i=[1; I], где I — число заболеваний, имеющих 
аналоги у БР; j=[1; J], где J — число заболеваний, 
не имеющих аналогов у БР; β

i
, β

j
 — весовые ко-

эффициенты заболеваний, определяемые по фор-
мулам (9); η

i
, η

j
 — коэффициенты успеха, опреде-

ляемые формулой (4); r
i
=[1; 0,5] — коэффициент 

наследственности (степень уменьшения коэффи-
циента эффективности хронических заболеваний 
вследствие совпадения с заболеваниями БР), r

i
=1, 

при отсутствии совпадений, r
i
=0,5 — при очень 

сильном влиянии совпадений.
Примечание. При наличии болезни, совпадающей с 

одним из хронических заболеваний, у двух и более БР, r
i
 

уменьшается на 0,1 по отношению к минимальному значению 

r
i
 совпадающих заболеваний (см. табл. 2) при добавлении за-

болевания каждого следующего БР. 

Что касается показателя ИД (возраст, рост, 
масса тела), который является одной из состав-
ляющих группы ТХЗ, то отметим, что его расчет 
проводится в части определения ИМТ, возраст 
индивида учитывается врачом при определении α

i
. 

Величина коэффициента успеха ИМТ η
ИД

 опре-
деляется показателем α

ИД
. Значение α

ИД
, в свою 

очередь, определяется величиной ИМТ, рассчи-
танной по формуле:

α
ИД

=М/Р2,  (18)

где М — масса тела (кг), Р — рост (м) индивида.
В соответствии с рекомендациями ВОЗ, оцен-

ка ИМТ должна соответствовать следующим 
характеристикам: 18,5<ИМТ<24,9 — отлич-

Таблица 2

Оценка степени влияния НЗ на эффективность работы организма индивида (группы НЗ и ТХЗ)

Степень родства Форма патологии
Оценка степени влияния, %

Примечание
на НЗ на ТХЗ

Сестра, брат болезнь слабо 10

Бабушка, дедушка болезнь средне 20

Бабушка, дедушка смерть сильнее среднего 30

Мать, отец болезнь сильно 40

Мать, отец смерть очень сильно 50
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но; 25≤ИМТ≤30 — целесообразно похудеть; 
ИМТ>30 — риск сердечно-сосудистых заболева-
ний, то есть величина α

ИД
 лежит в интервале [18,5; 

24,9]. Таким образом, расчет величины η
ИМТ

 про-
водится по соотношению (3), где α

iмин
=18,5 при 

α
ИМТ

>24,9; α
iмакс

=24,9 при α
ИМТ

<18,5. 
Р а с ч е т  п о к а з а т е л я  с а м о о ц е н к и 

з д о р о в ь я .  Величина коэффициента влияния 
показателей самооценки здоровья – G

СЗ 
– в соот-

ветствии с формулой (11) и интервалом допустимых 
значений G

СЗ
=[0,4; 1,6] определяется следующим 

соотношением:

G
СЗ

=0,4+1,2γ
СЗ

. (19)

Величина коэффициента эффективности γ
СЗ

 
определяется величиной показателя α

СЗ
. Величина

 

показателя α
СЗ

, в свою очередь, определяется 
оценкой пациентом состояния своего здоровья в 
данный момент времени путем высказываний (см. 
п. 3, с. 42) с последующим их переводом в опреде-
ленное число, лежащее в интервале значений [0; 4]; 
величина коэффициента успеха η

СЗ
 рассчитывает-

ся по формуле (4). Что касается вида функции γ
СЗ

, 
то, поскольку с изменением самооценки α

СЗ
 (и, со-

ответственно, коэффициента успеха η
СЗ

) уровень 
здоровья изменяется непропорционально (не столь 
быстро), для расчета величины γ

СЗ
 может быть ис-

пользована функция (5) при ξ=0,5, которая имеет 
вид:

γ
СЗ=

(β • η
СЗ

)0,5. (20) 

Отметим, что в (12) величина β=1, так как в 
группе СЗ имеется только одна составляющая.

Р а с ч е т  э ф ф е к т и в н о с т и  г р у п п ы  п о -
к а з а т е л е й  У К Ж .  Величина коэффициента 
влияния показателей УКЖ G

УКЖ
 в соответствии с 

формулой (11) и интервалом допустимых значений 
G

УКЖ
=[0,4; 1,6] определяется следующим соотно-

шением:

G
УКЖ

=0,4+1,2γ
УКЖ

. (21)

Величина γ
УКЖ 

определяется, как указывалось, 
коэффициентами эффективности подгрупп от-
сутствия воздействия неблагоприятных факторов 
(НФ) комфортности работы (КР) γ

НФ
, уровня 

пригодности условий проживания (ПУП) γ
ПУП

, 
уровня психоэмоциональной самооценки (ПЭС) 
γ

ПЭС. 
Однако учитывая, что (аналогично γ

СЗ
) с 

увеличением УКЖ уровень здоровья увеличива-
ется непропорционально (не столь быстро), для 
расчета величины γ

СЗ
 может быть использована 

функция (5) при ξ=0,5, то есть:

γ
УКЖ=

(∑β
i
 • γ

i
)0,5,   (22)

где β
i
 и γ

i
 — весовые коэффициенты и величины 

эффективности соответствующих составляющих 
УКЖ.

В развернутом виде выражение (22) принима-
ет вид:

γ
УКЖ=

(β
НФ

 • γ
НФ

+β
ПУП

 • γ
ПУП

+β
ПЭС

 • γ
ПЭС

)0,5. (23)

Величина γ
НФ

, в свою очередь, определяется 
уровнем отсутствия воздействия НФ

i
 (отсутствие 

электромагнитного излучения, безопасность рабо-
ты с компьютером и т. п.) и записывается как

γ
НФ

=∑ β
i
 • η

i 
,  (24)

где β
i
, η

i
 — весовые коэффициенты и коэффици-

енты успеха соответствующих показателей, харак-
теризующих отсутствие вредных для здоровья че-
ловека воздействий. 

Величина γ
ПУП 

определяется показателями, 
характеризующими условия проживания пациента 
ПУП

i
: характеристика квартиры, удобства, пита-

ние, наличие дачи и т. п., и записывается как

γ
ПУП

=∑β
i
 • η

i 
,  (25)

где β
i
, η

i
 — весовые коэффициенты и коэффици-

енты успеха соответствующих показателей. 
Величина γ

ПЭС 
определяется комфортностью 

самоощущения (КС) пациента и уровнем его вос-
требованности (В). Первая составляющая предпо-
лагает, в частности, оценку пациентом уважения 
членами семьи, сотрудниками на работе, друзьями 
и т. д.; вторая составляющая предполагает оценку 
пациентом своей необходимости тем же группам. 
Соотношение для определения γ

ПЭС
 записывается 

как 

γ
ПЭС=

β
КС

 • η
КС

+β
В
 • η

В
, (26)

где β, η — весовые коэффициенты и коэффициен-
ты успеха соответствующих показателей. 

Коэффициенты успеха η
i
 подгрупп КР, ПУП и 

ПЭС определяются величинами соответствующих 
показателей α

i
 и рассчитываются по формуле (4).

Весовые коэффициенты β
i
 показателей под-

групп и подгрупп в группе определяются пациен-
том в зависимости от его отношения к тому или 
иному фактору. Некоторое исключение составля-
ют весовые коэффициенты показателей неблаго-
приятных факторов, которые, по нашему мнению, 
должны определяться специалистом по их воздей-
ствию на организм человека. В то же время, для 
некоторых пациентов, особенно зрелого возраста, 
определение весовых коэффициентов по заданным 
правилам может быть затруднительно. Для упро-
щения этого процесса может быть предложен ва-
риант, когда от пациента требуется только опреде-
ление процента важности каждого показателя в 
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соответствующей подгруппе и группе, после чего с 
помощью процедуры нормирования определяются 
величины весовых коэффициентов.

Выводы

Рассмотренный подход и приведенные соотно-
шения для расчета прогноза эффективности работы 
организма человека позволяют получить величину 
ожидаемого изменения уровня здоровья человека, 
определить причины изменения и в случае негатив-
ного прогноза принять меры для его смягчения.

Возможность количественной оценки про-
гноза состояния здоровья позволяет индивидууму 
принять оптимальное решение при перспективе 
перемен в образе жизни, работе, желании достичь 
определенной цели. 

Прогноз эффективности работы организма ин-
дивидуума целесообразно использовать в задаче 
расчета эффективности работы эргатических си-
стем (система, составным элементом которой яв-
ляется человек: корабль, атомная электростанция 
и пр.) в части расчета эффективности выполнения 
индивидом своих должностных обязанностей, что 
является, в ряде случаев, определяющим в работе 
сложной системы.

Анализ проведенных расчетов прогноза рабо-
ты организма пациента, демонстрируя наглядно 
(в цифрах) перспективы изменения уровня его здо-
ровья, стимулирует более внимательное отношение 
пациента к своему здоровью. 

Заметим, что при высокой эффективности 
работы организма отрицательное влияние наслед-
ственных и хронических заболеваний сказывается 
не так сильно: так, при значении γ

РПО
>0,6–0,7 

ухудшение факторов наследственных и хрониче-
ских заболеваний, склонность к пессимистиче-
ским оценкам (в среднем, на 10–15 % каждый) 
ведет к ухудшению прогноза до 15–20 %; в то же 
время, при небольшом значении эффективности 
(γ

РПО
<0,5–0,6) ухудшение прогноза может до-

ходить до 50 %.
Наглядность результатов является, по нашему 

мнению, мощным стимулом для проявления на-
стойчивости пациента в лечении хронических забо-
леваний, в создании позитивного эмоционального 
фона, в улучшении питания и т. д.

Внедрение количественной оценки уровня здо-
ровья, прогноза уровня здоровья человека позво-
ляет оценить эффективность применения конкрет-
ных методов лечения и лечебных препаратов.

ПРИЛОЖЕНИЕ

Расчет прогноза эффективности работы 

организма условного пациента

1. Основные исходные данные

1.1. Идентификационный номер пациента 
(ИНП): 650123Х200208.

Состав ИНП: 65 — класс медицины [3]; 
следующие 4 цифры — личный номер пациента 
(ЛНП); буква Х; последние 6 цифр — дата за-
полнения информационного листа. 

1.2. Индивидуальные данные пациента: воз-
раст — 57 лет, масса тела — 66 кг, рост — 167 см, 
индекс массы тела — 23,7.

1.3. Наследственные заболевания близких род-
ственников (БР) — табл. 1.

1.4. Медицинская история пациента: хрониче-
ские заболевания, травмы и т. п.  — табл. 2.

1.5. Уровень самооценки здоровья оценивается 
пациентом как «средне».

1.6. Уровень комфортности жизни (С
i
 — про-

цент важности каждого показателя):
а) воздействие неблагоприятных факторов 

(НФ);
б) работа с компьютером (КР

1
) — «средне», 

С
1
 — 50 %;

в) воздействие вредных для здоровья излуче-
ний (КР

2
): «очень хорошо» (излучения практиче-

ски отсутствуют), С
2
 — 50 %;

г) пригодность условий проживания пациента 
(ПУП) — табл. 3; 

д) психоэмоциональное состояние пациента — 
табл. 4;

е) коэффициенты влияния подгрупп УКЖ: 
С

НФ
 — 50 %, С

ПУП
 — 40 %, С

ПЭС
 — 80 %.

2.  Результаты расчета работы подсистем 

организма (РПО)

Расчет РПО проводился по результатам осмо-
тра и оценки проведенных анализов и обследо-
ваний врачами 10 специальностей. В результате 
расчета получена величина эффективности работы 
организма пациента γ

РПО
=0,81.

3.  Расчет прогноза эффективности работы 

организма

3.1. Расчеты проводились по следующим соот-
ношениям:

а) γ
ПРПО

=(γ
РПО

)1/Gн • Gз • Gсз • Gукж;
б) G

m
=G

мин
+(G

макс
–G

мин
) • γ

m
;

в) γ
m

=∑β
k
 γ

k
;

г) γ
k
=∑β

i
 η

i
;

д) η
i=

1–α
i
/α

iмакс
;
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е) оценка показателей α
i
 и степени влияния пу-

тем «высказываний».
3.2. По результатам оценки эффективности 

РПО и высказываний пациентов расчету подле-
жат следующие величины:

– коэффициент влияния Gн и коэффициент 
эффективности γ

Н
 группы наследственных заболе-

ваний (НЗ); 
– коэффициент влияния Gз и коэффициент 

эффективности γ
З
 группы травм и хронических за-

болеваний (ТХЗ); 
– коэффициент влияния Gсз и коэффициент 

эффективности γ
СЗ

 самооценки здоровья (СЗ) 
пациентом;

– коэффициент влияния G
УКЖ

 и коэффициент 

эффективности γ
УКЖ

 группы уровня комфортности 

жизни (УКЖ).

Коэффициенты эффективности γ
m

 и, соответ-

ственно, коэффициенты влияния G
m

 каждой груп-

пы определяются величинами:

– первичных показателей α
i
; 

– коэффициентов успеха показателей η
i
;

– эффективности и групп показателей γ
i
;

– весовых коэффициентов показателей и групп 

показателей β
i
. 

3.3. Результаты расчета прогноза эффективно-

сти РПО пациента даны в табл. 5.

Таблица 1

Наследственные заболевания

ИНП 650123Х200208

Наименование
Со стороны матери Со стороны отца Родные сестры, 

братьямать бабушка дедушка отец бабушка дедушка

Заболевание БР стенокардия сведений 
нет

язвенная 
болезнь 
желудка

дерматит сведений 
нет

сведений 
нет

сестра 
(мигрень)

Если умер БР, то год и 
причина смерти

жива сведений 
нет

сведений нет инфаркт 
миокарда

сведений 
нет

сведений 
нет

жива

Таблица 2

Медицинская история пациента

Симптом Оценка врачом тяжести заболевания αi Оценка пациентом степени влияния заболевания (ВЗ) Примечание

Индекс массы тела не имеет заболеваний не влияет

Дерматит средней тяжести слабо влияет

Мигрень нетяжелое средне влияет

Стенокардия нетяжелое слабо влияет

Нефрит нетяжелое слабо влияет

Таблица 3

Пригодность условий проживания

ИНП 650123Х200208

Параметр αi Сi Примечание

Характеристика квартиры (ПУП1) хорошо 50

Питание (ПУП2) очень хорошо 50

Комфортность отдыха (ПУП3) средне 30

Таблица 4

Психоэмоциональное состояние пациента

ИНП 650123Х200208

Наименование параметра Оценка параметра Сi Примечание

Комфортность самочувствия (КС) средне 60

Уровень востребованности (В) плохо 90
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3.4. Анализ результатов расчета (влияние 
изменений исходных характеристик на прогноз 
эффективности РПО при разных значениях эф-
фективности РПО) показывает, что при высоком 
значении γ

РПО
 (γ

РПО
=0,81):

– уменьшение γ
i
 таким образом, что ∏G

i
 

уменьшается в 2 раза, приводит к ухудшению про-
гноза на 30 % (γ

ПРПО
=0,6);

– увеличение γ
i
 таким образом, что ∏G

i
 увели-

чивается в 2 раза, приводит к улучшению прогноза 
на 15 % (γ

ПРПО
=0,92).

При невысоком значении γ
РПО

 (γ
РПО

=0,4):
– уменьшение γ

i
 таким образом, что ∏G

i
 

уменьшается в 2 раза, приводит к ухудшению про-
гноза на 60 % (γ

ПРПО
=0,17);

– увеличение γ
i
 таким образом, что ∏G

i
 увели-

чивается в 2 раза, приводит к улучшению прогноза 
на 40 % (γ

ПРПО
=0,57).

Примечание. Уменьшение (увеличение) ∏G
i
 ориенти-

ровочно в 2 раза происходит при уменьшении (увеличении) 

каждого G
i
, в среднем, на 15–20 %.

4. Заключение

При имеющихся наследственных и хрониче-
ских заболеваниях данному пациенту следует под-
держивать работу организма на существующем 
уровне: допустимо не стремиться к его серьезно-
му повышению, поскольку при высоком значении 
γ

РПО
 принятие мер по дальнейшему повышению 

уровня здоровья не приведёт к существенному его 
росту; в то же время, если пациент перестанет сле-

дить за своим здоровьем, то, повторим, при имею-
щихся наследственных и хронических заболевани-
ях вполне вероятно его серьезное ухудшение. 

Необходима концентрация усилий пациента 
и социологических служб для повышения уровня 
востребованности пациента; фактор востребован-
ности имеет для него весьма важное значение: по-
вышение уровня востребованности данного паци-
ента вдвое приведёт к увеличению эффективности 
работы организма на 10–15 %.
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Таблица 5

Прогноз эффективности РПО

Группа Значение γi Значение Gi ∏ Gi 1/∏ Gi γРПО γПРПО Примечание

Наследственные заболевания (НЗ) 0,35 0,68

Последствия травм, хронических заболе-
ваний (ТХЗ)

0,63 0,85

Самооценка здоровья (СЗ) 0,7 1,24

Уровень комфортности жизни (УКЖ) 0,75 1,3

0,93 1,08 0,81 0,83
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Показано наличие у ветеранов подразделений осо-

бого риска посттравматического стресса с невротиче-

скими и соматическими проявлениями, признаками 

преждевременного старения. Отмечено раннее атеро-

склеротическое поражение сосудов сердца, головного 

мозга, нижних конечностей и др. Существенное значе-

ние при преждевременном старении и атеросклерозе 

сосудов имеют иммунные изменения — сочетание им-

мунодепрессивного и аутоагрессивного состояний, ко-

торые выявлены у ветеранов.

Ключевые слова: стресс, иммунодефицит, гумораль-

ные и клеточные аутоиммунные изменения, психопато-

логический синдром, ветераны подразделений особого 

риска

Сведения о влиянии психоэмоционального 
стресса на здоровье ветеранов подразделений осо-
бого риска (ПОР) немногочисленны. Анализ ма-
териалов о связи стресса с соматическими заболева-
ниями у ветеранов был проведен Н. В. Алишевым 
[1, 3] с группой соавторов — сотрудников Научно-
лечебного центра ветеранов подразделений особого 
риска (НЛЦ ПОР) и Военно-медицинской ака-
демии, представлен также в работах [4, 5, 7].

Ранее нами [1] были опубликованы данные 
об увеличении биологического возраста, разницы 
между биологическим возрастом и должным био-
логическим возрастом у ликвидаторов радиацион-
ных аварий на ВМФ. Были выявлены признаки 
преждевременного старения у ветеранов ПОР, 
связанные с тяжелыми хроническими заболевания-
ми, терапевтической полипатологией.

В настоящем сообщении представлены резуль-
таты клинико-иммунологического обследования 
ветеранов ПОР, испытывавших ядерное оружие 
(ЯО) на Семипалатинском и Северном (Новая 
Земля) полигонах, а также подводников, участни-
ков и ликвидаторов радиационных аварий на атом-
ных подводных лодках (АПЛ).

Целью проведенных исследований было изуче-
ние некоторых причин нарушения здоровья и пре-
ждевременного старения ветеранов ПОР.

Материалы и методы

Из 1680 ветеранов, проходивших обследова-
ние и лечение в НЛЦ ПОР в 1995–2000 гг., 241 
были участниками ядерных испытаний (ЯИ) на 
Семипалатинском полигоне и 232 — на Северном; 
270 — ликвидаторами последствий радиационных 
аварий на АПЛ. Иммунологическое обследование 
было проведено у 223 ветеранов ПОР; среди них 
123 являлись участниками ЯИ и 100 человек слу-
жили на АПЛ. Все испытатели были разделены на 
две группы: 1-я — проводившие ЯИ до 1963 г. и 
2-я — после 1963 г., когда между СССР, США и 
Великобританией был заключен договор о прекра-
щении ЯИ в атмосфере, космическом пространстве 
и под водой. После этого на полигонах СССР про-
водили лишь подземные ядерные взрывы.

Средний возраст испытателей 1-й группы 
61,7±1,4 года, 2-й — 51,0±1,5 года. Были обсле-
дованы также 96 здоровых доноров в возрасте 
41,2±1,5 года (3-я контрольная группа — здоро-
вых). Возникла необходимость также в дополни-
тельной контрольной группе, поскольку ветера-
ны ПОР нередко были не только пожилыми, но 
и больными людьми. Поэтому была обследована 
группа из 41 человека в возрасте 51,3±2,5 года 
с такой же патологией, что у ветеранов, — с за-
болеваниями сердечно-сосудистой, дыхательной, 
мочеполовой, пищеварительной систем, с ЛОР-
патологией и др. (4-я контрольная группа — боль-
ных).

У всех обследованных были изучены показате-
ли состояния гуморальной неспецифической защи-
ты (активность комплемента и лизоцима), функция 
В-лимфоцитов по их способности вырабатывать 
иммуноглобулины, аутоиммунные изменения — 
гуморальные (противотканевые аутоантитела в 
реакции связывания комплемента РСК — дли-
тельном связывании на холоде по В. И. Иоффе) 
и клеточные (сенсибилизация лимфоцитов к тка-
невым антигенам в реакции торможения миграции 
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лейкоцитов — РТМЛ). В этой реакции опреде-
ляли также сенсибилизацию к респираторным ви-
русам. Изучено и содержание в сыворотке цирку-
лирующих иммунных комплексов, одной из причин 
образования которых может быть реакция аутоан-
тител с аутоантигенами.

О состоянии иммунитета может, в опреде-
ленной степени, свидетельствовать вирусоноси-
тельство у здоровых людей, о котором судили по 
выделению респираторных вирусов из носоглоточ-
ных смывов и содержанию вирусных антигенов в 
респираторном тракте (иммунофлюоресцентный 
метод, совместные исследования с Э. А. Зибиной 
и Т. Л. Поповой из НИИ гриппа РАМН). 
Изучена и сенсибилизация к вирусам по торможе-
нию миграции с вирусными антигенами в РТМЛ 
(в совместных исследованиях с Т. М. Королевой). 
Иммунологическое обследование было проведено 
у ветеранов в отдаленные сроки, в основном через 
20–30 лет после службы в ПОР. Подробно ис-
пользованные в иммунологических исследованиях 
методы описаны ранее [10].

Результаты и обсуждение

При клиническом обследовании у ветеранов 
нередко обнаруживали явления посттравматиче-
ского стресса, обусловленного сочетанным дей-
ствием значительных физических и психологи-
ческих нагрузок, экстремальных климатических 
условий и тому подобных и радиации, то есть фак-
торов нерадиационной и радиационной природы, 
что связанно со службой в подразделениях осо-
бого риска (ЯИ и авариями на АПЛ). Отмечен 
психопатологический синдром — астенические и 
неврозоподобные расстройства, вегетососудистые 
нарушения. Невротические явления (сниженное 
настроение, эмоциональная лабильность, тревога) 
сочетались с соматическими изменениями — нару-
шением деятельности сердечно-сосудистой и нерв-
ной систем. У значительной части проходивших в 
1995–2000 гг. в НЛЦ обследование и лечение 
участников ЯИ и ветеранов АПЛ врачами была 
выявлена гипертоническая болезнь II и III стадии; 
нередко отмечали поражения сердца (ишемическая 
болезнь и инфаркт миокарда), а также заболевания 
головного мозга, связанные, в большинстве слу-
чаев, с нарушениями мозгового кровообращения. 
Каждый третий ветеран старше 45 лет имел диа-
гноз хронической недостаточности мозгового кро-
вообращения той или иной степени.

Наиболее характерными осложнениями при ги-
пертонической болезни являлись гипертонические 
кризы, кровоизлияния в мозг. Отмечались и ин-
фаркты миокарда, возникновение которых связано 
со степенью повышения артериального давления, 
особенно на фоне атеросклеротического поражения 
кровеносных сосудов. Часто наблюдали осложне-
ния ишемической болезни сердца — экстрасисто-
лию, мерцательную аритмию, признаки недоста-
точности кровообращения на фоне выраженного 
кардиосклероза.

Частая патология головного мозга сосудистого 
генеза относится к характерным особенностям за-
болеваний ветеранов ПОР. Наблюдались транзи-
торные ишемические атаки и очаговые поражения 
головного мозга; нередко встречалась хроническая 
дисциркуляторная энцефалопатия; имели место 
и острые нарушения мозгового кровообращения. 
Характерными для ветеранов были и атероскле-
ротические заболевания сосудов нижних конечно-
стей. Таким образом, в основе патологии ветеранов 
ПОР лежат атеросклеротические поражения сосу-
дов сердца, головного мозга и прочее, но не явля-
ются редкостью также заболевания дыхательной, 
пищеварительной, мочеполовой систем и др.

Интенсивные эмоциональные реакции, как на 
имевшиеся в прошлом события, так и на повседнев-
ные ситуации, сохраняются длительно. Стрессор 
не исчезает, а становится своего рода фактором 
обычной жизни. Отмечено снижение умственной 
работоспособности, внимания, оперативной памя-
ти, что обусловлено цереброваскулярной недоста-
точностью и связанным с ним нарушением энер-
гообеспечения тканей мозга.

Симптомами посттравматических стрессовых 
состояний являются бессонница, навязчивые вос-
поминания прошлого, ночные кошмары, тревога, 
депрессия, сексуальные расстройства.

Показатели гемодинамики и сердечной дея-
тельности у ветеранов ПОР по отдельным пара-
метрам имели достоверные отличия от нормальных 
величин и показателей лиц 3-й контрольной груп-
пы. Все величины артериального давления превы-
шают нормальные на 5–15 %.

На ЭКГ отмечали выраженные изменения, в 
частности имело место нарушение возбудимости и 
проводимости, желудочковые экстрасистолы.

Выявляются локальные изменения биоэлек-
трической активности головного мозга, вызванные 
последствиями нарушения мозгового кровообра-
щения. Причем, нейрофизиологические изменения 
у ветеранов молодого и среднего возраста обнару-
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живают определенное сходство с таковыми у по-
жилых людей, что связывается с развитием про-
цессов ускоренного старения с манифестирующими 
признаками преждевременной недостаточности 
мозгового кровообращения. Таким образом, у ве-
теранов ПОР имеет место существенное ухудше-
ние состояния здоровья по сравнению с обычными 
людьми такого же возраста. 85 % обследованных 
ветеранов связывают такое ухудшение с радиаци-
онным воздействием во время службы в ПОР.

Как известно, по Г. Селье одной из харак-
терных реакций организма на стресс является на-
рушение работы тимико-лимфатической системы. 
Имеется целый ряд данных об угнетении клеточно-
го и гуморального иммунитета при стрессе у людей 
и экспериментальных животных.

Известна существенная роль изменений си-
стемы иммунитета, сочетания иммунодефицитного 
и аутоагрессивного процессов при старении орга-
низма [9, 12], значение процессов аутоаллергии 
при атеросклерозе сосудов [6], раннее появление 
которого обусловливает патологические изменения 
сердечно-сосудистой системы, сосудов головного 
мозга и нижних конечностей. В этой связи пред-
ставляется важным оценить состояние этих про-
цессов у ветеранов ПОР.

Публикации о состоянии иммунитета у вете-
ранов ПОР немногочисленны. На угнетение им-
мунитета указывает широкое распространение у 
ветеранов герпесвирусной инфекции, острых ре-
спираторных вирусных заболеваний и хронических 
неспецифических заболеваний нижних отделов ре-
спираторного тракта, частота вирусоносительства 
[2, 8]. Имеются данные об изменении некоторых 
показателей врожденного и приобретенного, гумо-
рального и клеточного иммунитета [1, 4, 10].

Нами при определении показателей гумораль-
ной неспецифической защиты у испытателей ЯО 
и подводников АПЛ выявлено угнетение активно-
сти комплемента и лизоцима.

При изучении содержания в крови некоторых 
цитокинов с помощью иммуноферментного анализа 
в крови 1/

3
 испытателей Семипалатинского поли-

гона выявлены повышенные концентрации фактора 
некроза опухоли α (ФНО-α); он был обнаружен 
и у половины участников ЯИ на Северном поли-
гоне (рис. 1). В контрольных группах повышение 
концентрации отмечено лишь у 12,5–20,2 % об-
следованных. Следовательно, повышение этого 
цитокина более характерно для участников ЯИ, 
но, возможно, оно является результатом не только 

и не столько радиационного воздействия, сколько 
влияния неблагоприятных климатических условий.

Показателем состояния специфической гумо-
ральной иммунной защиты является содержание в 
сыворотке крови иммуноглобулинов разных клас-
сов. В табл. 1 приведены результаты определения 
иммуноглобулинов IgA, IgG, IgM в сыворотке кро-
ви у ветеранов АПЛ. Как можно видеть, умерен-
ные, но достоверные различия с 3-й контрольной 
группой доноров можно было выявить лишь при 
определении у подводников иммуноглобулина G.

Снижение содержания в крови иммуноглобули-
на G найдено и у участников ЯИ 1-й и 2-й групп.

Данные о продукции антител к вирусным анти-
генам ветеранами ПОР и участниками ликвидации 
аварии на Чернобыльской АЭС, приведенные в 
работе [2], показывают, что образование антител 
к вакцинным штаммам вируса гриппа А (H1N1 и 
H3N2) не только не снижалось, но нарастало по 
сравнению с контрольной группой людей. В то 
же время, отмечено снижение содержания CD3-, 
CD4-, CD8-лимфоцитов, показателей состояния 
клеточного иммунитета. Было уменьшено и число 
естественных киллеров — участников противови-
русной и противораковой защиты. В то же время, 
сохранялась способность к активации клеточного 
иммунитета — повышалось число CD25-клеток.

Полученные нами данные о гуморальных ауто-
иммунных процессах, продукции противотканевых 
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Рис. 1. Концентрация ФНО-α в крови участников ЯИ 

на Северном полигоне и пациентов контрольных групп
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аутоантител у испытателей Семипалатинского по-
лигона приведены на рис. 2.

Как можно видеть на рисунке, аутоантитела 
встречаются у некоторой части доноров — 2–7 %, 
но обычно в низких титрах, не выше 10–20 (обрат-
ные титры). У испытателей противотканевые ком-
плементсвязывающие аутоантитела к антигенам из 
тканей сердца, аорты, легких, печени, почек, щи-
товидной железы, приготовленные по E. Witebsky 
из тканей молодого человека с 0(I) группой крови, 
погибшего от случайной травмы, обнаруживаются, 
примерно, в 2,5–5 раз чаще по сравнению с 3-й 
контрольной группой. Отмечается также повыше-
ние концентрации (титров) этих антител.

У участников ЯИ на Северном полигоне 
также было выявлено повышенное образова-
ние комплементсвязывающих противотканевых 
ауто антител — числа положительных реакций и 
концентрации (титров). Рост был более значи-
тельным в 1-й группе участников испытаний по 
сравнению с 3-й и 4-й контрольными группами. 
Повышенное образование аутоантител, по сравне-
нию не только с контрольной группой здоровых, но 

и больных, предположительно связано не только с 
пожилым возрастом и сопутствующими заболева-
ниями ветеранов, но и с их участием в испытаниях 
ЯО.

У ветеранов ПОР обнаружены и клеточные 
аутоиммунные сдвиги, особенно в 1-й группе.

В табл. 2 приведены данные положитель-
ных случаев выявления клеточных аутоиммунных 
сдвигов к антигенам сердца, аорты (сосудов), лег-
ких, печени, почек, щитовидной железы в РТМЛ 
(на 30 % и более) и интенсивности этой реакции 
(M±m), характеризующей интенсивность клеточ-
ных аутоиммунных изменений.

Как можно видеть, в контрольных группах по-
ложительные реакции встречались редко, тогда 
как в 1-й группе ветеранов — испытателей ЯО на 
Северном полигоне отмечалось повышение их чис-
ла и интенсивности (M±m) в РТМЛ.

Полученные результаты указывают на наличие 
не только гуморальных, но и клеточных аутоим-
мунных сдвигов при воздействии суровых клима-
тических условий Новой Земли и, видимо, участия 
в проведении ЯИ.

Известно значение лимфокинов в торможении 
миграции, и, по-видимому, полученные резуль-
таты являются показателем изменения функции 
Т-лимфоцитов у ветеранов ПОР.

Аналогичные данные получены и при исполь-
зовании в качестве антигенов для РТМЛ вирус-
ных антигенов. Наличие торможения миграции 
лейкоцитов можно расценивать как показатель 
сенсибилизации к респираторным вирусам. Более 
выражена она у испытателей Северного полигона 

и обнаруживалась в отношении аденови-
русов и вирусов гриппа А (H3N2) и В. 
Возможно, столь длительная сенсибили-
зация к респираторным вирусам является 
отдаленным последствием пребывания 
людей на Новой Земле в экстремаль-
ных климатических условиях, но, видимо, 
нельзя недооценивать и влияние участия 
в проведении ЯИ, поскольку такие из-
менения наблюдались и у испытателей 
Семипалатинского полигона, у 27 % ко-
торых была положительной РТМЛ в от-
ношении вируса гриппа А (Н1N1).

При изоляции вирусов из назофа-
рингеальных секретов существенных 
различий между ветеранами ПОР и 3-й 
и 4-й контрольными группами не было 
выявлено, но в эпителии верхних дыха-
тельных путей иммунофлюоресцентным 

Таблица 1

Содержание иммуноглобулинов в сыворотке крови (г/л) 
ветеранов АПЛ, М±m

Группа IgG IgA IgM

Ветераны АПЛ 12,32±0,4* 2,27±0,13 1,08±0,22

3-я контрольная 13,70±0,56 2,77±0,25 1,16±0,07

* Различия с 3-й контрольной группой статистически достоверны, 
p<0,05
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антител у испытателей Семипалатинского полигона
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методом антигены респираторных вирусов обнару-
живались вдвое чаще. Эти данные подтверждают 
представление о наличии иммунодефицита у вете-
ранов ПОР.

Приведенные в этом разделе результаты соб-
ственных исследований и данные литературы 
указывают на угнетение неспецифической защи-
ты и клеточного иммунитета у ветеранов ПОР. 
Показаны аутоиммунные, клеточные и гумораль-
ные изменения.

Таким образом, представлены данные о нали-
чии у ветеранов ПОР явлений посттравматиче-
ского стресса. У них выявлена повышенная забо-
леваемость и отчетливые особенности течения ряда 
патологических процессов, а также выраженные 
иммунные изменения. Следует подчеркнуть, что 
имеющиеся у ветеранов ПОР нарушения здоровья 
сами ветераны, как показывают данные анкетного 
опроса, обычно связывают с радиационным воз-
действием. Прослеживается зависимость: радиа-
ция–стресс–нарушения иммунитета–нарушения 
здоровья, поэтому существенное значение для 
здоровья имеют иммунные изменения, выявленные 
у ветеранов ПОР. При этом, первостепенный ин-
терес представляет изучение роли этих изменений 
в патологии сердца и сосудов, характерной для ве-
теранов.

Иммунные механизмы формирования и течения 
ишемической болезни сердца и острого инфаркта 
миокарда привлекают особое внимание исследо-
вателей. Появление, течение и исход этих заболе-
ваний тесно связан с атеросклеротическим процес-
сом. В патогенезе атеросклероза имеют большое 
значение иммунные механизмы. Еще в 1973 г. 
В. И. Иоффе, Ю. Н. Зубжицкий с сотрудниками 

[6] обосновали аутоиммунную теорию патогенеза 
атеросклероза, согласно которой накопление в кро-
ви атерогенных липидов, образование аутоантител 
к ним, иммунных комплексов липопротеид–ауто-
антитело, фиксация этих комплексов в сосудистой 
стенке дают начало атеросклеротическому пораже-
нию. Появление вторичных аутоантигенов в сосу-
дистой стенке, пораженной атеросклеротическим 
процессом, и аутоиммунная реакция на них усугу-
бляют патологические изменения. В последующие 
годы эта концепция нашла подтверждение в рабо-
тах целого ряда исследователей.

Значение иммунных механизмов при ишеми-
ческой болезни сердца, инфаркте миокарда, не-
стабильной стенокардии рассматривается в ряде 
исследований.

Нами (совместно с Т. М. Королевой и 
Л. И. Ле ви ной) проведено изучение аутоиммун-
ных, гуморальных (противотканевых аутоантител 
в реакции связывания комплемента (РСК) на хо-
лоде) и клеточных (сенсибилизации лимфоцитов в 
РТМЛ) процессов у 40 больных с острым инфар-
ктом миокарда (ОИМ) и у 15 больных со стено-
кардией. Полученные данные были сопоставлены 
с этими показателями у 31 молодого здорового 
спортсмена (контрольная группа). Антигены при-
готовлены из тканей сердечной мышцы, перикарда 
и плевры.

Результаты определения средних показателей 
интенсивности торможения миграции и титров 
противотканевых аутоантител у больных и здоро-
вых людей представлены в табл. 3.

Как можно видеть, у больных с ОИМ титры 
комплементсвязывающих аутоантител к антигенам 
сердечной мышцы и перикарда были достоверно 

Таблица 2

Клеточные аутоиммунные изменения у испытателей Северного полигона 1-й группы и в контрольных группах

Группа Показатель
Антигены

сердце аорта легкие печень почки щитовидная железа

1-я Число 4/181)* (50)3)* 6/152)* (40)4)* 4/181)* (22,2)3)* 8/182)* (44,4)3)* 5/182)* (27,8) 2/18 (11,1)

M±m 21±2,5 29,5±42)*, 4)* 19,5±2,5 32,5±42)*, 4)* 22,5±4 16,5±2,5

3-я Число 1/9 0/9 0/9 0/9 0/9 0/9

M±m 13,5±4 10±3,5 16,5±2,5 15,5±3 14,5±2 14±3,5

4-я Число 1/17 0/17 9/17 2/17 1/17 0/17

M±m 13,5±1,5 11,5±1,5 13,5±2 14,5±2,5 18±3,5 12±2

1)* Различия с 3-й контрольной группой достоверны (p<0,05); 2)* различия с 3-й контрольной группой достоверны (p<0,01); 3)* различия с 4-й 
контрольной группой достоверны (p<0,05); 4)* различия с 4-й контрольной группой достоверны (p<0,01)

Примечание. Числитель — число положительных реакций; знаменатель — число обследованных; в скобках — доля положительных реакций; 
М±m — средняя интенсивность торможения РТМЛ±средняя ошибка



54

Н. В. Алишев, Б. А. Драбкин, В. М. Шубик

выше (p<0,01), чем в контрольной группе, и выше 
(p<0,05–0,01), чем у больных со стенокардией, у 
которых не было повышения титров аутоантител. 
Следовательно, гуморальные аутоиммунные изме-
нения были обнаружены при ОИМ.

При стенокардии отмечены клеточные аутоим-
мунные сдвиги, хотя они были меньше по сравне-
нию с ОИМ. Это подтверждает представление о 
возможности наличия микронекрозов в сердечной 
мышце при некоторых случаях стенокардии.

У ветеранов ПОР с патологией сердечно-
сосудистой системы и без нее (в том числе и при 
1,5–2-кратном повышении содержания антител 
к антигенам аорты) различия в уровне компле-
ментсвязывающих аутоантител к тканям миокар-
да и аорты были статистически недостоверными 
(p>0,05). Вместе с тем, отмечены выраженные 
клеточные аутоиммунные сдвиги (табл. 4) у боль-
ных ветеранов.

Как можно видеть из приведенных в табли-
це данных, при наличии заболеваний сердечно-
сосудистой системы у ветеранов ПОР отмечалось 

повышение частоты клеточных аутоиммунных 

сдвигов в РТМЛ (p<0,05; 0,001) и уровня тор-

можения миграции лейкоцитов.

Таким образом, данные литературы и результа-

ты собственных исследований позволяют полагать, 

что в развитии наиболее распространенных у вете-

ранов ПОР заболеваний сердечно-сосудистой си-

стемы имеют значение аутоиммунные механизмы.

Сведения о значении иммунологических меха-

низмов (аутоаллергия, цитокины и др.) в этиопа-

тогенезе ряда заболеваний, которые отмечаются у 

ветеранов ПОР, были обобщены и проанализиро-

ваны ранее [10, 11].

Выводы

У ветеранов ПОР выявлены признаки хро-

нического стресса, обусловленного сочетанным 

действием радиации и факторов нерадиационной 

природы — значительных психологических и фи-

зических нагрузок, экстремальных климатических 

условий и др.

Обнаружены угнетение неспецифической 

защиты, иммунитета и выраженные гумораль-

ные и клеточные аутоиммунные сдвиги у вете-

ранов ПОР — участников испытаний ЯО на 

Семипалатинском и Северном полигонах и вете-

ранов АПЛ. Иммунные нарушения являются при-

чинами преждевременного старения, патологии 

сердечно-сосудистой системы у ветеранов.

Представленное исследование показывает 

возможность следующей цепи неблагоприятных 

воздействий на ветеранов ПОР: радиация (в со-

четании с факторами нерадиационной природы)–

стресс–нарушения иммунитета–нарушения здо-

ровья.

Таблица 3

Аутоиммунные изменения при ОИМ и стенокардии

Заболевание

Реакции и антигены

РТМЛ РСК

мышца перикард плевра мышца перикард плевра

ОИМ 19±22)* 16,5±22)* 11,5±2 22,5±32)*, 4)* 13±1,52)*, 3)* 8,5±23)*

Стенокардия 14±2,52)* 12±21)* 10±2 10±3 5,5±3 2±1,5

Контрольная группа 6,5±1 7,5±1 7,5±1 13±2 7±1 5±1

1)* Различия с контрольной группой достоверны (p<0,05); 2)* различия с контрольной группой достоверны (p<0,01); 3)* различия между 
данными при ОИМ и стенокардии достоверны (p<0,05); 4)* различия между данными при ОИМ и стенокардии достоверны (p<0,01)

Таблица 4

Сенсибилизация лимфоцитов к тканевым антигенам 
при заболеваниях сердца и сосудов у ветеранов ПОР

Группа Показатель
Антигены

сердце аорта

Больные Число 14/44* (31,8) 10/30(33,3)**

M±m 23,5±2 29±2,5**

Здоровые Число 2/23(8,5) 0/23

M±m 17,5±2,5 11,5

  * Различия с группой здоровых статистически достоверны (p<0,05) 
** Различия с группой здоровых статистически достоверны (p<0,001)

Примечание. Числитель — число положительных реакций; знамена-
тель — число обследованных; в скобках — доля положительных реак-
ций; M±m — средняя интенсивность  торможения миграции±средняя 
ошибка



55

УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2010 • Т. 23, № 1

Литература

1. Алишев Н. В., Вашкевич А. А., Драбкин Б. А. и др. Герон-

то логические проблемы ветеранов подразделений особого 

риска. СПб., 2008.

2. Алишев Н. В., Цыбалова Л. М., Драбкин Б. А. и др. 

Использование средств специфической и неспецифической 

профилактики гриппа и ОРВИ у участников радиационных 

событий // Жизнь. Безопасность. Экология. 2008. № 3–4. 

С. 105–201.

3. Алишев Н. В., Цыган В. Н., Драбкин Б. А. и др. Психо-

эмо циональный стресс и соматические заболевания у ве-

теранов подразделений особого риска // Успехи геронтол. 

2008. № 2. С. 276–285.

4. Антонов М. М. Клинико-иммунологическая характери-

стика психосоматических нарушений как последствия воз-

действия факторов радиационных аварий: Автореф. дис. 

канд. мед. наук. СПб.: ВМА, 2008.

5. Блощинский И. А. Результаты оценки состояния здоро-

вья ветеранов подразделений особого риска // Вестн. пси-

хотерапии. 2007. № 22. С. 8–10.

6. Иоффе В. И., Зубжицкий Ю. Н., Нагорнев В. А. и др. 

Иммунобиохимические механизмы развития атеросклеро-

за // Бюл. экспер. биол. 1973. № 6. С. 72–76.

7. Маркелов И. М., Цыган В. Н., Рухлядев Б. А. и др. 

Пост травматические стрессовые расстройства (ПТСР) у 

ликвидаторов аварии на атомных подводных лодках: Рос. 

науч.-практич. конф. с междунар. участием «Современные 

проблемы военной и экстремальной терапии», СПб., 29–30 

ноября 2005 г. // Вестн. ВМА. 2005. № 1. С. 296–297.

8. Ородовская И. В. Иммунологический мониторинг ка-

тастрофы в Чернобыле. Отдаленный период (2001–2006 гг.). 

Итоги многолетних наблюдений. М., 2007.

9. Петров Р. В., Хаитов Р. М. Иммунный ответ и старе-

ние // Успехи соврем. биол. 1975. Т. 79. № 1. С. 111–127.

10. Шубик В. М. Иммунитет и здоровье после радиацион-

ных аварий и экологических катастроф. СПб., 2001.

11. Шубик В. М. Радиационные аспекты экологической 

иммунологии. СПб., 2008.

12. Walford R. L. The immunologic theory of aging. Copen-

hagen, Munksgeard, 1969.

Adv. gerontol. 2010. Vol. 23, № 1. P. 49–55

N. V. Alishev, B. A. Drabkin, V. M. Shubik

STRESS–IMMUNITY–HEALTH (PROBLEM OF PRECOCIOUS AGING IN VETERANS 

OF SPECIAL RISK SUBDIVISIONS)

Federal State Medical Agency FMBA of Russia, Medical-Sanitary Unit № 144, Scientific Medical Center for the 

Veterans of Special Risk Subdivisions, 10 ul. Krasina, St. Petersburg 195030; e-mail: nlc2006@yandex.ru

The posttraumatic stress with neurotic and somatic manifestation and the precocious aging was 

shown in the veterans of special risk subdivisions. The early atherosclerotic involvement of heart 

vessels, brain, legs etc. was revealed. A significant role in the precocious aging and atherosclerosis 

of vessels play immune changes: the combination of immunodepressive and autoaggressive states 

revealed in the veterans.

Key words: stress, immunodeficiency, humoral and cell autoimmune changes, psychopathologic 

syndrome, veterans of special risk subdivisions



УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2010 • Т. 23, № 1

56

В сложно устроенных биосистемах, состоящих из 

большого числа функционально различных элементов, 

непрерывно идут однонаправленные необратимые из-

менения. Они сначала повышают устойчивость этих 

систем, но потом ее снижают, увеличивая вероятность 

исчезновения их с лица Земли. На примере сообществ 

общественных насекомых и биоценозов рассмотрены 

реакции надорганизменных биосистем, продлевающие 

их жизнь.

Ключевые слова: старение, витаукт, общественные 

насекомые, биоценозы, апомиксис

Сложно устроенные биосистемы, состоящие 
из большого числа функционально различных эле-
ментов, — временные образования. В них непре-
рывно идут однонаправленные необратимые из-
менения. Они сначала повышают их способность 
противостоять внешним повреждающим влияниям, 
но потом ее снижают, увеличивая вероятность пре-
кращения их существования  [3]. Для обозначе-
ния этих  изменений, происходящих в организмах, 
применяется термин «старение». Нет оснований 
не использовать его и по отношению к надорга-
низменным биосистемам, разрушающимся из-за 
происходящих в них изменений, имеющих тоже 
однонаправленный и необратимый характер. Когда 
организмы стареют, в них наблюдаются приспосо-
бительные регуляторные сдвиги, замедляющие де-
структивные процессы. В. В. Фролькис [7] назвал 
их витауктом, или антистарением. Цель статьи — 
рассмотреть на примере сообществ общественных 
насекомых и биоценозов витаукт надорганизмен-
ных биосистем.

Сообщество общественных насекомых — это 
система, состоящая из бесплодных рабочих особей 
и царицы, а у термитов — и царя. Когда стареющая 
царица перестает откладывать яйца, численность 
сообщества начинает неумолимо снижаться, и оно 
постепенно вымирает. Эти происходящие в нем 

изменения являются его старением. Сообщества 
бывают сезонными и многолетними. Царицы се-
зонных сообществ (шмелей, ос, некоторых пчел) 
живут всего один год, царицы же многолетних со-
обществ живут и откладывают яйца дольше: у ме-
доносных пчел — до 8, у муравьев и термитов — 
до 20 лет [4, 6]. Многолетние сообщества не всех 
видов после утраты царицы прекращают свое суще-
ствование. У многих из них в ответ на ее гибель или 
смерть от старости происходят приспособительные 
регуляторные сдвиги, противодействующие разру-
шению сообщества. Некоторые пчелы, осы, мура-
вьи и термиты выводят другую царицу. Муравьи 
принимают чужую царицу. В сообществах неко-
торых ос есть самки, способные к размножению, 
но пока царица жива, эту способность они не про-
являют. После ее утраты они начинают отклады-
вать яйца и благодаря этому жизнь сообщества не 
прерывается [4, 6]. Замена состарившейся царицы 
новой или новыми — это витаукт сообщества.

Биоценоз представляет собой систему, элемен-
ты которой — приспособившиеся к совместному 
существованию виды растений, животных, грибов 
и микроорганизмов. Биоценозы объединены в био-
систему высшего ранга — в биосферу. Биосфера 
со времени своего возникновения развивалась в на-
правлении увеличения числа видов. Это повыша-
ло эффективность использования биотой ресурсов 
среды. Но когда биоразнообразие достигало вели-
чины, максимально возможной при данных внеш-
них условиях и при данном уровне эволюционного 
развития жизни, чрезмерная сложность биоцено-
зов делала их неустойчивыми и становилась при-
чиной глобальных экологических кризисов. В ходе 
их в короткое (в геологических масштабах) время 
большинство существовавших на Земле видов пре-
кращали свое существование, а эффективность ис-
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пользования биотой ресурсов среды резко падала. 

На протяжении фанерозоя выделяют обычно 5–6 

таких глобальных экологических катастроф. После 

них сохранялись только виды, не входившие в со-

став биоценозов, которые до кризиса населяли 

разрушенные местообитания — оползни, пожари-

ща, остывшие лавовые потоки [3]. Падение числа 

видов во время кризисов шло с остановками. Это 

свидетельствует о том, что у биоценозов проис-

ходили приспособительные регуляторные сдвиги, 

направленные на противодействие разрушениям и 

на продление срока их существования [1, 3].

После окончания кризиса биоразнообразие на 

Земле и эффективность использования биотой ре-

сурсов среды постепенно восстанавливались. Но 

одновременно с ростом числа видов увеличивалась 

и их специализированность, а значит, и стенобионт-

ность. Из-за этого они, а следовательно, и биоце-

нозы становились более чувствительными к внеш-

ним изменениям, более уязвимыми, и надежность 

существования биоценозов снижалась. Назревал 

очередной экологический кризис, очередная гло-

бальная катастрофа. Ее приближение было, как 

следует из изложенного, результатом происходив-

ших в биоценозах однонаправленных необратимых 

изменений их видового состава. Внешние воз-

действия были лишь толчком, запускавшим уже 

назревший процесс их разрушения [3]. Поэтому 

падение биоразнообразия на Земле, происходящее 

во время кризисов и завершающееся исчезновени-

ем биоценозов с лица Земли, следует назвать их 

старением, а реакции биоценозов, продлевающие 

срок  их существования, — витауктом. Последний 

глобальный экологический кризис был в середине 

мелового периода. Из сохранившихся после него 

видов путем дивергентной эволюции сформирова-

лась современная биосфера. Происходящее в наше 

время ее разрушение, как и во время предыдущих 

глобальных экологических кризисов, вызвано не 

внешним на нее воздействием. Это результат про-

ходивших в ней самой эндогенных необратимых 

процессов, приведших к возникновению челове-

ка, деятельность которого теперь оказалась несо-

вместимой с видовым составом биоценозов [3]. 

Однонаправленные необратимые изменения, про-

исходившие и происходящие в биосфере из-за экс-

пансии человечества, увеличивающие вероятность 

очередной глобальной экологической катастро-

фы, — это результат старения биоценозов.

Человек нарушает метаболизм биоценозов, и 
поток энергии, проходящий через них, из-за этого 
ослабевает. Чтобы функционировать в изменив-
шихся условиях, биоценозам нужно упроститься. 
Виды в биоценозах взаимодействуют. Их взаи-
модействия являются интегративными связями 
биоценоза. Любое взаимодействие элементов био-
ценоза — это работа, требующая затрат ставшей 
дефицитной из-за деятельности человека энергии. 
Чем из меньшего числа видов состоит биоценоз, 
тем меньше в нем интегративных связей и тем 
меньше поэтому ему нужно энергии для функцио-
нирования. Снижение энергетических потребно-
стей биоценоза путем сокращения числа входящих 
в него видов позволяет ему существовать, когда 
поток энергии, проходящий через него, ослаблен. 
Другой путь снижения энергетических потребно-
стей биоценоза — апомиксис цветковых растений. 
При апомиксисе семена образуются без оплодот-
ворения, у яйцеклетки не происходит мейотических 
делений и она со спермием не сливается, а заро-
дыш в семени может образоваться не только из 
неоплодотворенного яйца, но и из соматической 
клетки. Апомиксис — это отказ растений от взаи-
модействия полов. Их взаимодействие — это тоже 
требующие энергозатрат интегративные связи био-
ценоза. Как и снижение биоразнообразия, апо-
миктизация растений уменьшает энергетические 
потребности биоценоза. Но эта реакция заменяет 
утрату части входящих в него видов и потому на-
правлена против этой утраты, против разрушения, 
то есть является витауктом биоценоза. Апомиксис 
описан у представителей 300 родов цветковых 
растений. Но многие апомикты еще не выявлены. 
Цветковые растения лежат в основании пищевых 
пирамид биоценозов суши. Их апомиктизация — 
важная составная часть современной перестройки 
наземных биоценозов.

О том, к каким последствиям приводит переход 
растений к апомиксису, есть два мнения. Согласно 
первому, апомиксис — это эволюционный тупик. 
Популяция при переходе к нему распадается на 
ряд генетически однородных внутри себя клонов, 
конкуренция между которыми ведет к сокращению 
их числа. Вследствие этого генетическое разноо-
бразие популяции падает и ее эволюционные воз-
можности сокращаются. Апомикты при изменении 
среды неизбежно вымирают [2]. Если принять эту 
точку зрения, то апомиксис дает лишь отсрочку 
исчезновению вида с лица Земли. Он замедляет 
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разрушение биоценозов, но не останавливает его. 
Согласно другому мнению, апомикты по степени 
генетической изменчивости не уступают формам, у 
которых зародыш образуется из оплодотворенного 
яйца. Изменчивость, необходимую для эволюции, 
им обеспечивают механизмы, альтернативные мей-
отической рекомбинации, выявленные методами 
молекулярной генетики и биологии развития [5]. 
Если соответствует действительности это мнение, 
то благодаря апомиксису популяции и виды, а сле-
довательно, и биоценозы переходят в более устой-
чивое, чем прежде, состояние. Таким образом, ви-
таукт — это явление, характерное не только для 
организмов, но и для биосистем надорганизменно-
го уровня.
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В работе представлены результаты исследования 

особенностей внутриклеточного гомеостаза кальция 

в кардиомиоцитах 4- и 12-месячных крыс на фоне по-

стинфарктного кардиосклероза. Показано, что миокард 

животных старшей возрастной группы более восприим-

чив к экстрасистолическому воздействию. В условиях 

патологии дополнительные экстрасистолические воз-

действия также имели выраженную возрастную специ-

фику инотропного ответа. Были получены данные, сви-

детельствующие о практически одинаковой динамике 

постэкстрасистолических циклов интактного миокарда 

животных исследуемых возрастных групп. В ремоде-

лированном миокарде старых и молодых крыс разная 

постэкстрасистолическая потенциация свидетель-

ствовала о разной способности саркоплазматическо-

го ретикулума аккумулировать дополнительные ионы 

кальция. Сделано заключение, что миокард животных 

старшей возрастной группы имеет больший риск для 

развития гемодинамически значимых нарушений сер-

дечного ритма за счет возрастных изменений процесса 

электромеханического сопряжения в кардиомиоцитах.

Ключевые слова: постинфарктный кардиосклероз, 

инотропный ответ, экстрасистолическое воздействие, 

постэкстрасистолическая потенциация, саркоплазма-

тический ретикулум, возрастной аспект

Известно, что в процессе жизнедеятельности 
организма формирующие его органы и ткани пре-
терпевают значительные изменения. Совокупность 
этих изменений может иметь большое значение 
для формирования возрастных особенностей ор-
ганизма, определяющих его резистентность к не-
благоприятным факторам среды, а также течение 
патологических процессов. Так, показано наличие 
возрастных особенностей в химическом составе 
мембран и в присутствии разных изоформ фер-
ментов, определяющих работу мембрансвязанных 
систем ионного транспорта и их активности [3–5].

Важным фактором, обеспечивающим функцио-
нальную активность клеток сердечной мышцы, яв-
ляется поддержание гомеостаза ионов кальция и их 
участие в обеспечении контрактильной активности 
кардиомиоцитов [1, 2]. Поддержание гомеостаза 
кальция зависит от состояния ионтранспортирую-

щих механизмов сарколеммы и саркоплазматиче-
ского ретикулума. В то же время, хорошо известно, 
что эти структуры в значительной степени страда-
ют при ишемическом поражении сердечной мыш-
цы. В условиях эксперимента это наглядно прояв-
ляется при экстрасистолических воздействиях на 
сердечную мышцу [6].

Цель нашего исследования — показать влия-
ние возраста на изменение внутриклеточного го-
меостаза кальция при постинфарктном ремодели-
ровании сердца крыс.

Материалы и методы

Опыты выполнены на папиллярных мышцах, 
выделенных из левого желудочка контрольных 
крыс-самцов линии Vistar. Животных, находя-
щихся под легким эфирным наркозом, обездви-
живали смещением шейного отдела позвоночни-
ка, вскрывали грудную клетку, выделяли сердце 
и помещали его в охлажденный физиологический 
раствор Кребса–Хейзелейта следующего состава 
(мМ): NaCl — 120, КСl — 4,8, CaCl

2
 — 2,0, 

MgSO
4
 — 1,2, КН

2
РО

4
 — 1,2, NaHCO

3
 — 

20,0, глюкоза — 10,0 [6]. Вскрывали по лость 
левого желудочка, выделяли папиллярную мышцу 
и помещали ее в термостабилизированную про-
точную камеру. Один конец мышцы фиксировали 
неподвижно к стенке камеры, а второй закрепля-
ли на штоке изометрического датчика, в качестве 
которого использовали механотрон «6МХ1С» [6].

Папиллярные мышцы имели длину 5–6 мм и 
поперечное сечение не более 1 мм. Перфузию мышц 
осуществляли при температуре 36,0±0,5 °С физи-
ологическим раствором Кребса–Хейзелейта. Для 
оксигенации раствора использовали газовую смесь 
карбоген (О

2
 — 95 %, СО

2
 — 5 %). Мышцы сти-

мулировали электрическими импульсами прямоу-
гольной формы длительностью 5 мс, подаваемыми 
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на два массивных серебряных электрода, разме-

щенных в перфузионной камере. Базовая частота 

стимулирующих импульсов составляла 0,5 Гц [6].

Выполнено две серии экспериментов. В первой 

серии использовали 20 крыс 4-месячного возраста 

массой 200–250 г; во второй — 20 животных 12 

мес массой 400–450 г. В каждой серии экспери-

ментов было по 10 контрольных и 10 опытных жи-

вотных. Всем опытным животным моделировали 

инфаркт миокарда, выполняя коронароокклюзию в 

области верхней трети левой коронарной артерии в 

соответствии с ранее описанной методикой [6, 7], а 

дальнейшие исследования проводили через 45 сут, 

когда у животных формировался постинфарктный 

кардиосклероз [6, 7].

Тестирующее воздействие на внутриклеточный 

гомеостаз кальция осуществляли внеочередным 

электрическим импульсом (экстрасистолическое 

воздействие), имеющим те же характеристики, что 

и импульсы базовой стимуляции [8, 9]. Эти воз-

действия производили через 0,2–1,5 с (экстраси-

столический интервал) от начала регулярного сти-

мулирующего импульса.

Возбудимость сарколеммы оценивали по изме-

нению цикла сокращение–расслабление в ответ на 

экстрасистолическое воздействие, а способность 

саркоплазматического ретикулума аккумулировать 

ионы кальция, дополнительно поступающие при 

этом в миоплазму, — по изменению амплитуды 

постэкстрасистолического цикла [8, 9].

В эксперименты включали папиллярные 

мышцы, способные развивать к концу 60-й ми-

нуты адаптационного периода усилие не менее 
1/

2
 калибро вочного сигнала, равного 1 В. Для оцен-

ки достоверности различий полученных данных ис-

пользовали ранговый критерий Манна–Уитни.

Результаты и обсуждение

На рисунке представлен типичный вид механо-
граммы изометрического сокращения, регистриру-
емого при проведении экстрасистолического теста. 
Статистическая обработка результатов проведен-
ных экспериментов показала, что у 4-месячных 
животных контрольной группы экстрасистоличе-
ское воздействие, оказываемое не менее чем через 
0,225 с от начала регулярного стимула, вызывало 
появление дополнительного инотропного ответа с 
амплитудой, составляющей 27±1,103 % от значе-
ний развиваемого напряжения в регулярном цикле 
сокращение–расслабление (табл. 1). У контроль-
ной группы 12-месячных животных выраженную 
инотропную реакцию можно было получить уже 
при экстрасистолическом интервале, равном 0,2 с. 
Известно, что инотропный ответ сердечной мыш-
цы на внеочередной электрический импульс раз-
вивается только в том случае, если импульс будет 
приходиться на фазу относительной рефрактер-
ности потенциала действия [8]. С учетом этого, 
можно сказать, что миокард животных старшей 
возрастной группы в нашем исследовании имел бо-
лее короткую фазу абсолютной рефрактерности. В 
связи с этим, миокард животных будет более вос-
приимчив к экстрасистолическому воздействию. 
В пользу этого предположения свидетельствует и 
тот факт, что у 12-месячных животных более ран-
нему экстрасистолическому ответу соответствова-
ла и большая амплитуда инотропного ответа (см. 
табл. 1).

При анализе полученных результатов обраща-
ет внимание тот факт, что при минимальных экс-
трасистолических интервалах выявлялось почти 
двукратное различие между группами, тогда как 
при больших интервалах (0,5 с и выше) инотроп-
ный ответ в сравниваемых группах был одинаков. 
Выявленная особенность указывает на то обстоя-
тельство, что миокард животных старшей возраст-
ной группы имеет больше шансов для развития 
гемодинамически значимых нарушений сердечно-
го ритма. Обнаруженные различия, скорее всего, 
определяются особенностями химического состава 
мембран кардиомиоцитов и активностью их мем-
брансвязанных ферментов. Это предположение не 
противоречит нашим ранее полученным данным 
[4, 5].

Можно ожидать, что выявленные возрастные 
различия между группами смогут более рельефно 
проявиться в условиях патологии. Действительно, 

ЭC — экстрасистолическое сокращение, 

ПЭС — постэкстрасистолическое сокращение

Типичный вид кривой изометрического сокращения 

папиллярных мышц,  выделенных из миокарда животных 

(экстрасистолический интервал равен 0,5 с)
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как видно из представленных результатов (см. 

табл. 1), те же воздействия, выполненные на па-

пиллярных мышцах животных после развития у 

них постинфарктного кардиосклероза (ПИКС), 

имели выраженную возрастную специфику. У 

12-месячных животных ПИКС не инициировал 

значимых изменений. Для молодых животных с 

ПИКС, напротив, выраженный инотропный от-

вет удавалось получить только при использовании 

более длительного экстрасистолического интерва-

ла, при этом амплитуда инотропного ответа была 

сопоставима с таковой у 12-месячных животных. 

В группе молодых животных значимые различия в 

амплитуде экстрасистолического инотропного от-

вета были зарегистрированы и при использовании 

экстрасистолических импульсов, отстоящих от ре-

гулярного на 0,75 с и более.
Согласно существующим представлениям о 

процессе электромеханического сопряжения в 
кардиомиоцитах, внеочередной импульс электри-
ческой стимуляции, приходящийся на фазу отно-
сительной рефрактерности потенциала действия, 
инициирует поступление дополнительных ионов 
кальция из внеклеточного пространства в миоплаз-
му [8, 9]. Эти ионы депонируются в саркоплазма-
тический ретикулум (СПР) и участвуют в первом 
постэкстрасистолическом цикле сокращение–рас-
слабление. Функциональным проявлением этого 
явления служит эффект постэкстрасистолической 
потенциации (ПЭП) инотропного ответа сердеч-

ной мышцы. Типичный вид такой потенциации, на-

блюдаемой при исследовании папиллярных мышц 

контрольных животных, представлен на рисунке.

После статистической обработки результатов 

оказалось, что у контрольных 4- и 12-месячных жи-

вотных ПЭП после первого эффективного экстра-

систолического воздействия составляла 24,1±0,42 

и 20,0±0,49 %, соответственно (табл. 2). В 

дальнейшем, с увеличением длительности экстра-

систолического интервала, происходило уменьше-

ние потенцирующего эффекта. При использовании 

экстрасистолических интервалов свыше 0,75 с 

амплитуды постэкстрасистолических циклов со-

кращения–расслабления становились даже ниже, 

чем амплитуды регулярных циклов. При этом, как 

видно из представленных данных, динамика по-

стэкстрасистолических циклов интактного миокар-

да животных исследуемых возрастных групп была 

практически одинакова.

У животных с ПИКС была выявлена другая 

закономерность. Так, для миокарда 12-месячных 

животных выраженность ПЭП была не меньше, 

чем у контрольных животных, а при экстрасисто-

лических интервалах 0,25 с и выше она даже пре-

вышала значения контрольных животных той же 

возрастной группы (см. табл. 2). У молодых жи-

вотных с ПИКС, напротив, выраженность этого 

показателя была незначительна, а при экстраси-

столических интервалах 1 с и более потенциация 

практически отсутствовала.

Таблица 1

Амплитуда экстрасистолического сокращения папиллярных мышц у крыс 4 и 12 мес, Х±х

Экстрасисто лический 
интервал, с

Группы животных

Контрольные крысы 4 мес Крысы с ПИКС 4 мес Контрольные крысы 12 мес Крысы с ПИКС 12 мес

0,2 – – 41±0,31 39±1

0,225 27±0,103 – 44±0,71* 41±3

0,25 41±0,12 39±1 48±1,11 42±1

0,5 60±0,101 67±1 58±0,71     56±1**

0,75 67±0,05 76±1,2
р1<0,05

66±0,88     67±1**

1,0 72±0,07 79±1 70±0,61 73±1

1,25 75±0,14 85±3 72±0,67     75±1**

р1<0,05

1,75 76±0,077 87±1
р1<0,05

73±0,67         74±1,11**

Здесь и в табл. 2: p1 — достоверность различий между контрольными крысами и крысами с ПИКС 4-месячного возраста

  * Достоверность различий между значениями у контрольных крыс разного возраста
** Достоверность различий между значениями у крыс с ПИКС разного возраста
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Уже отмечалось, что эффект ПЭП обусловлен 

способностью СПР кардиомиоцитов аккумулиро-

вать дополнительное количество ионов кальция [8], 

поэтому практически равная выраженность ПЭП в 

миокарде контрольных животных свидетельствует 

о том, что в рассматриваемом возрастном диапазо-

не СПР кардиомиоцитов крыс сохраняет хорошую 

способность к ресеквестированию ионов кальция и 

имеет значительный резерв для аккумуляции этих 

ионов. В ремоделированном миокарде животных 

старшей возрастной группы СПР так же сохра-

нил хороший функциональный резерв. Вероятно, 

это обусловлено тем, что СПР, как основная вну-

триклеточная структура, ответственная за под-

держание гомеостаза ионов кальция, с возрастом 

успевает адаптироваться и оказывается более под-

готовленной. Фактором, способным инициировать 

адаптивно-приспособительные изменения СПР, 

может быть отмеченное нами повышение возбуди-

мости сарколеммы кардиомиоцитов контрольных 

12-месячных животных. Напротив, отсутствие 

значимой ПЭП в ремоделированном миокарде мо-

лодых животных свидетельствует о неспособности 

СПР эффективно аккумулировать дополнитель-

ные ионы кальция. Причиной этого может быть 

развивающаяся кальциевая перегрузка СПР [8]. 

Это предположение хорошо согласуется с тем фак-

том, что при использовании экстрасистолических 

интервалов 0,75–1,5 с амплитуда экстрасистоли-

ческого инотропного ответа миокарда в этой группе 

была выше, чем у контрольных животных.

Выводы

Представленные данные позволяют сказать, 
что возрастные изменения структуры клеточных 
компартментов и функциональной активности ион-
транспортирующих систем кардиомиоцитов, види-
мо, во многом предвосхищают процессы, которые 
инициируются в клетках сердечной мышцы при по-
стинфарктном ремоделировании. Эту особенность 
следует учитывать при определении индивидуаль-
ных схем лечения пациентов разных возрастных 
групп.
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Research results of features of an intracellular calcium homeostasis in 4 and 12-month’s rat 

cardiomyocytes at postinfarction cardiosclerosis are presented. It is shown that the myocardium of 

animals in the old rats group is more susceptible to extrasystolic impacts. In the pathology conditions 

additional extrasystolic influences also had the expressed age specificity of inotropic response. The 

data testifying to almost identical dynamics of postextrasystolic cycles of intact myocardium in animals 

of investigated age groups has been obtained. The different postextrasystolic potentiation in the 

remodeled myocardium in old and young rats testified to different of sarcoplasmic reticulum ability to 

accumulate additional calcium ions. The conclusion was made that the myocardium of animals in the 

old rats group has more chance for development of hemodynamic significant disturbance of cardiac 

rhythm as a consequence of age-related changes processes of the electromechanical coupling in 

cardiomyocites.
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Целью настоящей работы было изучение гистологи-

ческих изменений в семенниках старых реципиентов 

при использовании фетальных тканей донора. В ходе 

данного исследования было установлено, что одно-

кратная инъекция терапевтической дозы препарата 

фетальной ткани плаценты человека старым мышам 

вызывала у последних отсрочку дегенеративных про-

цессов в семенниках.

Ключевые слова: семенники, старые животные, пре-

парат фетальной ткани

В настоящее время применение криоконсерви-
рованных фетальных тканей человека и животных 
в клинической практике является одним из спосо-
бов клеточной терапии. Известно, что имплантация 
фетальных тканей задерживает процесс возраст-
ной инволюции вилочковой железы в организме 
человека [2, 4]. Экспериментально показано, что 
введение экстрактов фетальных тканей активизи-
рует иммунную систему реципиента [5, 6]. Особый 
интерес представляет данный вид терапии по отно-
шению к стареющему организму. Воздействие тка-
невой терапии на репродуктивную систему муж-
ского организма не изучено и имеет медицинскую 
значимость для геронтологии.

Целью настоящей работы было изучение мор-
фофункциональных изменений в семенниках ста-
рых реципиентов при введении фетальных тканей 
донора,  чтобы ответить на вопрос, оказывает ли 
влияние тканевая терапия на семенники старых 
животных.

Материалы и методы

Эксперимент выполнен на 30 самцах мышей 
линии СВА в возрасте 2,5 лет, что примерно со-
ответствует 75-летнему возрасту человека. В ра-
боте использован экстракт плаценты человека. 
Препарат плаценты человека был приготовлен со-
трудниками лаборатории иммунологии Научного 
центра акушерства, гинекологии и перинатологии 
Росмедтехнологий и представлял собой жидкость, 
содержащую от 2 до 5 % живых клеток. Ранее 

нами было установлено [4] наличие в нем до 13 
гормонов и белков беременности. Для имплантации 
животным применена клиническая доза препарата, 
рассчитанная на 1 г массы мыши, исходя из коли-
чества фетальных тканей на 1 кг веса человека. Эта 
доза для мышей составила 0,02 мл.

Группе животных вводили однократно препа-
рат плаценты в область бедра подкожно. Мышам 
контрольной группы вводили в том же объеме 
физиологический раствор. На 7-е, 14-е, 42-е сут-
ки эксперимента животных декапитировали под 
глубоким эфирным наркозом. Семенники фикси-
ровали в жидкости Буэна, заливали в парафин. 
Парафиновые срезы толщиной 5 мкм окрашива-
ли гематоксилином и эозином. При изучении ги-
стологических препаратов мы обращали внимание 
на состояние стромы и паренхимы семенников, 
сосудов, кровоснабжающих гонады. Для оценки 
герминативной активности семенника подсчиты-
вали количество клеток сперматогенного эпите-
лия на 20 полях зрения на каждом срезе органа. 
Затем вычисляли количество клеток на одно поле 
зрения микроскопа. Площадь, занимаемую изви-
тыми семенными канальцами и интерстициальной 
тканью, определяли с помощью точечной сетки 
Г. Г. Автандилова [1]. Полученные данные обра-
ботаны статистически с использованием програм-
мы Statistica 6.0  и Sigma Stat 3.5. Различия между 
группами определяли с помощью z-теста при за-
данном уровне значимости 0,05.

Результаты и обсуждение

В статье представлены данные о динамике ко-
личественных параметров, позволяющих морфо-
логически оценивать герминативную активность 
семенника реципиента после введения экстракта 
плаценты человека.

В семенниках старых животных наступают рез-
кие деструктивные процессы. Большинство спер-
матогенных клеток семенных канальцев были атро-
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фированы (рис. 1). Базальная мембрана канальцев 
сморщена и истончена. Послойная упорядоченная 
организация сперматогенного эпителия отсутству-
ет. Видны разрушенные клетки и их слущивание в 
просвет канальца. Базальный слой эпителия пред-
ставлен, в основном, клетками Сертоли, часто ва-
куолизированными (рис. 2). В отдельных каналь-
цах встречались единичные сперматогонии. Другие 
типы клеток сперматогенного эпителия (спермато-
циты, сперматиды и зрелые сперматозоиды) отсут-
ствовали.

Динамика содержания клеточных элементов 
семенных канальцев у мышей после введения экс-
тракта ткани плаценты человека представлена в 
табл. 1.

На 7-е сутки опыта семенники имели гистоло-
гическую картину, схожую с таковой  контрольных 

мышей. Семенные канальцы также были опусто-
шены, в их просвете часто определялись слущенные 
клетки. Базальный слой сперматогенного эпителия 
состоял из рыхло расположенных клеток Сертоли 
и малочисленных сперматогоний. В отдельных ка-
нальцах очень редко встречались сперматоциты. 
Базальная мембрана канальцев сморщена, местами 
отечна. Отек выявляется также и в интерстициаль-
ной ткани.

На 14-е сутки опыта деструктивные изменения 
в извитых семенных канальцах, описанные выше, 
присутствуют, но в меньшей степени. В каналь-
цах появляются делящиеся клетки сперматогенно-
го эпителия (рис. 3), что указывает на процессы 
восстановления клеток сперматогенного эпите-
лия. В отдельных канальцах встречаются круглые 

Рис. 1. Семенник старой мыши (контрольная группа).

Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 400

Рис. 3. Семенник старой мыши (42-е сутки опыта). 

Делящиеся клетки сперматогенного эпителия.

Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 400

Рис. 2. Семенник старой мыши (контрольная группа). 

Вакуолизированные клетки Сертоли.

Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 200

Рис. 4. Семенник старой мыши (42-е сутки опыта). 

Сперматиды.

Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 600
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сперматиды (ранние этапы дифференциации). 
Отечность в интерстициальной ткани уменьшает-
ся.

Через 42 дня после введения экстракта плацен-
ты, по сравнению с 14-м днем опыта, в канальцах 
увеличивается  количество сперматогоний, сперма-
тоцитов и появляются сперматиды более поздних 
этапов развития (рис. 4), наступает упорядочи-
вание послойной организации клеток в канальцах. 
При этом, зрелые сперматозоиды не обнаружены. 
Интерстициальная ткань становится менее отеч-
ной, но инфильтрирована лимфоцитами.

Как видно из табл. 2, в эксперименте на-
блюдается положительная динамика в отношении 
площади, занимаемой извитыми канальцами. В 
семенниках контрольных старых мышей отноше-
ние площади, занимаемой извитыми канальцами,  
к площади  интерстициальной ткани составило 
1,89. Через 42 дня эксперимента это соотношение 
составило 3,9, что приближалось к показателям у 
молодых животных [6, 8].

В ходе данного исследования было установ-
лено, что однократная инъекция терапевтической 
дозы препарата фетальной ткани плаценты челове-
ка старым мышам вызывала у последних развитие 

регенерационных процессов в извитых семенных 

канальцах. Это свидетельствует о частичном вос-

становлении репродуктивной функции и согласу-

ется с общеизвестным биологическим фактом, что 

ткани млекопитающих, имеющие недифференци-

рованные предшественники клеток, сохраняют 

способность к дифференциации.

Известно, что старение связано со снижением 

гонадотропных гормонов в крови и полном исчез-

новением сперматогенного эпителия с сохранением 

лишь клеток Сертоли и единичных сперматогоний 

[7, 8, 10]. Дистрофия специализированных тесто-

стеронпродуцирующих клеток Лейдига приводит 

к нарушению процесса дифференциации половых 

клеток в семенниках. Установлено, что тестостерон 

контролирует размножение сперматогоний, деление 

и созревание сперматоцитов и ранние этапы диф-

ференциации сперматид [10]. Как было нами пока-

зано ранее [3], экстракт тканей плаценты человека 

содержит сбалансированный комплекс 13 гормонов. 

В экстракте плаценты содержатся тестостерон, про-

лактин, лютеинизирующий гормон, фолликулости-

мулирующий гормон. Вероятно, этим объясняется 

воздействие экстракта на организм реципиента.

Таблица 1

Динамика содержания клеточных элементов семенных канальцев у мышей после введения 
экстракта ткани плаценты человека (X±x, %)

Срок, сут Клетки Сертоли Сперматогонии Сперматоциты Сперматиды

7-е 91,06±0,35 1,82±0,05 3,35±0,07 0,56±0,03

14-е 53,53±0,21 0,24±0,01 33,90±0,17 14,19±0,11

42-е 66,97±0,30 0,79±0,03 31,72±0,20 16,12±0,15

Контрольная группа 50,0±0,2 0,02±0,003 0 0

Примечание. С помощью χ2 по количеству сперматогоний выявлены статистически значимые различия на 7-е и 14-е сутки при р=0,001. По ко-
личеству сперматоцитов выявлены статистически значимые различия на 7-е и 14-е сутки при р=0,001

Таблица 2

Изменение площади, занимаемой извитыми канальцами, в семенниках мыши 
после введения экстракта ткани плаценты человека (X±x, %)

Срок, сут
Площадь ткани, %

Коэффициент*
извитые канальцы интерстициальная ткань

7-е 54,8±1,6 45,2±1,5 1,22

14-е 63±1,5 37±1,5 1,7

42-е 79,4±2,2 20,6±1,8 3,9

Контрольная группа (молодые животные) 83±2,3 17±1,2 4,8

Контрольная группа (старые животные) 65,5±1,5 34,5±1,5 1,89

* Отношение площади, занимаемой извитыми канальцами, к площади, занимаемой интерстициальной тканью

Примечание. Выявлены статистически значимые различия на 7-е и 14-е сутки (р<0,001), на 7-е и 42-е сутки (р<0,001), на 7-е сутки и в кон-
трольной группе (старые животные), р<0,001, на 42-е сутки и в контрольной группе (старые животные), р<0,001. Не  выявлено достоверных 
различий на 14-е сутки и в контрольной группе (старые животные), р=0,092

И. И. Калинина и др.
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Выводы

При введении фетальных тканей человека в 
организм животных последние получают необхо-
димое количество тестостерона и гонадотропных 
гормонов. Семенник обеспечивается необходимой 
концентрацией гормонов для запуска процесса 
дифференциации клеток сперматогенного эпите-
лия. Известно, что участие гонадотропных гормо-
нов передней доли гипофиза в гормональной ре-
гуляции сперматогенеза сводится к тому, что они 
либо стимулируют секрецию тестостерона, либо 
способствуют синтезу андрогенсвязывающего 
белка, обеспечивающего высокую концентрацию 
тестостерона вокруг клеток сперматогенного эпи-
телия [9].

Экстраполируя полученные нами экспери-
ментальные данные на репродуктивную систему 
человека, можно предположить, что введение фе-
тальных тканей человека может быть применено в 
медицине в качестве гормонзаместительной тера-
пии у мужчин с угасающей репродуктивной функ-
цией.
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Изучено влияние коротких пептидов Т-32, Т-38 и 
кардиогена на экспрессию сигнальных факторов диф-
ференциации фибробластов предстательной железы 
человека, являющихся основными клетками ее микро-
окружения, — протеинов CXCL12, WEDC1 и грелина при 
старении культур. Применение метода конфокальной 
лазерной микроскопии показало, что все исследуемые 
пептиды обладают способностью активно усиливать 
экспрессию вышеуказанных маркеров, синтез кото-
рых достоверно снижается в стареющих культурах. 
Установлено, что показатели экспрессии изученных 
факторов в старых культурах (прошедших 7 пассажей) 
под действием пептидов имеют тенденцию даже пре-
вышать соответствующие показатели контрольной 
группы (молодые культуры, прошедшие один пассаж). 
При этом, наибольшей активностью среди изученных 
пептидов обладает пептид Т-38. Проведенные иссле-
дования демонстрируют перспективность разработ-
ки методов пептидергической регуляции старения и 
коррекции возрастных нарушений функционирования 
предстательной железы.

Ключевые слова: предстательная железа, фибро-
бласты, транскрипционные факторы дифференциации, 
старение, короткие пептиды

Молекулярные исследования, проведенные 
в последние годы, показали участие сигнальных 
молекул, продуцируемых микроокружением пред-
стательной железы (особенно фибробластами), 
в механизмах возрастной инволюции простаты и 
развитии в ней гиперпластических процессов, ас-
социированных со старением [1–3]. Установлено, 
что нарушение экспрессии сигнальных молекул 
фибробластами, составляющими клеточную основу 
стромы предстательной железы, влечет за собой 
запуск программы локального клеточного старения 
и способствует более ускоренному развитию орган-
ных гиперпластических процессов [2–4].

Микроокружение предстательной железы 
представлено разными клеточными структурами, 
включающими фибробласты, эпителий, гладкую 
мускулатуру, нервные клетки и волокна, сосуди-
стый компонент, иммунокомпетентные клетки и 
мигрирующие клетки крови, которые экспресси-
руют более 50 сигнальных молекул — гормонов, 
регуляторных пептидов, цитокинов и других, осу-
ществляющих локальную нейроиммуноэндокрин-
ную регуляцию клеточного взаимодействия [3].

В обеспечении репродуктивной функции пред-
стательной железы большое значение имеет нор-
мальное развитие и функционирование клеток ми-
кроокружения и, в первую очередь, фибробластов. 
Сигнальные факторы дифференциации фибробла-
стов — транскрипционные протеины CXCL12, 
WEDC1 и грелин — экспрессируются, начиная с 
эмбриональных стадий развития предстательной 
железы. На ранних стадиях ее развития у крыс 
большая доля молодых фибробластов экспрессиру-
ет протеин CXCL12. С увеличением возраста про-
порция CXCL12-иммунопозитивных фибробла-
стов редуцируется, и у взрослых животных только 
малая фракция фибробластов продолжает активно 
экспрессировать данный протеин [5].

Сниженная выработка транскрипционных 
протеинов недостаточна для поддержания соот-
ветствующего клеточного пула фибробластов и 
обеспечения нормального функционирования про-
статического эпителия.

Значение фибробластов как клеток микро-
окружения в механизмах старения предстательной 
железы и ассоциированной с этим опухолевой па-
тологии еще более подтверждается результатами 
исследований по совместному культивированию 
фибробластов и эпителиальных клеток простаты 
(ЭКП). Так, было показано, что если в совмест-
ную культуру фибробластов и ЭКП добавить 
фибробласты, которые ранее пассировались со-
вместно с опухолевыми клетками предстательной 
железы, то после их добавления в эпителиальных 
клетках первой культуры также возникают неопла-
стические изменения [1, 4].

Логическим продолжением этих эксперимен-
тов явились исследования, в которых фибробласты 
подвергали ускоренному старению путем увеличе-
ния количества пассажей. После добавления ста-
рых фибробластов в культуру ЭКП в последней 
наблюдалась неопластическая трансформация, ко-
торая отсутствовала при совместном культивирова-
нии эпителиальных клеток с молодыми фибробла-
стами [4].
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Таким образом, поиск путей сохранения функ-
циональной активности фибробластов предста-
тельной железы (ФПЖ) в процессе ее онтогене-
за является актуальной задачей, решение которой 
позволит разработать подходы профилактики 
развития гиперпластических процессов, ассоции-
рованных со старением органа. В этой связи, пред-
ставляется перспективным изучить влияние корот-
ких пептидов на экспрессию транскрипционных 
факторов ФПЖ при клеточном старении.

Материалы и методы

Исследования проводили на культуре ФПЖ 
человека (клон CX3CR1, Cambrex Bioscience, 
Walkersville, MD), прошедших 1, 4 и 7 пасса-
жей. Культуры клеток, прошедшие 1 пассаж, 
расценивали как молодые, 4 пассажа — как 
зрелые, 7 пассажей — как старые культуры. В 
качестве эпителиальных клеток использовали 
клетки предстательной железы человека линии 
2NIPC-3 (Cambrex Bioscience, Walkersville, MD). 
Фибробласты и эпителиальные клетки культиви-
ровали в 24-луночных планшетах («Costar») при 
37 °С в атмосфере с 5 % СО

2
 в среде RPMI 1640 

(«Flow») с добавлением 10 % сыворотки эмбрио-
нов теленка («Sigma»), L-глутамина (300 мкг/мл; 
«Flow»), HEPES-буфера (0,02 М; «Serva») и ген-
тамицина (100 мкг/мл; «Фармахим»). Исходная 
концентрация составляла 106 клеток/мл. Каждую 
пробу ставили в двух повторностях.

Эпителиальные клетки культивировали не 
только порознь (в монокультурах), но и совместно 
с фибробластами (в ко-культурах с соотношением 
5:1). Короткие пептиды Т-32, Т-38 и кардиоген 
вводили в культуры в дозе 10 μM однократно, и 
клетки забирали на исследование через 1 ч после 
введения пептидов.

Иммунофлюоресцентную конфокальную ми-
кроскопию проводили на нефиксированных су-
спензиях клеток. Мазки клеточных суспензий вы-
сушивали в течение ночи и фиксировали в ацетоне 
10 мин при –20 °С перед иммуноокрашиванием. 
Мазки клеток обрабатывали первичными моно-
клональными антителами (Torrey Pines Biolabs, 
Houston, TX) к протеинам CXCL12 (1:200), 
WEDC1 (1:150) и грелину (1:100) в течение 1 ч. 
Визуализацию экспрессии указанных сигнальных 
молекул проводили с использованием наборов для 
иммунофлюоресцентной визуализации щелоч-
ной фосфатазы Vector Red (Vector Lab.) соглас-
но коммерческому протоколу фирмы. Левамизол 
(1,25 mM) добавляли при инкубации с щелочной 
фосфатазой набора для блокады эндогенной актив-
ности фермента.

Изучение препаратов проводили в конфокаль-
ном микроскопе Leica TCS SP5 при ув. 400 и 1000 
с использованием системы MRC-1024, укомплек-
тованной программой компьютерной обработки 
конфокальных микроскопических изображений для 
построения трехмерных изображений LaserSharp 
5.0 (Bio-Rad). В каждом случае анализировали 10 
полей зрения при ув. 400. Оптическую плотность 
экспрессии измеряли в условных единицах. Также 
определяли площадь экспрессии, которая пред-
ставляла собой отношение площади, занимаемой 
иммунопозитивными клетками, к общей площади 
клеток в поле зрения, выражаемое в процентах. 
Указанные параметры отражают интенсивность 
синтеза или накопления исследуемых гормонов и 
сигнальных молекул в клетках и тканях.

Результаты исследований обрабатывали с 
помощью компьютерных программ EXСEL и 
STATISTICA 5.0 (Statsoft). Для оценки меж-
групповых различий (сравнения средних значений) 
применяли t-критерий Стьюдента.

Результаты и обсуждение

Применение метода конфокальной микроско-
пии для изучения влияния пептидов Т-32, Т-38 
и кардиогена на экспрессию сигнальных факто-
ров дифференциации ФПЖ, являющихся основ-
ными клетками ее микроокружения — протеинов 
CXCL12, WEDC1 и грелина при старении куль-
тур, показало, что все исследуемые пептиды обла-
дают способностью активно усиливать экспрессию 
вышеуказанных маркеров, синтез которых досто-
верно снижается в стареющих культурах (табл. 1). 
При этом, обращает на себя внимание тот факт, 
что показатели экспрессии указанных факторов 
в старых культурах (прошедших 7 пассажей) под 
действием пептидов имеют тенденцию даже пре-
вышать соответствующие показатели контрольной 
группы (молодые культуры, прошедшие 1 пассаж). 
При этом, наибольшей активностью среди изучен-
ных пептидов обладает пептид Т-38.

Известно, что экспрессия вышеуказанных пеп-
тидов является ключевым механизмом регуляции 
функционирования ЭКП. Резкое снижение уров-
ня синтеза транскрипционных протеинов, зареги-
стрированное нами в ФПЖ человека при старе-
нии, естественно, влечет и значительную редукцию 
эпителиальных клеток в пожилом и старческом 
возрасте, что приводит к возникновению локаль-
ных нейроиммуноэндокринных дисфункций, запу-
скающих развитие гиперпластических процессов в 
железе.

Параллельно с усилением экспрессии сигналь-
ных факторов дифференциации ФПЖ в моно-
культурах при их старении, пептиды Т-32, Т-38 
и кардиоген усиливают пролиферативную актив-
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ность ЭКП, ко-культивированных с ФПЖ, и поднимают ее практи-
чески до уровня, свойственного молодым культивируемым клеткам. Об 
этом свидетельствуют показатели количества ЭКП в старых культурах 
(прошедших 7 пассажей), которые, практически, приближаются к кон-
трольным значениям (при действии пептида Т-32) и даже превышают 
их (при действии пептида Т-38 и кардиогена). Наибольшей активно-
стью в этом отношении также обладает пептид Т-38 (табл. 2).

Заключение

Таким образом, проведенные исследования демонстрируют несо-
мненную перспективность детальной разработки методов пептидергиче-
ской регуляции старения и коррекции возрастных нарушений функцио-
нирования предстательной железы.
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Таблица 2

Количество ЭКП (на 1 мм2) в стареющих ко-культурах с ФПЖ 
при действии пептидов

Количество пассажей
Контрольная 

группа
Т-32 Т-38 Кардиоген

1 (молодые культуры) 23258±1270 27389±1314* 29055±1419* 24627±1254

4 (зрелые культуры) 18675±1178 28627±1228* 32163±1527* 23416±1330*

7 (старые культуры) 14242±927 24225±1264* 30263±1464* 26262±1038*
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PEPTIDERGIC REGULATION OF THE EXPRESSION OF SIGNAL FACTORS OF DIFFERENTIATION 

OF FIBROBLASTS OF HUMAN PROSTATE GLAND IN CELL AGING
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The effect of short peptides T-32, T-38 and cardiogen on the expression of signaling fac-

tors of the differentiation of human prostate’s fibroblasts (PFM), which are the main cells 

of its microenvironment — protein CXCL12, WEDC1 and ghrelin in aging cultures has been 

studied. Confocal laser microscopy has demonstrated that all the investigated peptides pos-

sess the ability to actively enhance the expression of the above markers, whose synthesis 

significantly reduced in senescent cultures. It has been shown that the rate of expression of 

the studied factors in older cultures (after 7 passages) under the action of the peptides have 

a tendency to even higher than those of controls (young culture, after 1 passage). Thus, 

peptide T-38 is the most active among the investigated ones. These studies show promise 

for detailed development of methods of peptides’ regulation of aging and age-correction of 

violations of functioning of the prostate gland.

Key words: prostate gland, fibroblasts, transcriptional factors of differentiation, aging, 

short peptides
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Способность к клеточному обновлению двух основ-

ных типов клеток кишечного эпителия — эпителиоцитов 

и нейроэндокринных клеток — является важным меха-

низмом в обеспечении и поддержании физиологиче-

ской функции кишечника при старении организма и при 

воздействии экологически неблагоприятных факторов.

Изучение процессов клеточного обновления эпите-

лиоцитов и нейроэндокринных клеток кишечника при 

естественном старении и при воздействии ионизирую-

щего излучения представляет большой интерес, по-

скольку известно, что облучение в сублетальных дозах 

является моделью радиационного старения, что позво-

ляет оценить лучевые воздействия как экологический 

фактор, способствующий ускорению старения орга-

низма. Обнаружено, что при радиационном старении 

происходит усиление пролиферативных процессов в 

кишечнике крыс, при этом общая популяция клеток, 

прошедших митоз, увеличивается в 2 раза. Увеличение 

популяции двух типов клеток слизистой оболочки ки-

шечника (как эпителиоцитов, так и нейроэндокринных 

клеток), наблюдаемое при естественном и радиацион-

ном старении у млекопитающих, свидетельствует об 

активном участии механизмов клеточного обновления, 

обеспечивающих относительную возрастную сохран-

ность пищеварительных функций.

Ключевые слова: кишечный эпителий, хромогранин 

А, протеин Кi-67, старение

В настоящее время общепризнано, что желу-
дочно-кишечный тракт (ЖКТ) является мощным 
эндокринным органом. В нем локализуется более 
20 типов эндокринных клеток, в которых синте-
зируется более 30 гормонов локального и общего 
значения.

Изучение сходства последствий облучения 
организма человека малыми дозами ионизирую-
щих излучений с признаками естественного старе-
ния — активно развивающееся в настоящее время 
направление исследований в фундаментальной ге-
ронтологии.

Реакция различных тканей на действие иони-
зирующей радиации зависит от протекающих в них 
процессов регенерации. Эта зависимость неодно-
значна и обусловлена как характером облучения, 
так и особенностями изучаемого объекта. Скорость, 

с которой в различных тканях проявляются эффек-
ты облучения, зависит от темпа обновления клеток, 
их дифференциации, динамики роста, старения и 
гибели. Для разных тканей эти показатели неоди-
наковы. Кишечный эпителий относится к числу 
наиболее радиочувствительных органов с высокой 
пролиферативной способностью [1].

Многочисленные данные свидетельствуют о 
том, что после аварии на Чернобыльской АЭС на-
рушения иммунитета у лиц, проживающих на зара-
женных территориях, занимают ведущее место [5]. 
Многие из этих нарушений подобны тем, что про-
исходят в иммунной системе в процессе старения. 
Учитывая, что желудочно-кишечный тракт явля-
ется важным нейроиммуноэндокринным органом, 
поиск средств защиты от длительного действия об-
лучения в относительно малых дозах [3, 7] имеет 
большое значение и для профилактики возрастных 
иммунодефицитов.

Результаты исследований последних лет позво-
лили установить, что ионизирующая радиация ини-
циирует высвобождение из эндокринных и нейро-
эндокринных клеток биогенных аминов, которые, в 
свою очередь, запускают механизм ранних морфо-
функциональных сосудистых реакций [4, 10]. Эти 
реакции становятся одним из ведущих патогенети-
ческих факторов, усиливающих первоначальные 
повреждения клеток и тканей, поскольку одно-
временное высвобождение разных по механизмам 
действия вазоактивных аминов и их локальное на-
копление в ткани способствуют развитию микро-
циркуляторного шока и гипоксии.

Целью данной работы явилось изучение воз-
растных особенностей пролиферации эпителиоци-
тов и динамики популяции нейроэндокринных кле-
ток кишечника при естественном и радиационном 
старении.
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Материалы и методы

Для изучения естественного и преждевремен-
ного (радиационного) старения были исследованы 
образцы кишечного эпителия 40 самцов крыс ли-
нии Wistar. Животных содержали в обычных усло-
виях вивария при дневном освещении на сбалан-
сированном рационе питания. Все животные были 
разделены на четыре группы: 1-я — необлученные 
3-месячные крысы; 2-я — необлученные 18-ме-
сячные крысы; 3-я — облученные 3-месячные 
крысы; 4-я — облученные 18-месячные крысы.

Гамма-облучение выполнено на аппара-
те ЛУЧ-1 (источник 60Со; мощность дозы 
17,166 • 10– 4 Гр/с). Животные получали ежеднев-
ную дозу 6 Гр в течение 7 сут. Выбор данной схемы 
эксперимента обусловлен тем, что компенсаторная 
пролиферация и другие процессы, изменяющие 
клеточную кинетику, наиболее ярко проявляются 
при фракционированном и протрагированном об-
лучении [2].

Умерщвление животных и выделение органов 
проводили утром с 10 до 12 ч при естественном 
освещении под нембуталовым наркозом (50 мг/ кг) 
на 7-е сутки после облучения. Полученный мате-
риал кишечного эпителия был подвергнут фикса-
ции в нейтральном растворе формалина (pH=7), 
дегидратации и залит в парафин по стандартной 
методике. Из парафиновых блоков на микротоме 
Leica 54OM были приготовлены срезы толщиной 
3–5 мкм и нанесены на чистые стекла, обрабо-
танные поли-L-лизином. Для морфологического 
изучения срезы окрашивали гематоксилином и эо-
зином по стандартной методике.

Хромогранин А (Хр А) является главным 
представителем семейства гранинов, состоящего 
из кислых секреторных гликопротеинов, которые 
экспрессируются во всех эндокринных и нейроэн-
докринных клетках. Пептиды семейства гранинов 
участвуют в упаковке пептидных гормонов и ней-
ротрансмиттеров в гранулы благодаря своей спо-
собности агрегироваться в областях с низким рН 
и высоким содержанием кальция в транссети пла-
стинчатого комплекса [9]. Исходя из этого, Хр А 
используют в качестве иммуногистохимического 
маркера нейроэндокринных клеток [8, 11].

Маркер Ki-67 является показателем пролифе-
ративной активности эпителиоцитов. Экспрессия 
Кi-67 позволяет выделить опухолевые клетки, на-
ходящиеся во всех фазах (G1, S, G2 и M) клеточ-
ного цикла, кроме G0.

Для верификации в тканях кишечного эпителия 
экспрессии Ki-67 и Хр А использовали иммуно-
гистохимический метод с применением авидин-
биотиновой системы визуализации с последующей 
морфометрической обработкой на системе ком-
пьютерного анализа микроскопических изображе-
ний (Nicon) и лицензионной программы Videotest 
Morphology 5.0. Оценивали два параметра: опти-
ческую плотность и долю суммарной площади им-
муноокрашенных структур. Полученные данные 
были подвергнуты статистической обработке с 
применением программы Statistica 5.0.

Результаты и обсуждение

Проведенные исследования позволили зареги-
стрировать увеличение экспрессии протеина Ki-67 
по оптической плотности у 3-месячных облученных 
крыс (по сравнению с необлученными) в 1,2 раза. 
В то же время, по площади экспрессии данный по-
казатель увеличивается в группе 3-месячных  не-
облученных крыс (по сравнению с облученными 
крысами) в 2,3 раза, что свидетельствует об усиле-
нии пролиферативного потенциала как отдельных 
клеток, так и популяции в целом при воздействии 
ионизирующей радиации.

У 18-месячных облученных крыс также заре-
гистрировано усиление экспрессии протеина Ki-67 
по оптической плотности (по сравнению с необ-
лученными) в 1,2 раза, в то же время по площа-
ди экспрессии данный показатель увеличивается 
в группе 18-месячных  необлученных крыс (по 
сравнению с облученными) в 2 раза. Эти данные 
также свидетельствуют о повышении изолирован-
ной активности всего пула кишечного эпителия при 
действии ионизирующей радиации.

Изучение влияния радиации на экспрессию 
протеина Ki-67 как модели преждевременного 
старения предполагает сравнение разновозрастных 
групп крыс между собой (рис. 1, 2).

Из представленных данных видно, что уровень 
экспрессии маркера пролиферации Ki-67 с возрас-
том снижается, причем под действием радиацион-
ного облучения площадь экспрессии значительно 
уменьшается, что отражает подавление пролифера-
тивных процессов в кишечном эпителии. В то же 
время, интенсивность окрашивания иммуннопози-
тивных к Ki-67 структур под действием радиации 
увеличивается, что свидетельствует о сохранении 
пролиферативного потенциала отдельных клеток, 
тогда как клеточное обновление популяции в целом 
снижается под действием радиации.
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Используемый непараметрический критерий 
Манна–Уитни для сравнения двух независимых 
признаков подтвердил достоверность статисти-
чески значимых различий (p<0,05)  оптической 
плотности (1-я, 2-я группы — p=0,002; 1-я, 3-я 
группы — p=0,001; 1-я, 4-я группы — p=0,002; 
2-я, 3-я группы — p=0,001; 2-я, 4-я группы — 
p=0,003; 3-я, 4-я группы — p=0,002) и площади 
экспрессии (1-я, 2-я группы — p=0,002; 1-я, 3-я 
группы — p=0,001; 1-я, 4-я группы — p=0,001; 
2-я, 3-я группы — p=0,001; 2-я, 4-я группы — 
p=0,002; 3-я, 4-я группы — p=0,002) по каждой 
сравниваемой паре групп.

Проведенные исследования позволили зареги-
стрировать уменьшение экспрессии маркера Хр А 
по оптической плотности у 3-месячных облученных 
крыс (по сравнению с необлученными) в 1,2 раза. 
В то же время, по площади экспрессии данный по-
казатель увеличивается в группе 3-месячных  не-
облученных крыс (по сравнению с облученными) в 
2,1 раза, что свидетельствует об усилении активно-
сти нейроэндокринных клеток кишечного эпителия 
при действии ионизирующей радиации.

У 18-месячных облученных крыс также за-
регистрировано ослабление экспрессии маркера 
Хр А по оптической плотности (по сравнению с 
необлученными) в 1,3 раза, в то же время по пло-
щади экспрессии данный показатель увеличивает-
ся в группе 18-месячных  необлученных крыс (по 
сравнению с облученными) в 1,4 раза. Эти данные 
также свидетельствуют об уменьшении активности 

нейроэндокринных клеток кишечного эпителия при 

действии ионизирующей радиации.

Изучение влияния радиации на экспрессию 

маркера Хр А как модели преждевременного ста-

рения предполагает сравнение разновозрастных 

групп крыс между собой (рис. 3, 4).

Проведенные исследования показали, что уро-

вень экспрессии маркера нейроэндокринной диф-

ференциации Хр А с возрастом снижается, причем 

под действием радиационного облучения площадь 

экспрессии значительно уменьшается, что свиде-

тельствует о подавлении процессов синтеза и се-

креции гормонов в кишечном эпителии.

Используемый непараметрический критерий 

Манна–Уитни для сравнения двух независимых 

признаков подтвердил достоверность статисти-

чески значимых различий (p<0,05)  оптической 

плотности (группы 1-я, 2-я, p=0,002; группы 1-я, 

3-я, p=0,001; группы 1-я, 4-я, p=0,002; груп-

пы 2-я, 3-я, p=0,001; группы 2-я, 4-я, p=0,003; 

группы 3-я, 4-я, p=0,002) и площади экспрес-

сии (группы 1-я, 2-я, p=0,002; группы 1-я, 3-я, 

p=0,001; группы 1-я, 4-я, p=0,001; группы 2-я, 

3-я, p=0,001; группы 2-я, 4-я, p=0,002; группы 

3-я, 4-я, p=0,002) по каждой сравниваемой паре 

групп.

Из данных таблицы видно, что зависимость 

экспрессии одного маркера от другого отсутствует, 

что отражает их независимую секрецию.
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Рис. 1. Оптическая плотность экспрессии протеина 

Ki-67 облученных и необлученных крыс разного возраста 

(p<0,05)

* Достоверное отличие от 3-месячных облученных крыс

** Достоверное отличие от 18-месячных облученных крыс

Рис. 2. Площадь экспрессии протеина Ki-67 облученных 

и необлученных крыс разного возраста (p<0,05)

* Достоверное отличие от 3-месячных облученных крыс

** Достоверное отличие от 18-месячных необлученных крыс
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Выводы

Результаты исследования позволили устано-
вить, что эпителий кишечника является достаточно 
стабильной тканевой структурой, сохраняющей не-
обходимый пул клеток для обеспечения пищевари-
тельных функций при старении.

Оба типа клеток — эпителиоциты и нейроэн-
докринные клетки — проявляют возрастное уси-
ление пролиферативной способности, увеличивая 
показатели экспрессии ключевых маркеров клеточ-
ного обновления в 1,5–2 раза.

Отсутствие корреляций между показателя-

ми пролиферативной активности эпителиоцитов и 

нейроэндокринных клеток свидетельствует о не-

зависимых механизмах функционирования обоих 

типов клеток слизистой оболочки кишечника при 

старении организма.

Полученные данные позволяют рассматривать 

эпителий кишечника млекопитающих как ткане-

вую структуру с высокой степенью репарационных 

способностей, обеспечивающих физиологические 

функции на адекватном физиологическом уровне 
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Рис. 3. Оптическая плотность экспрессии маркера Хр А 

облученных и необлученных крыс разного 

возраста (p<0,05)

  * Достоверное отличие от 18-месячных необлученных крыс

** Достоверное отличие от 3-месячных облученных крыс

Рис. 4. Площадь экспрессии маркера Хр А облученных 

и необлученных крыс разного возраста (p<0,05)

  * Достоверное отличие от 3-месячных необлученных крыс

** Достоверное отличие от 3-месячных облученных крыс

Показатели корреляции Ki-67 и Хр А по группам, n=40

Группа (по 10 особей в каждой) r σ tэмп. p

Площадь экспрессии

3-месячные облученные (3-я) –0,191 0,347 0,551 0,596

3-месячные необлученные (1-я) 0,109 0,351 0,312 0,762

18-месячные облученные (4-я) –0,243 0,342 0,709 0,497

18-месячные необлученные (2-я) 0,071 0,352 0,202 0,843

Оптическая плотность

3-месячные облученные (3-я) –0,208 0,345 0,602 0,563

3-месячные необлученные (1-я) –0,198 0,346 0,572 0,582

18-месячные облученные (4-я) 0,451 0,315 1,428 0,190

18-месячные необлученные (2-я) 0,493 0,307 1,600 0,140

Примечание. r — критические значения Т-критерия Манна–Уитни на двустороннем уровне значимости, для данной выборки (n=10) совпадают 
с нормальным распределением; σ — стандартное отклонение от среднего; t эмп — эмпирическое, то есть расчетное значение Т-критерия Манна–
Уитни между значениями площади экспрессии (оптической плотности) для маркеров Ki-67 и Хр А; р — вероятность того, насколько значения 
площади экспрессии (оптической плотности) для маркеров Ki-67 и Хр А коррелируют между собой
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как при старении организма, так и при воздействии 
экологически неблагоприятных факторов.
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The ability to cell renovation of two basic cell types of intestinal mucosa is the important mechanism 

for the regulation and support of the gut physiological functions in aging and under the influence of the 

ecological negative factors.

The study of the processes of cell renovation of the intestinal epithelial and neuroendocrine cells in 

physiological and radiological aging has a great interest, because the irradiation in the subletal doses 

could be considered as the model of artificial aging, and this fact enables studying of the radiological 

influence as the ecological factor, promoting the aging. In this study, the increase of cell proliferation 

in intestinal mucosa in physiological as well as artificial aging was observed. It was shown, that the 

total population of mitotic cells increases two times. These data testify about active participation of the 

mechanisms of cell renovation in the safety of gut functions during aging.

Key words: intestinal epithelium, chromogranin A, protein Ki-67, aging
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Разработан экспериментальный способ, позволяю-

щий снизить темп необратимой возрастной атрофии 

вилочковой железы. Атопическая аутотрансплантация 

длительно криоконсервированной ее ткани позволяет 

затормозить старение организма по ряду исследован-

ных биохимических и иммунологических показателей.

Ключевые слова: возрастная атрофия вилочковой 

железы, криоконсервация, трансплантация, компенса-

ция

Роль вилочковой железы как одного из центров 
метаболической регуляции и центральных органов 
иммунитета не подвергается сомнению [3, 14]. Ее 
удаление приводит к дегрануляции соматотропных 
клеток гипофиза, снижению функции коры надпо-
чечников и половых желез [16]. У мышей, тимэк-
томированных в неонатальном периоде, наблюда-
ются нарушения нейроэндокринных функций [21].

Вместе с тем, хорошо известно, что с возрас-
том происходит значительная необратимая воз-
растная инволюция вилочковой желе зы [9, 14]. 
Соответственно, снижается и продук ция Т-лимфо-
цитов. Самая высокая продукция Т-лимфоцитов 
сохраняется до двух лет, а затем начинается ее сни-
жение. Возрастная инволюция вилочковой железы 
происходит не только у человека. У мыши, напри-
мер, к 24-месячному возрасту продукция Т-клеток 
составляет 0,7 % от уровня продукции этих клеток 
новорожденными особями. К этому возрасту у 
мыши происходит почти полная редукция вилоч-
ковой железы: теряется и структура органа, и его 
функция [15]. Та же тенденция наблюдается и у 
крыс [8].

С другой стороны, работами многих авторов 

показана высокая эффективность тимэктомии в 

комплексном лечении миастении, но данная проце-

дура обычно  эффективна лишь при относительно 

небольшом сроке заболевания (3–8 лет) у больных 

не старше 50–60 лет. Операцию не рекомендует-

ся делать пациентам с непрогредиентным течением 

заболевания и больным с исключительно глазной 

миастенией, так как она является непрогрессирую-

щей формой с поражением только мышц глаз и век 

[5, 13, 17, 20, 22, 24].

В числе наиболее часто встречаемых гистоге-

нетических типов новообразований средостения с 

принципиальными показаниями к тимэктомии в по-

пуляции взрослого населения Санкт-Петербурга за 

последние 10 лет оказались заболевания вилочко-

вой железы (23,3 %). При этом, средний возраст 

пациентов составляет только 42,6 года [12, 17].

Таким образом, поводом к проведению пред-

ставленных исследований послужил тот факт, что 

одним из распространенных способов лечения миа-

стении является удаление вилочковой железы. Мы 

предположили, что собственная «молодая» вилоч-

ковая железа с высоким пролиферативным потен-

циалом может оказать весьма серьезную поддерж-

ку организму в зрелом и старческом возрасте. Для 

этого удалили часть вилочковой железы у молодых 

животных, подвергли ее длительной криоконсерва-

ции и затем трансплантировали тем же животным 

без опасения, что он отторгнется, так как это ауто-

логичный материал.
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Материалы и методы

В работе использовали крыс линии Wistar. 
Часть вилочковой железы у одномесячных жи-
вотных вырезали и подвергали длительной (4,5 и 
6,5 мес) криоконсервации, затем аутотранспланта-
ты пересаживали животным в жировую клетчатку. 
Через 3,5 мес исследовали животных по ряду ге-
матологических, физиологических и иммунных по-
казателей.

Умерщвление животных проводили с помощью 
глубокого эфирного наркоза.

После декапитации животным вскрывали 
грудную полость, извлекали вилочковую железу и 
помещали ее в солевой раствор Хенкса без фено-
лового красного с глюкозой (5 ммоль/л) и анти-
биотиком (гентамицин, 10 мкг/мл), содержащий 
20 ммоль/л HEPES («Serva», США) рН 7,2, 
температура 37 °С. Вилочковую железу протирали 
через капроновый фильтр, однократно отмывали 
после центрифугирования (700 g, 5 мин) и ресу-
спендировали в растворе Хенкса или RPMI-1640 
(«Serva», США) до разной концентрации в ин-
тервале 105–108 клеток/мл. Концентрацию клеток 
определяли просчетом в камере Горяева. Клетки 
инкубировали либо в пластиковых чашках Петри, 
либо в ячейках 96-луночного плоскодонного план-
шета.

Для криоконсервации тканей вилочковой же-
лезы применяли способ, уже отработанный для 
других объектов, представляющих собой гетеро-
генную клеточную систему, как, например, мозг 
моллюска, ткань семенника амфибий и т. п. [6, 7]. 
Замораживали кусочки ткани, не превышающие 
размеры 1×1×0,5 мм. В качестве криопротектора 
применяли диметилсульфоксид в конечной кон-
центрации 2М. Криопротектор добавляли и от-
мывали при t 0 °С постепенно, в течение 30 мин. 
Замораживание до –70 °С осуществляли в парах 
азота со скоростью 10 °/мин, затем образец погру-
жали в жидкий азот (–196 °С). Размораживание 
проводили в водяной бане при t 40 °С до ис-
чезновения кристаллов льда. Гематологические 
показатели определяли на анализаторе серии 
COULTER® АC • T 8 (фирма Beckman) с помо-
щью стандартных наборов.

Кровь собирали в пробирки во время декапи-
тации животных. Образцы крови выдерживали в 
течение 3–5 ч при t 4 °С, центрифугировали при 
2 000 об/мин и отбирали супернатанты.

Концентрацию фактора некроза опухоли-α 
определяли в образцах разведенной 1:3 плаз-

мы крови методом иммуноферментного анализа 
(ИФА). В работе использовали кроличьи поли-
клональные антитела к мышиному ФНО-α и со-
ответствующие рекомбинантные белки (ФНО-α) 
для калибровки антител. Все антитела и белки-
цитокины были получены из PeproTech (США). 
В качестве вторичных антител использовали ко-
зьи IgG с биотином к иммуноглобулинам кролика 
(StessGen, Канада), затем раствор, содержащий 
биотин, конъюгированный пероксидазой хрена 
(ИМТЕК, Россия). Образцы плазмы помещали 
в 96-луночные планшеты для ИФА на ночь при 
t 4 °С. Через 1,5 ч после добавления первичных 
антител в лунки добавляли вторичные антитела, и 
планшеты инкубировали в течение 2 ч. После ин-
кубации с вторичными антителами в лунки наноси-
ли по 100 мкл зеленого красителя ABTS (Sigma, 
США), растворенного в 0,05 М цитратном бу-
фере, рН 4,0, с 0,01 % Н

2
О

2
 и после развития 

стабильной окраски реакцию останавливали до-
бавлением 1,5 мМ NaN

3
, растворенного в 50 мМ 

цитратном буфере, рН 4,0. Каждый этап ИФА 
сопровождался многократным промыванием лунок 
PBS c 0,05 % Твином 20. Оптическую плотность 
образцов измеряли при 405 нм на спектрофотоме-
тре для планшетов. Статистический анализ прово-
дили с использованием t-критерия Стьюдента.

Результаты и обсуждение

Гематологические показатели исследовали в 
нескольких группах животных. Сначала их опре-
делили у 3-недельных, 14- и 20-месячных крыс. 
Их сравнивали с животными, которым проводили 
частичную тимэктомию в одномесячном возрас-
те, затем криоконсервировали кусочки вилочковой 
железы на 3,5 и 6 мес. Потом проводили ауто-
трансплантацию этих кусочков и еще через 3,5 мес 
проводили указанный анализ. Кроме этих групп, 
исследовали все возрастные контрольные группы, 
с которыми не проводили никаких хирургических 
манипуляций. В каждой группе животных было 
не менее трех особей. Мы полагали, что аутотран-
сплантация иммунокомпетентных клеток с высо-
ким пролиферативным потенциалом приведет к 
смещению гематологических показателей в сторону 
более молодых животных. Оказалось, что гемато-
логическая система ведет себя крайне стабильно, и 
все исследованные нами показатели (количество 
эритроцитов, гемоглобин, гематокритное число, 
средний объем эритроцитов, среднее содержание 
гемоглобина в эритроците, средняя концентрация 
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гемоглобина в эритроците, количество тромбо-
цитов) достоверно не отличаются от этих показа-
телей в соответствующих данному возрасту кон-
трольных группах животных, что может говорить 
об отсутствии в организме явных патологических 
изменений, связанных с трансплантацией клеток 
вилочковой железы. Мы не стали загружать ста-
тью большим количеством цифр из этого раздела 
работы, так как основной результат ее поддается 
изложению в описательной форме.

Одним из ключевых агентов, который регу-
лирует синтез всех известных цитокинов, явля-
ется фактор некроза опухоли-α (ФНО-α), чей 
метаболизм претерпевает изменения с возрастом. 
В литературе имеются достаточно противоречи-
вые сведения, касающиеся изменений продукции 
ФНО-α с возрастом. Одни исследователи гово-
рят об увеличении продукции ФНО-α у пожилых 
людей, другие утверждают обратное. Причиной 
такого разброса сведений является то, что пожилые 
люди почти всегда имеют хронические заболевания 
разной этиологии. Между тем доказано, что у здо-
ровых лабораторных животных с возрастом про-
исходит именно угнетение ФНО-продуцирующей 
активности клеток и снижение концентрации 
ФНО-α в плазме периферической крови [23].

Как видно из табл. 1, количество ФНО-α в 
плазме крови стареющих крыс 10,5 мес достоверно 
ниже (более чем в 3 раза), чем у молодых одно-
месячных животных. Длительная криоконсервация 
(4,5 мес 3-я группа и 6,5 мес 4-я группа) и по-
следующая аутотрансплантация тимоцитов позво-
лила достоверно увеличить количество ФНО-α 
по сравнению с его количеством у контрольных 

животных того же возраста, то есть сместить этот 
показатель в сторону более молодых животных. 
По техническим причинам нам не удалось сохра-
нить контрольную группу для 9-месячных крыс и, 
строго говоря, в таблице присутствует возрастной 
контроль только для 4-й группы животных. Но 
так как результаты в 3-й и 4-й группах достоверно 
не отличаются друг от друга и возрастная разница 
здесь не слишком велика, мы решили представить 
и результаты по 3-й группе.

Необратимая возрастная атрофия вилочковой 
железы и все вытекающие отсюда последствия за-
вязаны на широкий спектр нейроиммуноэндокрин-
ных взаимодействий. Не последнюю роль здесь 
играют стрессы разной этиологии, антагонистиче-
ские взаимоотношения гормонов надпочечников и 
половые железы с гормонами вилочковой железы 
[1, 2, 4, 11, 18, 19].

Замедление темпа этого процесса до разу-
мных пределов может, на наш взгляд, вместе с 
увеличением активности Т-клеточного звена им-
мунной системы способствовать увеличению про-
должительности жизни подопытных животных. 
В наших предыдущих работах с трансплантацией 
иммунокомпетентных клеток в относительно им-
мунопривилегированные участки организма нам 
удалось показать, что достичь достоверного за-
медления темпа необратимой возрастной атрофии 
вилочковой железы в пределах разработанной 
модели возможно [9, 10]. В настоящем исследо-
вании использован принципиально новый подход. 
Разрабатывая модель, мы опирались на то, что, во-
первых, криоконсервация тканей делает их менее 
иммуногенными, во-вторых, собственная вилочко-
вая железа, остановленная на раннем этапе разви-
тия (1 мес), еще в период отсутствия антогонизма 
между гормонами вилочковой железы и половыми, 
имеет очень высокий пролиферативный потенциал 
и, в-третьих, аутотрансплантат не вызывает в орга-
низме реакции отторжения. Все это позволило нам 
пересаживать ткань не в иммунопривилегирован-
ные области, как прежде, а в жировую клетчатку 
без применения иммунодепрессантов.

В табл. 2 мы можем проследить динамику 
очень значительной возрастной атрофии вилочко-
вой железы у контрольных крыс. Если количество 
тимоцитов у неполовозрелых одномесячных жи-
вотных принять за 100 %, то наиболее интересую-
щие нас на данном этапе 9- и 10,5-месячные крысы 
имеют только 7,4 и 4,9 % тимоцитов по сравнению 
с молодыми особями, а 19- и 20-месячные и того 
меньше — 1,5 и 0,9 %, соответственно.

Таблица 1

Количество ФНО-α в плазме крови крыс 
разного возраста до и после аутотрансплантации 

длительно криоконсервированной вилочковой железы

Группа ФНО-α

1-я контрольная (одномесячные живот-
ные), %

100±6 
(25 пг/мл)

2-я контрольная (10,5-месячные живот-
ные), %

29,2±3
p<0,01

3-я (9-месячные животные после ауто-
трансплантации), %

50,4±4
p<0,01

4-я (10,5-месячные животные после ауто-
трансплантации), %

54,9±7
p<0,01

Примечание. Все измерения проводили индивидуально для каждого 
животного в девяти повторах. Результаты представлены как средние 
значения по трем животным (% от значения в 1-й группе)

А. В. Куликов и др.
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После того, как мы обозначили основные ре-
перные точки, приступим к рассмотрению резуль-
татов, полученных после атопической пересадки 
длительно криоконсервированной вилочковой же-
лезы.

Мы видим, что после частичной тимэктомии 
одномесячных животных, последующей криокон-
сервации материала в течение 3,5 и 6 мес, ауто-
трансплантации сохраненного материала наблюда-
ется достоверное и очень значительное увеличение 
числа тимоцитов в опытных группах животных раз-
ного возраста. Анализ проводили у 9- и 10,5-ме-
сячных животных, то есть еще через 3,5 мес после 
аутотрансплантации ткани. Сравнения проводили 
с контрольными крысами того же возраста, кото-
рым проводили ложную операцию. Как видно из 
табл. 3, в результате операции у опытной группы 
9-месячных животных количество тимоцитов по-
высилось на 209 %, а у 10,5-месячных крыс этот 
показатель возрос на 225 %.

Таким образом, разработан способ, позво-
ляющий снизить темп необратимой возрастной 
атрофии вилочковой железы. Модель позволяет 
исследовать фундаментальные основы снижения 
функциональной активности Т-клеточного звена 
иммунных реакций организма и искать трансплан-
тологические и фармакологические пути компенса-
ции этого процесса.
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В модельных экспериментах установлены законо-

мерности ранних биологических реакций, восстанов-

ления и сокращения продолжительности жизни крыс 

после γ-облучения животных в низких (25 и 50 сГр) или 

среднелетальных (600 сГр) дозах в сочетании с разны-

ми режимами введения ионов железа (60–63 мг/л) с пи-

тьевой водой.

Ключевые слова: радиационно-химические воздей-

ствия, анеуплоидия, лейкопения, сокращение продол-

жительности жизни

Неблагоприятные последствия радиационных 
воздействий на человека при разных технологиче-
ских процессах, при диагностике в здравоохране-
нии, авариях на атомных энергетических установ-
ках, а также возрастание числа террористических 
актов стимулируют выявление факторов, кото-
рые могут модифицировать лучевое поражение. 
Известно об образовании свободных радикалов 
при радиолизе воды в случае действия ионизи-
рующего излучения [1], а также о том, что ионы 
железа способны существенно увеличить число 
супероксидных ионов [5]. Таким образом, можно 
полагать, что даже при низких дозах γ-облучения 
дополнительное введение ионов железа может при-
вести к увеличению числа повреждений ДНК и со-
ответствующих отдаленных последствий. Задачей 
настоящей работы было установление в модельных 
экспериментах закономерности ранних биологи-
ческих реакций, восстановления и изменения про-
должительности жизни крыс после γ-облучения 
животных в низких и среднелетальных дозах в со-
четании с разными режимами введения ионов же-
леза с питьевой водой.

Материалы и методы

Эксперименты были выполнены на 333 белых 
беспородных крысах самцах разводки питомника 
РНЦРХТ Росмедтехнологий. Возраст живот-
ных к началу эксперимента был 3–4 мес (масса 
150–180 г). Крыс содержали в виварии Центра до 

естественной гибели, при этом они получали стан-
дартный корм. Световой режим в контрольной и 
опытных группах был одинаковый. Все животные 
были разделены на следующие группы: 1-я — кон-
трольная; 2-я — животные, получавшие в каче-
стве питьевой железосодержащую воду (ЖСВ) 
ad li bitum; 3-я, 4-я, 5-я — животные, облученные 
в дозах 25, 50 и 600 сГр, соответственно; 6-я, 7-я, 
8-я — животные, получавшие с питьем ЖСВ в те-
чение 30 сут перед облучением и после облучения в 
дозах 25, 50 и 600 сГр, соответственно; 9-я, 10-я, 
11-я — животные, получавшие с питьем ЖСВ в 
течение 30 сут только после облучения в дозах 25, 
50 и 600 сГр, соответственно.

Крыс контрольной группы поили из стандарт-
ных поилок водопроводной водой (концентрация 
железа — 0,2–0,3 мг/л), а в подопытных группах 
животные получали воду, содержащую ионы желе-
за в концентрации 60–63 мг/л.

Общее равномерное облучение живот-
ных проводили на установке «ИГУР-1» (Cs137, 
МД=44 сГр/мин); γ-воздействие осуществляли в 
низких дозах — 25 и 50 сГр и в среднелетальной — 
600 сГр. Исследовали ранние эффекты — через 
24 ч после облучения — и результаты восстанов-
ления — 30 сут после радиационного воздействия.

Анализируемый материал получали из хвосто-
вой вены животных прижизненно в объеме 0,1 мл 
цельной крови. Гематологические исследования 
проводили с использованием стандартных гемато-
логических методик: камерно-меланжерного — для 
определения числа лейкоцитов и эритроцитов; лей-
коцитарные формулы определяли с помощью ми-
кроскопического подсчета клеток в мазках крови, 
фиксированных и окрашенных эозином Лейшмана; 
концентрацию гемоглобина измеряли с помощью 
колориметра (КФК-2) при длине волны 540 нм 
по калибровочной кривой.

Определение генотоксических эффектов в 
лейкоцитах крови осуществляли, как описано ра-
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нее [2]. Способ включал измерение концентрации 
ДНК лейкоцитов крови (мкг/мл) с использовани-
ем флюоресцентного красителя — 4’,6-диамидино-
2-фенилиндола и последующий расчет величины 
индекса ДНК — содержания ДНК на один лей-
коцит пробы (пг/кл).

Статистическую обработку результатов прово-
дили общепринятыми методами с использованием 
t-критерия Стьюдента и расчета коэффициента 
корреляции Пирсона–Браве.

Результаты и обсуждение

При использовании в качестве питьевой ЖСВ 
объем жидкости, потребленной необлученными 
крысами, не отличался от объема водопроводной 
воды, выпитой животными контрольной группы. 

Объем водопроводной воды, потребленной живот-
ными, облученными в дозах 25 и 50 сГр, достоверно 
не отличался в сравнении с количеством воды, вы-
питой необлученными крысами, и составлял 10,7–
8,2 мл на 100 г массы тела. При использовании в 
качестве питьевой ЖСВ у облученных крыс этот 
показатель составлял 9,3–8,3 мл на 100 г массы, 
что также не отличалось от контрольных величин.

Количество водопроводной воды, выпитой жи-
вотными, облученными в дозе 600 сГр, в течение 
1-й недели после лучевого воздействия было сни-
жено на 30 % (p<0,05) по сравнению с объемом 
воды, выпитой животными в контрольной группе. 
В течение 2-й и 3-й недель после γ-воздействия 
объем воды, выпитой облученными крысами, не 
отличался от аналогичного параметра в контроль-
ной группе, однако в течение 4-й недели облучен-

Таблица 1

Изменения гематологических и биохимических показателей крови крыс через 24 ч после облучения

Группа животных Лейкоциты Индекс ДНК Гранулоциты Лимфоциты Эритроциты Гемоглобин

1-я — конт-
роль ная 
(водо проводная 
вода); n=33

100±13,4 %
(14,9±2,0•109 /л)

100±12,8 %
(8,77±1,12 пг/кл)

100±14,1 %
(4,2±0,59•109 /л)

100±16,4 %
(11,0±1,8•109 /л)

100±3,4 %
(5,85±0,19•1012 /л)

100±2,3 %
(150,0±3,45 г/л)

2-я — железо-
содержащая 
вода (ЖСВ); 
n=10

135,1±18,4 % 135,4*±9,1 % 117,0±21,5 % 191,8*±24,1 % 99,1±2,2 % 97,1±1,1 %

3-я — облу-
чение в дозе 
25 сГр; n=10

97,0±13,3 % 107,1±19,0 % 88,8±16,2 % 87,9±15,1 % 101,5±4,6 % 98,4±4,8 %

4-я — облу-
чение в дозе 
50 сГр; n=10

69,4±12,1 108,6±28,4 % 69,7±15,6 % 63,9±9,2 % 101,4±2,5 % 96,2±2,9 %

5-я — облу-
чение в дозе 
600 сГр; n=45

21,3**±2,0 % 113,0±14,3 % 84,4±13,9 % 8,2**±1,1 % 99,4±1,9 % 102,6±2,5 %

6-я — 
ЖСВ+25 сГр; 
n=16

102,8±14,1 % 148,7*±16,3 % 127,9±20,7 % 86,4±11,3 % 109,3*±2,5 % 108,6**±1,4 %

7-я — 
ЖСВ+50 сГр; 
n=18

86,7±9,4 % 126,3±20,4 % 139,1±20,3 % 68,4±10,2 % 107,4±2,5 % 104,1±2,3 %

8-я — 
ЖСВ+600 сГр; 
n=20

17,9**±1,7 % 89,5±1,9 % 102,7±12,2 % 9,8**±2,4 % 98,3±2,0 % 104,6±2,8 %

9-я — 
25 сГр+ЖСВ; 
n=10

74,9±5,6 % 97,2±9,3 % 80,2±7,2 % 61,8*±5,2 % 99,1±2,6 % 104,0±2,6 %

10-я — 
50 сГр+ЖСВ; 
n=10

75,9±10,8 % 86,9±12,1 % 93,3±12,2 % 57,4*±9,2 % 92,3±2,0 % 90,1**±1,3 %

11-я — 
600 сГр+ЖСВ; 
n=19

16,1**±2,3 118,6±18,2 % 44,2**±5,7 % 9,0**±2,6 % 86,5*±4,3 % 95,1±3,6 %

Здесь и в табл. 2: * и ** Величины, достоверно (p<0,05 или p<0,01) отличающиеся от контрольного уровня, соответственно
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ные животные выпивали в 2 раза меньше воды, чем 
крысы контрольной группы.

В случае использования ЖСВ количество 
жидкости, выпиваемой облученными крысами в 
течение 1-й недели эксперимента, было снижено 
в 2 раза в сравнении с контрольной группой, но 
уже в течение 2-й недели эксперимента различия 
между этими группами сокращались на 20 %, а че-
рез 3 нед облученные животные потребляли ЖСВ 
на 23 % больше, чем крысы контрольной группы 
(p<0,05). К 30-м суткам после облучения объем 
ЖСВ, выпитой облученными крысами, не отли-
чался от объема водопроводной воды, выпиваемой 
необлученными животными.

Результаты обследования животных после 
предварительного введения ЖСВ крысам в те-
чение 30 сут до облучения в ранние сроки после 
γ-воздействия приведены в табл. 1. Как можно 
видеть из представленных данных, предваритель-
ное введение ионов железа с питьевой водой (2-я 

группа) увеличивало число лимфоцитов и величину 
индекса ДНК, но практически не оказывало влия-
ния на изменение числа эритроцитов и концентра-
цию гемоглобина.

Лучевое воздействие в низких дозах не при-
водило к существенным ранним изменениям изме-
рявшихся параметров, но после облучения в дозе 
600 сГр (5-я группа) число лейкоцитов снижалось 
почти в 5 раз, что было обусловлено лимфоцитар-
ной фракцией белых клеток крови.

У облученных животных в случае предвари-
тельного введения ЖСВ, по сравнению с крысами 
из контрольной группы, следует отметить, прежде 
всего, повышение величины индекса ДНК при 
сочетанном воздействии в дозе 25 сГр (6-я груп-
па). Такое возрастание этой величины, как было 
показано нами ранее, соответствовало появлению 
клеток с анеуплоидным содержанием ДНК [3]. 
У под опытных крыс 6-й группы также наблюда-
лось увеличение числа эритроцитов и концентрации 

Таблица 2

Изменения гематологических и биохимических показателей крови крыс через 30 сут после облучения

Группа животных Лейкоциты Индекс ДНК Гранулоциты Лимфоциты Эритроциты Гемоглобин

1-я — конт-
рольная 
(водопроводная 
вода); n=21

100±18,6 %
(19,4±3,6•109 /л)

100±10,5 %
(8,56±0,90 пг/кл)

100±15,6 %
(4,1±0,64•109 /л)

100±11,9 %
(13,6±1,6•109 /л)

100±2,4 %
(5,85±0,14 

•1012 /л)

100±2,3 %
(150,0±3,45 г/л)

2-я — железо-
содержащая 
вода (ЖСВ); 
n=10

144,6±19,4 % 89,9±8,67 % 104,0±16,4 % 145,5±21,8 % 93,5±4,1 % 96,2±2,1 %

3-я — об-
лучение в дозе 
25 сГр; n=10

110,2±8,8 % 85,4±11,85 % 101,0±13,7 % 80,2±8,4 % 98,0±1,5 % 91,8±3,7 %

4-я — об-
лучение в дозе 
50 сГр; n=10

96,7±10,0 91,2±17,4 % 141,2±37,0 % 73,6±18,2 % 98,0±3,4 % 97,5±3,4 %

5-я — об-
лучение в дозе 
600 сГр; n=28

91,5±15,3 100,8±12,65 % 136,8±24,2 % 74,8±9,6 % 93,2*±2,6 % 88,2*±4,9 %

6-я — ЖСВ+ 
+25 сГр+ ЖСВ; 
n=10

119,3±14,4 % 122,9±16,90 % 100,5±18,3 % 123,7±14,7 % 96,2±1,2 % 94,5±1,9 %

7-я — ЖСВ+ 
+50 сГр+ ЖСВ; 
n=10

109,4±18,7 % 136,3±17,4 % 116,0±28,1 % 102,6±14,6 % 87,8±3,1 % 97,9±3,8 %

8-я — ЖСВ+ 
+600сГр+ 
+ЖСВ; n=15

61,8±5,4 % 112,2±6,3 % 109,5±8,5 % 57,6**±9,5 % 109,4*±2,6 % 107,2*±2,3 %

9-я — 25 сГр+ 
+ЖСВ; n=10

85,6±14,4 % 120,9±8,8 % 81,0±7,1 % 51,1*±6,5 % 100,0±3,9 % 92,2±3,4 %

10-я — 50 сГр+ 
+ЖСВ; n=10

76,3±11,2 % 148,4±29,7 % 99,5±23,6 % 41,6**±5,5 % 98,3±2,7 % 91,3*±0,2 %

11-я — 600 сГр+ 
+ЖСВ; n=19

88,8±11,2 122,0±14,3 % 136,2±21,0 % 54,9**±6,1 % 89,9*±3,2 % 87,9**±3,7 %
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гемоглобина по сравнению с контрольными живот-
ными 1-й группы. После сочетанного воздействия 
в дозе 600 сГр (8-я группа) была зарегистрирована 
лейкопения, в основном за счет лимфоцитов.

Результаты введения ЖСВ после облучения 
животных показали, что в ранние сроки после 
γ-воздействия во всех исследованных дозах на-
блюдалась лимфопения (9–11-я группы), а после 
подведения дозы 600 сГр, кроме того, и грануло-
цитопения, что, в итоге, приводило к выраженной 
лейкопении. У крыс 11-й группы было снижено 
число эритроцитов крови. При введении ЖСВ 
вместо водопроводной крысам, облученным в дозе 
50 сГр (10-я группа), концентрация гемоглобина 
снижалась в сравнении с контрольным уровнем.

Результаты обследования животных через 
60 сут после введение ЖСВ показали, что проис-
ходила нормализация показателей у крыс 2-й груп-
пы (табл. 2). Через 30 сут после γ-воздействия 
без дополнительного введения ионов железа на-
блюдалось восстановление числа лейкоцитов у 
крыс, облученных в дозе 600 сГр, однако у крыс 
5-й группы были снижены показатели гемогло-

бина. В случае введения ЖСВ крысам в течение 

30 сут до и после облучения наблюдалась лимфо-

пения лишь при γ-воздействии в дозе 600 сГр (8-я 

группа). В случае введения ЖСВ только после об-

лучения лимфопения была зарегистрирована также 

и при низких дозах γ-воздействия (9–11-я груп-

пы). У крыс 11-й группы наблюдалось, кроме того, 

снижение показателей гемоглобина (см. табл. 2).

Результаты регистрации естественной дли-

тельности жизни крыс после лучевого воздействия 

в низких дозах показали, что при облучении в дозе 

25 сГр в сочетании с введением ЖСВ (30 сут до 

облучения и 30 сут после) или без облучения име-

ло место значимое сокращение средней продол-

жительности жизни по сравнению с контрольной 

группой (табл. 3). Как было показано выше (см. 

табл. 1), в ранние сроки при этом было зарегистри-

ровано увеличение анеуплоидности лейкоцитов. 

При облучении в дозе 50 сГр существенного сокра-

щения продолжительности жизни не наблюдалось 

(возможно, в связи с «включением» репарацион-

ных процессов). Изменения величины средней про-

должительности жизни при низких дозах лучевого 

воздействия достоверно коррелировали (R=0,812; 

p<0,05) только с изменениями величин индекса 

ДНК через 24 ч после облучения (рисунок), но не 

с изменениями других измерявшихся параметров. 

Уравнение регрессии при этом имело следующий 

вид: СПЖ (сут)=1224,7–80,8×индекс ДНК
24ч

 

(отн. ед.), где СПЖ — средняя продолжитель-

ность жизни. Полученные нами результаты со-

гласуются с ранее установленными данными о со-

кращении продолжительности жизни крыс после 

лучевых воздействий в низких дозах в результате 

введения животным радионуклидов [4].

Таблица 3

Изменения продолжительности жизни крыс при радиационном воздействии в низких дозах 
при дополнительном введении ионов железа

Группа животных Средняя продолжительность жизни, сут

Контрольная (водопроводная вода) 530±18

Введение ЖСВ (60 сут) 369±49*

Облучение в дозе 25 сГр 413±34*

Облучение в дозе 50 сГр 459±42

Введение ЖСВ+25 сГр+ЖСВ 327±48*

Введение ЖСВ+50 сГр+ЖСВ 522±40

* Величины, достоверно (p<0,05) отличающиеся от контрольного уровня

Взаимосвязь величины индекса ДНК крови крыс через 

24 ч после облучения в низких дозах и введения ЖСВ 

со средней продолжительностью жизни животных

С. Д. Иванов, Е. Г. Кованько, В. А. Ямшанов
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Выводы

Таким образом, изучение дополнительного 
введения ионов железа с питьевой водой и низких 
доз радиации позволило выявить у крыс гипер-
чувствительную в генетическом аспекте область 
при сочетанных воздействиях ионов железа + об-
лучения в дозе 25 сГр. Наблюдавшееся при этом 
раннее нарушение стабильности генома сопро-
вождалось неблагоприятными отдаленными по-
следствиями — сокращением продолжительности 
жизни подопытных животных. Подобный феномен 
был описан нами ранее и при радиационно-ртутных 
воздействиях [2].

При облучении крыс в дозе 600 сГр (5-я груп-
па) в наших экспериментах была зарегистрирована 
24/45=53,3 % выживаемость животных за 30 сут 
наблюдения, при этом средняя продолжительность 
жизни составляла 20,9±1,7 сут. Введение ЖСВ 
в течение 30 сут (11-я группа) несколько умень-
шало долю выживших после облучения животных 
(до 8/19=42,1 %), тогда как средняя продолжи-
тельность жизни при этом сокращалась почти в 
2 раза — до 11,0±0,4 сут (p<0,05). Возможно, 
это было обусловлено, в значительной степени, 
примерно двукратным снижением количества гра-

нулоцитов, а также менее существенным (примерно 
на 13 %), но достоверным (p<0,05) уменьшением 
количества эритроцитов (ср. 11-ю и 5-ю группы в 
табл. 1). Следовательно, дополнительное введение 
ионов железа с питьевой водой после γ-воздействия 
существенно сокращает продолжительность жизни 
животных, облученных в среднелетальных дозах.
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В работе продолжено изучение геропротекторных 

свойств биоантиоксидантного комплекса «Неовитин®», 

полученного из биомассы культуры женьшеня, на фоне 

образования радиогенных опухолей. Препарат при-

меняли у лабораторных животных, подвергавшихся 

хроническому γ-облучению малыми дозами, в течение 

всего периода облучения и 30 сут в постлучевом перио-

де. Доказано выраженное антиканцерогенное действие 

«Неовитина®», заключающееся в уменьшении обра-

зования радиогенных опухолей, в том числе злокаче-

ственных, а также в уменьшении их спектра.

Ключевые слова: биоантиоксидантный комплекс 

женьшеня, радиогенные опухоли, старение

Интенсивные испытания ядерного оружия в се-
редине прошлого столетия, использование атомной 
энергии и ионизирующего излучения в промыш-
ленности привели к значительному увеличению ра-
диационного фона на нашей планете [4]. Если до 
50-х гг. ХХ в. основным фактором непосредствен-
ного воздействия радиации считалось прямое ра-
диационное поражение некоторых особо радиочув-
ствительных органов и тканей — кожи, костного 
мозга и центральной нервной системы, желудочно-
кишечного тракта (формирование лучевой болез-
ни) [8], то теперь большое внимание уделяется 
опосредованным и отдаленным эффектам облуче-
ния, а также влиянию малых доз искусственной 
радиации на живое [1, 7]. В данном случае для 
стохастических, вероятностных последствий об-
лучения речь идет не о тяжести поражений, а о 
повышении частоты случаев проявления лейкозов, 
злокачественных опухолей и сокращении средней 
ожидаемой продолжительности жизни [1, 7, 8]. 
При длительном действии излучения в малых до-
зах патологические перестройки в организме на-
капливаются постепенно и формируются, преиму-
щественно, путем интенсификации перекисных 
процессов с участием радикальных форм кислоро-

да, что и является, зачастую, причиной появления 
опухолей и сокращения продолжительности жизни 
[6, 8]. При продолжительном действии излучения 
баланс про- и антиоксидантов смещен в сторону 
интенсификации свободнорадикальных процессов 
[8]. Соответственно, для защиты организма от 
непрерывного действия ионизирующей радиации 
низкой интенсивности необходимо использовать 
в качестве лечебно-профилактических средств для 
повышения порога устойчивости к радиационному 
канцерогенезу и ресурса толерантности к преждев-
ременному старению нетоксичные препараты при-
родного происхождения с пролонгирующим дей-
ствием, обладающие антиоксидантным свойством 
[5].

Цель данной работы — изучить потенциаль-
ное противорадиационное действие биоантиокси-
дантного комплекса (БАК) экстракта женьшеня 
«Неовитин®» [2] в условиях общего хроническо-
го γ-облучения на фоне образования радиогенных 
опухолей.

Материалы и методы

Изучение антиканцерогенного действия БАК 
«Неовитин®» проводили в модели преждевремен-
ного радиационного старения на белых беспород-
ных крысах с массой тела 150–170 г разводки 
ЦНИРРИ МЗ РФ (всего 210 животных). Были 
сформированы три экспериментальные группы 
по 70 крыс в каждой: 1-я — биологическая кон-
трольная (животных не подвергали облучению и 
не давали БАК «Неовитин®»); 2-я — группа об-
лучённых крыс (живот ных подвергали массиро-
ванному хроническому γ-облучению, но не давали 
«Неовитин®»); 3-я — облучённые животные, по-
лучавшие БАК «Неовитин®».
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Крыс 2-й и 3-й групп подвергали круглосу-
точному γ-облучению на специальной установке 
хронического облучения «Гаммарид» в течение 31 
сут в суммарной дозе 9,37 Гр. Облучение прово-
дили двумя источниками Кобальт-60, направлен-
ными навстречу друг другу. Стеллажи с клетками 
для животных располагали перпендикулярно оси, 
соединяющей источники, на расстоянии 2 м от 
них. Измерения радиационного фона в зоне об-
лучения осуществляли клиническим дозиметром 
«Роботрон-2300» с цифровой индикацией и ио-
низационной камерой и проводили в воздухе в тех 
точках, где располагались клетки с животными. 
Доверительная граница погрешности дозы в центре 
облучаемой крысы равнялась 1,47 рад/ч (6 %), 
средняя мощность дозы по каждой клетке имела 
значение 1,78 рад/ч, общее время облучения со-
ставило 706 ч, полная доза облучения — 9,73 Гр.

Ежедневно на 15–20 мин гамма-установку 
отключали для кормления животных, получавших 
обычный лабораторный рацион, и включения в ра-
цион животным 3-й группы суточной дозы БАК 
«Неовитин®». Его добавляли крысам в питьевую 
воду из расчёта 0,1 мл 40 % спиртового раствора 
препарата на 100 г массы тела животного. Крысы 
получали препарат в течение всего периода облуче-
ния и 30 сут в постлучевом периоде. Облучённые 
животные (2-й группы) получали с водой 40 % 
раствор этилового спирта также в расчёте 0,1 мл на 
100 г массы тела. Накопленная доза БАК в рас-
чёте на одну крысу за весь период введения пре-
парата составила 24,6 мг.

Период наблюдения за животными соста-
вил 21 мес. В это время проводили ежедневный 
осмотр животных, учёт потреблённого препарата 
и изменения массы тела по данным ежемесячно-
го взвешивания. Погибших животных подвергали 
патологоанатомическому вскрытию, органы крыс 
и все выявленные новообразования фиксировали 
в 10 % формалине, заливали парафином, получен-
ные гистологические препараты толщиной среза 
5–7 мкм окрашивали гематоксилином и эозином 
[3]. Полученный материал подвергали гистологи-
ческой верификации [4]. Результаты исследования 
обрабатывали статистически по методу Фишера–
Стьюдента.

Результаты и обсуждение

Потребление БАК «Неовитин®» с питьевой 
водой крысы переносили хорошо, практически не 
наблюдалось снижения массы тела, которая дина-

мично возрастала до 12–14 мес примерно одина-
ково во всех группах, оставаясь в дальнейшем без 
существенных колебаний. Следует отметить, что 
крысы в группе, получавшей «Неовитин®» с пи-
тьевой водой, потребляли большее её количество.

За время эксперимента часть животных во всех 
группах погибла от интеркуррентных заболеваний, 
главным образом от пневмоний и воспалительных 
заболеваний желудочно-кишечного тракта. До по-
явления первой опухоли с начала эксперимента до-
жило в 1-й группе 60 крыс (85,7 %), во 2-й — 47 
(67,1 %), в 3-й — 45 (64,2 %). До 21-го месяца 
дожили, соответственно, 46 крыс (65,7 %), 3 кры-
сы (4,3 %), 5 крыс (7,1 %).

Средняя продолжительность жизни живот-
ных в сравниваемых группах составила: в 1-й — 
527,5±23,4 дня, во 2-й — 351,8±19,5 дня, в 
3-й — 335,9±17,7 дня. Не обнаружено статисти-
чески достоверных различий в средней продолжи-
тельности жизни крыс 2-й и 3-й групп. Животные 
из биоконтрольной группы прожили достоверно 
(р<0,01) в 1,5 раза дольше животных двух других 
групп.

Под влиянием хронического лучевого воз-
действия во 2-й группе в отдалённые сроки были 
обнаружены новообразования у 27 крыс из 47, 
доживших до сроков появления первой опухоли, 
что составило 57,4 % от эффективного количества 
обследованных животных. Назначение же крысам 
БАК уменьшило общее число опухолей до 12 из 
45, что составило 26,7 % от эффективного количе-
ства крыс. В биоконтрольной группе к концу срока 
наблюдений (21 мес) опухоли возникли у 5 (8,3 % 
от эффективного количества) животных.

Первое новообразование (фиброаденома мо-
лочной железы) отмечено у животных 1-й группы 
на 565-й день опыта. Во 2-й группе первая опу-
холь (гемангиоперицитома) обнаружена на 202-й 
день опыта после облучения; в 3-й группе первая 
опухоль (фиброаденома молочной железы) выяв-
лена на 257-й день опыта. Таким образом, сред-
ний латентный период развития опухолей у крыс 
1-й группы составил 591,5±23,4 дня, во 2-й — 
452,9±22,1 дня, 3-й — 447,5±27,4 дня.

Наблюдение за животными 1-й группы пока-
зало, что у 5 крыс спонтанно развились опухоли, 
из них одна была злокачественная (эмбриональная 
рабдомиосаркома), остальные доброкачествен-
ные — фибромиомы (лейомиофибромы молочной 
железы). Хроническое γ-облучение вызвало у 
крыс появление широкого спектра опухолей раз-
ного гистогенеза. Во 2-й группе выявлено 27 опу-
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холей, из которых 12 злокачественных (44,4 %), 
также в этой группе отмечено самое большое коли-
чество комбинированных или смешанных (напри-
мер, гемангиоперицитома представляла собой со-
четание поверхностной и подкожной гемангиом) и 
множественных опухолей одного органа (25,9 %). 
Назначение же животным БАК «Неовитин®» вы-
звало снижение как общего числа всех опухолей до 
12, так и злокачественных новообразований до 4 
(33,3 %). Данные, полученные в двух сравнивае-
мых группах облучённых животных, достоверно 
отличаются друг от друга (р<0,05), что убеди-
тельно свидетельствует о тормозящем влиянии 
БАК «Неовитин» на развитие радиогенных опу-
холей (табл. 1).

В результате гистологической верификации 
опухолей было установлено, что у необлучённых 
животных 1-й группы большинство новообразо-
ваний связано с молочными железами. Сходная 
картина наблюдается и у крыс, получавших БАК 
в лечебных целях: 75 % составляют опухоли мо-
лочных желез, тогда как у 2-й группы крыс 30 % 

опухолей имели иную природу и локализацию. 
Доброкачественные опухоли были представлены 
фибромиомами (лейомиофибромами) и фибро-
аденомами молочной железы разной величины, 
которые состояли из узлов неправильной формы, 
образованных плотной волокнистой тканью бело-
го цвета, окружённых тонкой капсулой, на поверх-
ности которой определялись участки некроза и 
кровоизлияний. Бластомогенное действие хрони-
ческого лучевого воздействия характеризовалось 
расширением спектра опухолей. У подопытных 
крыс 2-й группы регистрировали опухоли разного 
гистогенеза, в том числе эпителиальные, соеди-
нительнотканные и лимфоидные злокачественные 
новообразования. У животных 3-й группы, напро-
тив, лимфоидных и эпителиальных злокачествен-
ных новообразований почти не встречалось. Среди 
злокачественных опухолей в этой группе на 90 % 
были представлены только соединительнотканные 
опухоли. Табл. 2 даёт представление о структур-
ном многообразии обнаруженных опухолей. Таким 
образом, можно говорить о расширении спектра 

Таблица 1

Сводные данные по результатам радиопротекторного действия БАК «Неовитин®» у хронически облучённых крыс

Группа 
животных

Число животных 
в группе, дожив-
ших до появления 
первой опухоли

Время появления 
первой опухоли, 
сут с момента 
облучения

Средний 
латентный 
период

Количество животных 
с опухолями (процент 
от числа животных, 
доживших до появле-
ния первой опухоли)

Число злока-
чественных 
опухолей

Число комби-
нированных 

и множественных 
опухолей

1-я (70) 60 565-е 591,5±23,4 5 (8,3 %) 1 –

2-я (70) 47 202-е 452,9±22,1 27 (57,4 %) 11 7

3-я (70) 45 257-е 447,5±27,4 12 (26,7 %) 4 2

Таблица 2

Локализация и гистологическая форма спонтанных радиогенных опухолей

Локализация опухоли Гистологическая форма опухоли
Число животных с опухолями

1-я группа 2-я группа 3-я группа

Злокачественные опухоли

Молочная железа аденокарцинома – 5 1

Лёгкие – 2 –

Лимфоидная ткань саркома – 2 –

Почки гипернефроидный рак – – 1

Мочевой пузырь эмбриональная рабдомиосаркома 1 – –

Мягкие ткани фибросаркома – 2 2

Сосудистая ткань гемангиоперицитома – 1 –

Доброкачественные новообразования

Молочная железа фиброаденома 2 8 3

аденома 2 7 3

Брюшная стенка фиброма – – 2
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новообразований под влиянием γ-облучения и, на-
против, о приближении его к обычной картине у 
животных, получавших БАК «Неовитин®».

Заключение

Биоантиоксидантный комплекс «Неовитин®», 
использованный в качестве пищевой добавки на 
протяжении двух месяцев у крыс, подвергнутых 
хроническому γ-облучению, показал выраженное 
антиканцерогенное действие. Суммарный выход 
всех радиогенных опухолей разного гистогенеза под 
влиянием БАК уменьшился по сравнению с облу-
чённой контрольной группой в 2,25 раза. Следует 
особо подчеркнуть, что применение «Неовитина®» 
оказало эффективное действие в плане предупре-
ждения выхода злокачественных новообразований, 
число которых уменьшилось в 3,5 раза. Также не-
маловажным является уменьшение под влиянием 
исследуемого препарата спектра возникших радио-
генных опухолей — отмечено появление только 
соединительнотканных бластом. Таким образом, 
биоантиоксидантный комплекс «Неовитин®» мо-
жет быть использован как в качестве профилак-
тического средства, так и комплементарного ле-
карственного средства для защиты организма от 

негативного воздействия малых доз радиации, а 
следовательно, преждевременного старения.
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The study of the geriatric properties of the bioantioxidant complex «Neovitin®» received from 

a biomass of ginseng, against formation of radio gene tumors was continued. The preparation was 

applied to the laboratory animals exposed to chronic gamma irradiation by low doses, by all period 

of irradiation and thirty days in the post beam period. The expressed anticancerogenic effect of 

«Neovitin®» reducing formation of radio gene tumors, including malignant, as well as reduction of a 

spectrum of new growths were proved.
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Были изучены объемы артериальных и венозных со-

судов коркового и мозгового вещества почки, исключая 

микроциркуляторное русло. Исследовано 76 коррози-

онных препаратов почек людей от 21 года до 85 лет, 

погибших от заболеваний, которые не могли повлиять 

на морфофункциональное состояние почек и их сосу-

дистое русло. Выявлено, что морфологические изме-

нения характеризуются, в основном, прогрессировани-

ем нефросклероза. Основной фактор, провоцирующий 

развитие склеротических изменений в почке, — это 

старческие изменения со стороны артериальных сосу-

дов почек. Доказано, что структурные изменения в ве-

нозных и артериальных сосудах при инволюции харак-

теризуются постепенным снижением объема сосудов 

коркового вещества, через которые протекает значи-

тельная часть крови, что проявляется снижением ком-

пенсаторных и функциональных возможностей почки.

Ключевые слова: почка, артерии, вены, старение, 

объем

Известно, что через сосуды коркового веще-
ства протекает 85 % крови, при этом остальная 
часть крови приходится на сосуды мозгового веще-
ства и юкстамедуллярную зону. Однако несмотря 
на то, что изучению сосудов почек человека по-
священо значительное количество работ [1, 3, 5], 
только отдельные из них касаются исследования 
возрастных особенностей объема сосудистого рус-
ла почки [2, 4, 6–8]. В то же время, данные об 
объеме почки и ее сосудистого русла в возрастном 
аспекте представляют несомненный интерес.

Целью настоящего исследования явилось изу-
чение объемов сосудов коркового и мозгового ве-
щества почки, исключая ее микроциркуляторное 
русло.

Материалы и методы

Исследовано 76 препаратов почек людей от 21 
года до 85 лет, погибших от заболеваний, которые 
не могли повлиять на морфофункциональное состо-
яние почек и их сосудистое русло. После измере-
ния объема почки были изготовлены коррозионные 
препараты артериального и венозного русла почки. 

Методом жидкостного погружения измеряли объ-
ем артериального и венозного русла почки, после 
чего под лупой аккуратно удаляли артериальные и 
венозные сосуды коркового вещества и измеряли 
объем сосудов мозгового вещества почки. После 
вычитания от общего объема артериальных и ве-
нозных сосудов почки объема сосудов мозгового 
вещества мы получали данные об объеме корко-
вого вещества почки. Результаты морфометрии 
обрабатывали методами вариационной статисти-
ки на персональном компьютере по программам 
Excel (Ver. 7.00) и текстового процессора Word 
(Ver. 7.00).

Результаты и обсуждение

В зрелом возрасте (41–60 лет) у мужчин объ-
ем почки составил 165,4±5,56 см3, при этом объ-
ем артериального русла — 14,5±1,02 см3, объем 
артериальных сосудов мозгового вещества равен 
13,2±1,01 см3, объем артериальных сосудов кор-
кового вещества — 1,31±0,01 см3. Объем веноз-
ного русла равен 17,5±1,05 см3, объем венозных 
сосудов мозгового вещества — 15,79±1,03 см3, 
объем венозных сосудов коркового вещества — 
1,71±0,03 см3.

У женщин в зрелом возрасте (36–55 лет) объ-
ем почки достигает 168,0±3,56 см3, при этом объ-
ем артериального русла составляет 14,3±1,03 см3, 
объем артериальных сосудов мозгового веще-
ства — 13,16±1,01 см3, объем артериальных сосу-
дов коркового вещества — 1,34±0,01 см3. Объем 
венозного русла равен 16,5±1,07 см3, объем веноз-
ных сосудов мозгового вещества — 14,4±1,02 см3, 
объем венозных сосудов коркового вещества — 
1,75±0,03 см3.

У мужчин в пожилом возрасте (61–74 года) 
объем почки равен 152,0±3,32 см3, при этом 
объем артериального русла почки составляет 
13,5±3,32 см3, объем артериальных сосудов мозго-
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вого вещества — 11,95±1,03 см3, объем артериаль-
ных сосудов коркового вещества — 1,55±0,01 см3. 
Объем венозного русла почки равен 16,5±1,08 см3, 
объем венозных сосудов мозгового вещества — 
14,87±1,02 см3, объем венозных сосудов корково-
го вещества — 1,63±0,03 см3.

У женщин от 56 лет до 74 лет объем почки 
снижается до 146,0±3,34 см3, при этом объем 
артериального русла — до 12,9±1,08 см3, объем 
артериальных сосудов мозгового вещества равен 
11,97±1,01 см3, объем артериальных сосудов кор-
кового вещества равен 1,33±0,04 см3. Объем ве-
нозного русла почки снижается до 16,3±1,02 см3, 
объем венозных сосудов мозгового вещества равен 
14,81±1,02 см3, объем венозных сосудов коркового 
вещества — 1,49±0,03 см3.

В старческом возрасте у мужчин (78–80 лет) 
объем почки уменьшается до 130,0±3,44 см3, 
при этом объем артериального русла снижается 
до 12,1±1,04 см3, объем артериальных сосудов 
мозгового вещества равен 10,97±1,01 см3, объ-
ем артериальных сосудов коркового вещества — 
1,13±0,06 см3. Объем венозного русла почки 
снижается до 15,5±1,03 см3, объем венозных со-
судов мозгового вещества равен 14,08±1,02 см3, 
объем венозных сосудов коркового вещества — 
1,42±0,04 см3.

У женщин от 75 до 80 лет объем почки сни-
жается до 125,1±1,03 см3, при этом объем ар-
териального русла снижается до 12,2±1,09 см3, 
объем артериальных сосудов мозгового вещества 
равен 11,08±1,03 см3, объем артериальных сосудов 
коркового вещества — 1,12±0,03 см3. Объем ве-
нозного русла почки снижается до 14,5±1,02 см3, 
объем венозных сосудов мозгового вещества равен 

13,18±1,04 см3, объем венозных сосудов коркового 

вещества — 1,32±0,04 см3.

У долгожителей, как у мужчин, так и у жен-

щин (80 лет и старше), объем почки в этот пе-

риод уменьшается до 118,7±5,452 см3, при этом 

объем артериального русла почки уменьшается 

до 11,5±1,06 см3, объем артериальных сосудов 

мозгового вещества равен 10,47±1,02 см3, объ-

ем артериальных сосудов коркового вещества — 

1,03±0,06 см3. Объем венозного русла почки 

уменьшается до 12,5±1,06 см3, объем венозных 

сосудов мозгового вещества равен 11,19±1,04 см3, 

объем венозных сосудов коркового вещества — 

1,21±0,04 см3.

Выводы

Исследования показывают, что с возрастом 

уменьшается объем почки человека. При этом, при 

сравнении результатов морфометрического иссле-

дования почек обоих полов значимой разницы не 

наблюдается. Уменьшаются объемы артериально-

го и венозного русла почек относительно объема 

самой почки (рис. 1, 2). Морфологические изме-

нения в почках при старении в самом общем виде 

можно охарактеризовать как прогрессирующий 

неф росклероз.

Поскольку старение неизбежно сопровождает-

ся развитием нефросклероза, инволютивные струк-

турные изменения артериального и венозного русла 

почки сопровождаются относительным уменьше-

нием объема сосудов коркового вещества, на кото-

рые приходится значительная часть протекающей 

крови, что сопровождается снижением компенса-

торных и функциональных возможностей органа.
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Рис. 1. Объем артериального и венозного русла почки 

мужчин в зрелом (а) и пожилом (б) возрасте

Рис. 2. Объем артериального и венозного русла почки 

женщин в зрелом (а) и пожилом (б) возрасте
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CHANGE OF VOLUME OF CORTICAL AND MEDULLA VESSELS IN AGING PROCESS
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We studied the volumes of arterial and venous vessels (cortical and medulla) of a kidney, excepting 

microcirculation system. The research covered 76 corrosion preparations of kidneys of people, aged 

from 21 till 85 years, died from diseases which could not affect on morfofunctional condition of kidneys 

and their vascular system. We have found out that morphological changes in kidneys at aging are 

characterised, basically, by progressing nephrosclerosis. The major factor provoking development of 

sclerous changes in a kidney is the age changes of kidney arterial vessels. It is proved that structural 

changes in venous and arterial vessels in involution are characterised by gradual decrease of volume of 

cortical substances vessels, where the considerable part of blood proceeds.

Key words: kidney, arteries, vein, aging, volume
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Изучали влияние однократного введения оте-

чественных препаратов кальцитонина (бычий — 

Тирокальцитонин и свиной — Кальцитрин) на уровень 

глюкозы и кальция у крыс. Наиболее эффективное дей-

ствие на изучаемые показатели оказывал кальцитрин. 

У крыс всех возрастных групп (неполовозрелые, поло-

возрелые, старые) кальцитрин вызывал выраженное 

гипергликемическое действие. Более значительное по-

вышение уровня глюкозы в крови выявлено у животных 

неполовозрелого и старого возраста. Максимальный 

прирост уровня глюкозы крови после инъекции каль-

цитрина у неполовозрелых крыс составлял 53±7 % от 

исходного уровня, у животных половозрелого возрас-

та — 19±2 %, у старых крыс — 47±3 %. По сравнению с 

половозрелыми крысами, более выраженная гипокаль-

циемия наблюдалась у неполовозрелых крыс. Между 

уровнем глюкозы и содержанием общего кальция уста-

новлена функциональная (неполовозрелые), тесная 

(половозрелые) и выраженная (старые) отрицательная 

корреляция.

Ключевые слова: кальцитонин, глюкоза, кальций, 

корреляция, гипергликемия, гипокальциемия, возраст

В настоящее время препараты кальцитонина 
эффективно применяют для лечения гиперкаль-
циемических состояний (гиперпаратиреоз, инток-
сикации витамином D), остеопороза, спортивного 
травматизма, для ускорения заживления костных 
переломов, при лечении язвенной болезни желуд-
ка и двенадцатиперстной кишки. Полагают, что 
недостаток кальцитонина может быть фактором в 
развитии остеопороза [12]. Широкое внедрение 
кальцитонина в медицинскую практику дикту-
ет необходимость детального изучения не только 
специфического действия этого гормона, но и его 
неспецифических эффектов, осуществляемых вне 
органов-мишеней. Сейчас хорошо известен гипер-
гликемический эффект лососевого кальцитонина 
[14] и КТ-ген-родственного пептида [13]. Помимо 
того, установлено, что последний повышает эндо-
генную продукцию глюкозы и стимулирует глико-
генолиз в печени [13], то есть проявляет диабето-
генное действие. Однако клинические наблюдения 
за больными болезнью Педжета, длительно по-

лучавшими кальцитонин, неоднозначны. Одни ав-
торы [11] описывают гипергликемический эффект 
синтетического лососевого кальцитонина и наличие 
строгой обратной корреляции между уровнем каль-
ция в плазме и содержанием в ней глюкозы, дру-
гие же [7, 10] не обнаружили признаков сахарного 
диабета у больных этой болезнью даже после 8 лет 
применения кальцитонина.

Эти данные позволяют предположить, что диа-
бетогенное действие кальцитонина проявляется не 
всегда, а, скорее всего, при изменениях исходно-
го состояния β-клеток поджелудочной железы. 
Допустимо предположить, что избыток кальци-
тонина может, скорее, оказать диабетогенное дей-
ствие у животных в раннем (период ремоделиро-
вания островков) или позднем (с напряженным 
функционированием инсулярного аппарата) пост-
натальном периоде.

В связи с вышесказанным и отсутствием дан-
ных о возрастных особенностях влияния кальци-
тонина на обмен глюкозы и кальция, целью на-
стоящего исследования было изучение влияния 
экзогенного кальцитонина на уровень глюкозы и 
кальция у крыс разных возрастных групп: непо-
ловозрелые (1–2 мес), половозрелые (5–7 мес) и 
старые (20–24 мес). У грызунов (крысы, мыши) 
островки поджелудочной железы формируются на 
относительно поздних сроках внутриутробного раз-
вития и претерпевают существенное ремоделиро-
вание непосредственно после рождения. Короткая 
продолжительность их жизни и временный период 
развития островков делает этих животных удобной 
экспериментальной моделью [8].

Материалы и методы

Для выявления эффективности действия пре-
паратов бычьего и свиного кальцитонина изучали 
влияние разных доз гормонов на обмен глюкозы 
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и кальция у половозрелых крыс. Влияние введе-
ния экзогенного кальцитонина на уровень глюко-
зы крови исследовали в условиях покоя, натощак 
(базальный уровень). Крысам внутримышечно 
вводили бычий кальцитонин — Тирокальцитонин 
(1 ед/ 100 г и 2,5 ед/100 г массы тела) и сви-
ной кальцитонин — Кальцитрин (0,1 ед/100 г и 
1 ед/100 г массы тела). У крыс в крови опреде-
ляли исходное содержание глюкозы, затем че-
рез каждые 30 мин после инъекции указанных 
доз гормона брали пробы крови для определения 
уровня глюкозы и общего кальция (30–240 мин). 
Концентрацию глюкозы в крови определяли мето-
дом Франка–Кирбергера [9], содержание общего 
кальция в плазме — комплексонометрическим спо-
собом [4]. Использовано 190 крыс линии Wistar. 
Декапитацию животных проводили под легким 
эфирным наркозом. Результаты исследования под-
вергали вариационно-статистической обработке по 
методу Стьюдента–Фишера.

Результаты и обсуждение

Инъекция Тирокальцитонина в дозе 1 ед/100 г 
массы тела (табл. 1) приводила к увеличе-
нию уровня глюкозы от 5,4±0,06 ммоль/л до 
6,0±0,06 ммоль/л (p<0,001) лишь через 240 мин 
спустя. Содержание общего кальция при этом со-
ставляло 1,95±0,03 ммоль/л. Тирокальцитонин в 
дозе 2,5 ед/100 г массы тела вызывал максималь-
ный подъем уровня глюкозы крови через 60 мин от 
4,9±0,1 до 6,5±0,2 ммоль/л (p<0,001) и умень-
шение содержания общего кальция от 2,1±0,03 до 
1,35±0,05 ммоль/л (p<0,001). На протяжении 
последующих 180 мин происходило постепенное 
восстановление этих параметров почти до исхо-
дных величин. Установлена тесная отрицательная 
корреляция между уровнем глюкозы и содержани-
ем общего кальция (r =–0,834, p<0,02).

Инъекция Кальцитрина в дозе 0,1 ед/100 г 
массы тела вызывала увеличение уровня глюкозы 
от 5,2±0,2 до 5,7±0,06 ммоль/л (p<0,05) че-
рез 60 мин и до 5,7±0,3 ммоль/л (p>0,1) через 
240 мин, содержание общего кальция составляло 
2,1±0,03 ммоль/л. Кальцитрин в дозе 1 ед/100 г 
массы тела вызывал (аналогично введению 
Тирокальцитонина в дозе 2,5 ед/100 г) макси-
мальное увеличение уровня глюкозы крови через 
60 мин от 5,2±0,2 ммоль/л до 6,2±0,1 ммоль/л 
(p<0,001), а содержание общего кальция при этом 
снижалось от 2,03±0,01 до 1,68±0,03 ммоль/л 
(р<0,001). Через 240 мин происходило восста-
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новление уровня глюкозы и кальция до величин, 
близких к исходному, — 5,7±0,3 ммоль/л (р>0,1) 
и 1,83±0,05 ммоль/л (р<0,01), соответственно. 
Таким образом, введение препаратов кальцитонина 
приводило, помимо снижения содержания обще-
го кальция в плазме крови, к увеличению уровня 
глюкозы в крови с последующей нормализацией 
этих параметров через 240 мин. Наиболее эф-
фективное действие на уровень глюкозы оказывал 
Кальцитрин. В связи с этим, мы посчитали целесо-
образным исследовать влияние Кальцитрина в дозе 
1 ед/100 г массы тела на обмен глюкозы и кальция 
у крыс разных возрастных групп. Результаты про-
веденных исследований представлены в табл. 2.

У неполовозрелых крыс инъекция Кальцитрина 
вызывала максимальный подъем уровня глю-
козы уже через 30 мин от 5,1±0,2 ммоль/л до 
7,4±0,3 ммоль/л (p<0,001), уровень общего 
кальция при этом составлял 1,4±0,01 ммоль/л при 
2,4±0,1 ммоль/л исходного уровня (р<0,001). 
Затем происходило постепенное снижение уровня 
глюкозы, но даже спустя 240 мин восстановления 
до исходных величин не наступало. Содержание 
же общего кальция в плазме к этому периоду ис-
следования возвращалось к норме. Установлена 
функциональная отрицательная корреляция между 
уровнем глюкозы и содержанием общего кальция 
(r =–0,917, p<0,01).

Инъекция Кальцитрина половозрелым крысам 
приводила к максимальному подъему уровня глю-
козы крови через 60 мин (от 5,2±0,2 ммоль/л до 
6,2±0,1 ммоль/л (p<0,001), а содержание общего 
кальция при этом снижалось от 2,03±0,01 ммоль/л 
до 1,68±0,03 ммоль/л (p<0,001). Через 240 мин 
происходило восстановление уровня глюкозы до 
величин, близких к исходному: 5,7±0,3 ммоль/л 
(p>0,1), а содержание кальция составляло 
1,83±0,05 ммоль/л (p<0,01). Между уровнем 
глюкозы и содержанием общего кальция установле-
на тесная отрицательная корреляция (r =–0,834, 
p<0,02).

У старых крыс максимальный подъем уровня 
глюкозы и снижение содержания общего кальция 
после введения гормона наблюдалось так же, как 
и у неполовозрелых крыс, уже через 30 мин спу-
стя и составляло 8,1±0,2 ммоль/л (p<0,001) и 
2,0±0,08 ммоль/л (p<0,01), соответственно (при 
5,8±0,1 и 2,4±0,05 ммоль/л в базальных услови-
ях, соответственно). На 60-й минуте уровень глю-
козы оставался почти на таком же высоком уровне 
(7,9±0,3 ммоль/л), а содержание общего кальция 
снижалось еще до 1,7±0,01 ммоль/л (p<0,001). 
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К 90-й минуте происходило некоторое сниже-
ние уровня глюкозы в крови до 7,2±0,2 ммоль/л 
(p<0,001), а затем отмечался новый подъем до 
7,9±0,1 ммоль/л (p<0,001), несмотря на вос-
становление нормальной величины содержания 
общего кальция в плазме (2,35±0,1 ммоль/л, 
p>0,2). Тенденции к снижению уровня глюкозы 
не наблюдалось даже к 240-й минуте исследова-
ния (7,3±0,2 ммоль/л, (p<0,001). Установлена 
выраженная отрицательная корреляция между 
уровнем глюкозы и содержанием общего кальция 
(r =–0,581, p<0,05).

Сопоставляя полученные результаты, можно 
отметить, что максимальный прирост уровня глю-
козы крови после инъекции Кальцитрина у непо-
ловозрелых крыс составлял 53±7 % от исходного 
уровня, у животных половозрелого возраста — 
19±2 %, у старых крыс — 47±3 %. Более выра-
женная гипокальциемия отмечалась у неполовозре-
лых животных (1,4±0,01 ммоль/л), что составляет 
59±3 % от исходного уровня. У половозрелых крыс 
установлено снижение содержания общего кальция 
до 1,58±0,03 ммоль/л, что составляет 83±2 % от 
исходного уровня, а у старых крыс содержание об-
щего кальция уменьшилось до 1,7±0,01 ммоль/л и 
составляет 70±1 % от исходного уровня.

Полученные данные свидетельствуют о суще-
ствовании взаимосвязи между нейроэндокринной 
регуляцией обмена кальция и функциональным со-
стоянием островкового аппарата поджелудочной 
железы, выраженность которой имеет возрастные 
особенности. Очевидно, что степень гипергликемии 
после однократного введения препаратов кальци-
тонина у крыс разных возрастных групп зависит от 
функционального состояния их островкового аппа-
рата. Имеются неоспоримые доказательства, под-
тверждающие значение ионов кальция в секреции 
инсулина и глюкагона. Уменьшение уровня кальция 
в плазме крови после введения кальцитонина вле-
чет за собой изменение секреции инсулина. В на-
ших предыдущих исследованиях [1, 5] показано, 
что кальцитонин не влияет на исходный уровень 
инсулина, но замедляет его секрецию при глюкозо-
толерантном тесте, то есть возникает как бы запаз-
дывание секреторной реакции β-клеток. Механизм 
действия кальцитонина на секрецию инсулина 
остается невыясненным. Возможно, что гипо-
кальциемия, вызванная введением кальцитонина, 
ведет к уменьшению концентрации внутриклеточ-
ного Са2+ в цитозоле β-клеток, что, по-видимому, 
тормозит выход секреторных гранул и приводит к 
запаздыванию секреции инсулина. Помимо того, 

следует учитывать и то, что кальцитонин приводит 
к снижению чувствительности мышечной и жиро-
вой ткани к инсулину [3]. Механизм гипергликеми-
ческого действия препаратов кальцитонина изучен 
мало, результаты предыдущих наших исследований 
позволяют считать, что он опосредуется как через 
ингибирующее влияние кальцитонина на секрецию 
инсулина [1, 5], снижение поглощения глюкозы пе-
риферическими тканями [3], так и через усиление 
процессов гликогенолиза [2].

Известно, что состояние островкового аппарата 
поджелудочной железы с возрастом претерпевает 
существенные изменения. Так, отмечено развитие 
относительной инсулиновой недостаточности, обу-
словленной снижением биологической активности 
инсулина, повышение базального уровня инсулина 
в крови, что является приспособительной реакцией, 
направленной на поддержание в крови высокого 
уровня малоактивного гормона. Гиперинсулинемия 
свидетельствует о напряженном функционирова-
нии инсулярного аппарата поджелудочной железы.

С возрастом повышается риск развития инсу-
линорезистентности. Помимо того, содержание 
кальцитонина в плазме крови крыс с возрастом 
повышается [6]. По-видимому, это и явилось при-
чиной более длительной и выраженной гипергли-
кемии (вплоть до 240-й минуты исследования) у 
старых крыс, вызванной однократным введением 
препаратов кальцитонина в нашем исследовании. 
У неполовозрелых крыс более выраженную гипер-
гликемию можно объяснить, вероятно, большей их 
чувствительностью к гипергликемическому дей-
ствию кальцитонина в связи с повышенными энер-
гетическими потребностями растущего организма 
и еще несовершенными механизмами регуляции 
углеводного обмена.

Более выраженная гипокальциемия при вве-
дении кальцитонина у неполовозрелых животных 
(1,4±0,01 ммоль/л) имеет, на наш взгляд, биоло-
гическое значение, поскольку способствует сохра-
нению и запасанию кальция в организме и играет 
роль в адаптации организма, особенно растущего, 
для которого истощение запасов кальция наиболее 
значимо для роста и развития.

Выводы

Таким образом, при исследовании гипергли-
кемического действия отечественных препаратов 
кальцитонина нами установлено, что наиболь-
шим гипергликемическим эффектом обладает 
препарат свиного кальцитонина — Кальцитрин. 



97

УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2010 • Т. 23, № 1

Обнаружено, что однократное введение Кальцит-
рина вызывает выраженное гипергликемическое 
действие у крыс всех возрастных групп. Помимо 
того, нами выявлены возрастные особенности ги-
пергликемического и гипокальциемического дей-
ствия гормона. Так, более значительное повышение 
уровня глюкозы в крови выявлено у животных не-
половозрелого и старого возраста. По сравнению 
с половозрелыми крысами, более выраженную ги-
покальциемию наблюдали у неполовозрелых крыс. 
Несомненно, механизмы гипергликемического дей-
ствия кальцитонина требуют дальнейшего изуче-
ния. Однако допустимо считать, что кальцитонин, 
особенно при гиперкальцитонинемии, участвует в 
нейроэндокринной регуляции обмена углеводов и 
выраженность его влияния имеет возрастные осо-
бенности.
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The effect of domestic preparations of calcitonin (the bull one — thyrocalcitonin and the pig one — 

calcitrin) on the blood glucose and calcium level in rats was studied. Calcitrin made more effective 

action on the investigating measures. Calcitrin evoked marked hyperglycemic effect in rats of all age 

groups (immature, adult, old). More significant rise of blood glucose was detected in immature and 

old animals. Maximum increase of blood glucose after calcitrin injection in immature rats is 53±7 %, in 

adult — 19±2 %, in old — 47±3 % to initial glucose concentration. More marked hypocalcaemia was in 

immature rats in comparison with adult rats. There are functional (immature), close (adult) and marked 

(old) negative correlation was established between glucose and calcium level.
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Исследовано влияние разобщителя 2,4-динитро-

фенола на интенсивность окислительных процессов в 

биомембранах печени крыс разного возраста и пола в 

длительном эксперименте. Установлено, что в исполь-

зованной концентрации 2,4-динитрофенол не оказы-

вает существенного негативного действия на организм 

самок крыс и их потомство. На молодых 3–3,5-месяч-

ных самцах показано, что длительное применение 

ксенобиотика сопровождается усилением митохон-

дриального дыхания, уменьшением скорости форми-

рования активных форм кислорода в микросомальной 

редокс-цепи, снижением уровня гидропероксидов ли-

пидов и карбонильных соединений в сыворотке крови 

и микросомах печени, а также увеличением их средней 

продолжительности жизни. Результаты работы могут 

свидетельствовать о принципиальной возможности 

коррекции интенсивности окислительных процессов в 

тканях млекопитающих и их продолжительности жиз-

ни с помощью модуляции активности мембранных 

электрон-транспортных цепей.

Ключевые слова: 2,4-динитрофенол, окислительные 

процессы, продолжительность жизни

В настоящее время свободнорадикальная кон-
цепция остается одной из наиболее популярных при 
обсуждении возможных механизмов старения ор-
ганизмов. В ее основе лежит представление о том, 
что увеличение с возрастом уровня окислительных 
повреждений биополимеров клетки (ДНК, белков 
и липидов) является следствием увеличения про-
дукции активных форм кислорода (АФК) либо 
снижения уровня антиоксидантной защиты, что и 
играет одну из ведущих ролей в возрастном сниже-
нии жизнеспособности организмов [20].

Главным эндогенным источником АФК в клет-
ке принято считать митохондрии, способность ко-
торых генерировать свободнорадикальные формы 
кислорода, вероятно, значительно превышает воз-
можности всех иных источников АФК, вместе 
взятых [20]. Известно, что изменение скорости 
дыхания митохондрий может сопровождаться су-
щественным снижением продукции АФК [5, 13], 
в силу чего «мягкое» разобщение представляется 

одним из возможных механизмов контроля про-
дукции свободных радикалов в органеллах [5, 19]. 
Целесообразно в этой связи обратить внимание на 
существование эндогенных регуляторов процессов 
дыхания и окислительного фосфорилирования — 
семейства белков-разобщителей (UCPs), которые 
выступают, вероятно, природными модуляторами 
таких функций митохондрий, как синтез АТФ и 
продукция АФК [9].

На практике принципиально возможны два 
подхода к уменьшению генерации АФК в мито-
хондриях. Одним из них является использование 
высокоспецифичных «внутримитохондриальных» 
антиоксидантов (например, проникающего катиона 
SkQ1 либо антиоксидантов типа MitoQ, MitoVitE, 
MitoPBN [8, 20]. Другим путем может быть «мяг-
кое» разобщение митохондрий, которое, в свою 
очередь, может быть достигнуто либо регуляци-
ей активности эндогенных белков-разобщителей 
(UСPs), либо использованием экзогенных разоб-
щителей, аналогичных «классическому» протоно-
фору 2,4-динитрофенолу (DNP). Однако следует 
иметь в виду, что белки-разобщители у млекопита-
ющих тканеспецифичны и недостаточно активны, 
а эффективные фармакологические агонисты этих 
белков у млекопитающих неизвестны [5].

В настоящей работе использовали протонофор 
DNP, целесообразность применения которого в 
эксперименте обусловлена как данными литерату-
ры, так и результатами собственных исследований. 
Так, авторы [17] на изолированной печени пока-
зали, что после инфузии DNP снижается уровень 
АФК и увеличивается потребление О

2
–. Кроме 

того, было показано, что «мягкое» применение 
определенных концентраций протонофора может 
увеличивать продолжительность жизни мышей 
[5], дрожжей [4] и (как показано в нашей лабора-
тории) мух [18].
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При исследованиях подобного рода необходи-
мо учитывать наличие второго эндогенного источ-
ника АФК — микросомальной монооксигеназной 
системы (особенно для клеток печени, почек, лег-
ких и ряда других органов, где уровень содержания 
данной ферментной системы достаточно высок) — 
как не менее важного пути поступления свобод-
ных радикалов в клетку. Нарушение механизмов 
контроля активности, сопряжения и стабильности 
монооксигеназной системы может сопровождаться 
вспышкой продукции АФК, приводящей к актива-
ции перекисного окисления липидов и оксидатив-
ному стрессу и, возможно, интенсификации про-
цессов старения [21].

Для целей настоящего исследования суще-
ственно наличие структурной связи митохондрий 
и микросомальных мембран в клетке [14], а так-
же взаимозависимость их функционирования 
в клетке, в силу чего изменения окислительно-
восстановительного состояния митохондрий мо-
гут приводить к изменениям скорости метаболиз-
ма ксенобиотиков в монооксигеназной системе 
микросом [11]. Исходя из приведенных данных, 
представляется целесообразным при использова-
нии в эксперименте DNP исследовать состояние 
митохондриальной и микросомальной электрон-
транспортных систем клетки.

Ранее в нашей лаборатории на Drosophila mela-
nogaster уже была показана возможность увели-
чения продолжительности жизни мух при помощи 
DNP [18]. Настоящая работа посвящена дальней-
шей проверке гипотезы: являются ли вмешатель-
ства извне, модулирующие потребление кислорода 
и интенсивность окислительных процессов в мем-
бранных электрон-транспортных системах, доста-
точными для того, чтобы изменять продолжитель-
ность жизни млекопитающих (в частности, крыс 
линии Wistar).

Материалы и методы

В работе были использованы крысы линии 
Wistar разного возраста и пола, содержавшиеся в 
виварии Харьковского национального универси-
тета им. В. Н. Каразина на стандартном рационе. 
Количество экспериментальных животных было 
минимально допустимым для статистической обра-
ботки полученных данных. Исследования выпол-
нены согласно правилам «Европейской конвенции 
по защите позвоночных животных, используемых 
в экспериментальных и иных исследовательских 
целях» (Страсбург, 1986).

Самкам крыс опытной группы с 14-х суток 
беременности ежедневно в корм добавляли рас-
творенный в минимальном количестве этилового 
спирта DNP из расчета 30 мг ксенобиотика на 1 
кг массы тела животных [12]. Контрольная группа 
животных получала с кормом соответствующее ко-
личество растворителя.

В помете определяли пол новорожденных и 
оставляли каждой самке по 6 детенышей-самцов. 
После родов самки продолжали получать DNP по 
указанной выше схеме в течение 3 нед лактации, 
затем потомство отделяли, а самок брали в опыт. 
До использования в эксперименте в 3–3,5-месяч-
ном возрасте (наступление половой зрелости) де-
теныши, отнятые от самок, также ежедневно полу-
чали DNP с пищей. Оставшуюся группу животных 
содержали до естественной смерти, внося в рацион 
DNP в указанном выше количестве каждые 2 нед.

Митохондрии печени выделяли методом диф-
ференциального центрифугирования общеприня-
тым методом (соотношение массы ткани и объема 
среды выделения 1:7). Состав среды выделения: 
0,3 М сахароза, 1 мМ этилендиаминтетрауксус-
ная кислота (ЭДТА), 10 мМ трис(оксиметил)
аминометан (Tris)-HCl буфер, pH 7,4, при 4°C. 
Концентрация белка митохондрий в конечной су-
спензии составляла 60–80 мг/мл.

Микросомы выделяли, добавляя к постмито-
хондриальной фракции гомогената печени CaCl

2
 

до конечной концентрации 10 мМ [10]. Осадок 
микросом 2 раза промывали в 0,15 М KCl и су-
спендировали в среде следующего состава: 125 мМ 
KCl, 10 мМ Tris-HCl буфер, pH 7,4.

Измерение аспартатаминотрансферазной 
(АСТ) и аланинаминотрансферазной (АЛТ) ак-
тивностей, содержания альбумина и холестерина 
в сыворотке крови крыс проводили спектрофото-
метрически при помощи стандартных наборов для 
определения этих показателей (НПП «Филисит-
Диагностика», Украина).

Полярографическое определение скорости по-
глощения кислорода митохондриями проводили 
общепринятым методом с помощью кислородного 
электрода Кларка в реакционной среде следующе-
го состава: 100 мМ сахароза, 75 мМ КСl, 2 мМ 
МgSO

4
, 10 мМ КН

2
РО

4
, 10 мМ Tris-НСl, рН 7,4. 

В ячейку последовательно вносили 5 мМ малата, 
5 мМ глутамата, 400 мкМ ADP и 100 мкМ DNP. 
По кривым потребления кислорода рассчитывали 
скорость дыхания митохондрий в метаболических 
состояниях 4 и 3 по Чансу (V

4
 и V

3
), в присутствии 
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разобщителя (V
3р

) и дыхательный контроль (ДК 

как отношение V
3
 к V

4
).

О скорости генерации супероксидного ради-

кала (О
2

–) микросомами печени при окислении 

NADPH судили по образованию адренохрома из 

адреналина [2] в среде, содержащей 0,15 М калий-

фосфатный буфер, рН 7,8, 10–4 М ЭДТА, 10–4 М 

NADPH, 5•10–4 М адреналин и 250 мкг/мл сре-

ды белка микросом. Скорость генерации О
2

– рас-

считывали с использованием коэффициента моляр-

ной экстинкции адренохрома 4,02•103 М–1•см–1, 

учитывая, что для образования 1 М адренохрома 

необходимо 1,4 М супероксидного радикала [2].

Измерение содержания гидропероксидов 

липи дов в митохондриях проводили по методу 

H. Ohka wa и соавт. [16], а в сыворотке крови — 

по методу T. Asa kawa и соавт. [3]. Содержание 

гидро пероксидов липидов выражали в эквивалент-

ном количестве малонового диальдегида, прини-

мая коэффициент молярной экстинкции равным 

1,56•105 М–1•см–1.

Окислительную деструкцию белков сыворотки 

крови и микросом печени крыс оценивали спектро-

фотометрически по уровню карбонильных соеди-

нений [1]. Содержание белка в исследуемых образ-

цах определяли по методу Лоури в модификации 

Г. Миллера [15].

Сравнение средних величин в выборках с нор-

мальным распределением проводили с помощью 

t-критерия Стьюдента. Расхождения считались 

достоверными при p<0,05.

В работе использованы ADP, трис (окси-

метил) аминометан и альбумин из человеческой 

сыворотки производства «Reanal» (Венгрия), 

NADPH («AppliChem», Германия), а также реак-

тивы отечественного производства квалификации 

«химически чистый» и «особо чистый».

Результаты и обсуждение

Полученные в работе данные свидетельствуют 
об отсутствии выраженных изменений массы тела 
у самок, получавших DNP, по сравнению с кон-
трольной группой животных (табл. 1). Анализ 
продолжительности беременности, количества и 
жизнеспособности потомков, соотношения полов 
новорожденных и массы их тела показал отсут-
ствие существенного влияния ксенобиотика на ис-
следуемые показатели (см. табл. 1).

Содержание альбумина и холестерина в сы-
воротке крови (характеризующее, как известно, 
белоксинтезирующую и липидсинтезирующую 
функции печени) у самок контрольной и опытной 
групп существенно не различалось (данные не при-
водятся). Уровень активности аминотрансфераз, 
содержание карбонильных соединений в сыворот-
ке крови, содержание гидропероксидов липидов в 
митохондриях печени и в сыворотке крови самок 
крыс также не изменялись в условиях эксперимен-
та (табл. 2). Таким образом, приведенные данные 
могут свидетельствовать об отсутствии существен-
ного негативного действия DNP в использованной 
концентрации на организм самок крыс.

Дальнейшие эксперименты были проведены на 
потомстве — 3–3,5-месячных самцах, получав-
ших ксенобиотик по указанной выше схеме.

Несмотря на более длительное поступление 
DNP в организм самцов, у них, как и у матерей, 
масса тела, активность аминотрансфераз сыворот-
ки крови, белок- и липидсинтезирующая функции 
печени также существенно не изменялись (данные 
не приводятся), на основании чего можно предпо-
лагать отсутствие существенного негативного дей-
ствия ксенобиотика на организм молодых живот-
ных.

В то же время, установлено, что DNP в ис-
пользованной концентрации и на данном сроке 
введения усиливал скорость потребления кислоро-
да митохондриями печени. Так, скорость потребле-

Таблица 1

Некоторые показатели протекания беременности и жизнеспособности потомства самок крыс обеих групп (M±m, n=20)

Показатель Опытная группа Контрольная группа

Масса тела самок, г 240,5±6,4 245,0±5,5

Продолжительность беременности, сут 23,15±0,63 23,7±0,42

Число рожденных крысят, шт. 8,15±0,87 10,67±1,02

Соотношение самцов и самок, % 48,5±51,5 42,3±57,7

Масса тела рожденных самцов, г 5,38±0,07 5,27±0,10

Самцы, достигшие месячного возраста, % 89,9 83,8
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ния кислорода митохондриями печени самцов крыс 
опытной группы в состоянии 4 по Чансу была на 
28 % больше, чем в контрольной группе. Значения 
V

3р
 у животных опытной группы также достоверно 

превышали соответствующий показатель в кон-
трольной (табл. 3).

Существенно, что авторами работы [5] также 
наблюдалось увеличение скорости митохондриаль-
ного дыхания при запаивании мышей DNP, причем 
максимальный эффект наблюдался в мозгу живот-
ных и значительно менее выраженный — в печени.

Скорость генерации активных форм кислоро-
да в NADРH-зависимой электрон-транспортной 
цепи микросом свидетельствует о снижении ин-
тенсивности генерации АФК у подопытных жи-
вотных в 1,8 раза по сравнению с контрольной 
группой (34,8±4,2 нмоль О

2
–/мин•мг белка в 

контрольной группе и 18,7±3,1 нмоль О
2

–/мин•мг 
белка в опытной группе, p<0,05).

Данные, представленные в табл. 4, могут сви-
детельствовать о снижении уровня интенсивности 
окислительных процессов у животных, получав-
ших с рационом DNP. Так, уровень оксидативных 
повреждений белков (судя по содержанию карбо-
нильных соединений) в микросомах печени был на 
15 %, а в сыворотке крови — на 27,5 % ниже по 
сравнению с соответствующим уровнем в контроль-
ной группе. Содержание гидропероксидов липидов 
в сыворотке крови и микросомах печени животных, 
получавших DNP, было, соответственно, на 15,4 

и 21,2 % ниже, чем у контрольных животных, не 
изменяясь при этом в митохондриях (см. табл. 4).

Таким образом, полученные в настоящей ра-
боте данные относительно увеличения скорости 
потребления кислорода митохондриями, умень-
шения скорости формирования АФК в NADРH-
зависимой цепи микросом печени, снижения 
уровня гидропероксидов липидов и содержания 
карбонильных соединений в сыворотке крови и 
микросомах могут свидетельствовать о меньшей 
интенсивности процессов образования свободных 
радикалов в тканях животных, получавших DNP.

Поскольку, согласно свободнорадикальной 
концепции, снижение интенсивности окислитель-
ных процессов может позитивно влиять на про-
должительность жизни организмов, то в данном 
эксперименте можно было ожидать изменения 
продолжительности жизни и у крыс, получавших 
DNP.

Таблица 2

Активность аминотрансфераз в сыворотке крови и интенсивность окислительных процессов 
в тканях самок крыс обеих групп (M±m, n=9–10)

Группа

Активность аминотрансфераз, ммоль/ч·л
Содержание карбо-
нильных соединений, 

нмоль/мг белка

Содержание гидропероксидов липидов

АЛТ АСТ
сыворотка крови, 
пикомоль МДА/мг 

белка

митохондрии печени, 
нмоль МДА/ мг белка

Опытная 0,42±0,02 0,56±0,03 0,423±0,034 24,16±2,21 1,070±0,070

Контрольная 0,45±0,02 0,52±0,03 0,415±0,044 25,94±2,14 0,960±0,058

Таблица 4

Содержание гидропероксидов липидов и карбонильных соединений в тканях крыс обеих групп (M±m, n=20)

Группа

Содержание гидропероксидов липидов
Содержание карбонильных соединений, 

нмоль/мг белка

митохондрии, 
нмоль МДА/мг

микросомы, 
нмоль МДА/мг

сыворотка крови,
 пикомоль МДА/мг

сыворотка крови микросомы печени

Опытная 0,37±0,04 0,26 ±0,01* 27,0±1,4* 0,50±0,03 * 0,52±0,03 *

Контрольная 0,35±0,04 0,33±0,03 32,01±1,7 0,69±0,03 0,61±0,05

* p<0,05 по сравнению с контрольной группой

Таблица 3

Скорость потребления кислорода митохондриями печени 
самцов крыс обеих групп (нмоль О/мин•мг белка, 
субстрат дыхания: глутамат + малат, M±m, n=8–10) 

Дыхание в состоянии Опытная группа Контрольная группа

4 (V4) 16,41±1,05* 11,80±1,51

3 (V3) 90,85±8,75 69,76±8,24

4 (V4) после ADP 17,21±1,21* 12,77±1,64

3р (V3р) 96,24±4,48* 66,42±9,38

* p<0,05 по сравнению с контрольной группой



102

В. И. Падалко, И. С. Леонова, Е. В. Козлова

Действительно, средняя продолжительность 
жизни при 50 % смертности животных увеличи-
валась на 19,6 % (средняя продолжительность 
жизни в контрольной группе была 566±55 дней, 
а в опытной — 677±23 дня). Интересной, на наш 
взгляд, является бóльшая вариабельность продол-
жительности жизни у крыс контрольной группы, а 
также тот факт, что в ней первые павшие живот-
ные прожили всего 208 и 294 дня, в то время как в 
группе, получавшей DNP, первые животные пали 
только через 527 и 550 сут. Существенно, что в 
экспериментах с использованием «митохондриаль-
ного антиоксиданта» SkQ1 также было показано 
снижение возрастной смертности мышей, и эффект 
тоже был особенно заметен на первых (в экспери-
ментах авторов — первых 20 %) павших живот-
ных [20].

Полученные нами данные хорошо согласуются 
с данными авторов [5], которые показали неболь-
шое (порядка 7 %) увеличение продолжительности 
жизни самок мышей при внесении DNP в организм 
с питьевой водой. Так, медианная продолжитель-
ность жизни, по данным этих авторов, в контроль-
ной группе была 722 дня против 771 в подопытной 
(7,9 %), тогда как средняя продолжительность 
жизни составляла 718,8 дня в контрольной и 769,7 
дня (7,1 %) в опытной группе [5].

Выводы

Таким образом, в настоящей работе установле-
но, что длительное скармливание животным DNP 
приводит к увеличению скорости митохондриаль-
ного дыхания, снижению интенсивности микро-
сомальной генерации свободнорадикальных форм 
кислорода, уровня гидропероксидов и карбонили-
рованных соединений в тканях животных, а также 
увеличению их средней продолжительности жизни 
при 50 % смертности подопытных животных.

Представляется вероятным, что длительное 
поступление DNP в организм животных приводит 
к снижению уровня свободных радикалов, высво-
бождающихся, в том числе, при функционировании 
дыхательной цепи митохондрий и микросомальной 
электрон-транспортной цепи, которое, в свою оче-
редь, может приводить с возрастом к менее выра-
женному оксидативному стрессу.

Разумеется, это не исключает возможности 
того, что в данном эксперименте увеличение про-
должительности жизни крыс является следствием 
не только снижения продукции АФК, но и пози-
тивного действия на организм животных так на-

зываемого «мягкого стресса», которое показано 
при использовании таких разнообразных экспери-
ментальных факторов, как температурное воздей-
ствие, гипергравитация, небольшие дозы радиации 
и др. [7]. Механизм позитивного влияния «мягкого 
стресса» до конца не выяснен, но весьма вероятно, 
что эти явления могут быть следствием индукции 
защитных систем организма, которая и приводит к 
положительному влиянию на продолжительность 
жизни. Таким «триггером» метаболической адап-
тации клетки, вероятно, может выступать и DNP 
в низких концентрациях, как это показано, в част-
ности, для клеток HepG2 [6].

Таким образом, результаты, приведенные в 
настоящей работе, свидетельствуют о возмож-
ности коррекции интенсивности окислительных 
процессов в организме и, соответственно, продол-
жительности жизни млекопитающих с помощью 
модуляции активности мембранных электрон-
транспортных цепей.

Очевидно, что в силу высокой токсичности сам 
DNP не может быть применим в практической ге-
риатрии, но его малотоксичные аналоги, обладаю-
щие контролируемым и «мягким» действием, либо 
агонисты, влияющие на природный путь разобще-
ния (UСP), представляются перспективными для 
разработки средств контроля редокс-состояния 
тканей организма и продолжительности жизни жи-
вотных в целом.
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The effect of uncoupler 2,4-dinitrophenol on the oxidative processes intensity in liver biomembranes 

of different age and sex of rats during longitudinal experiment was studied. It was established that 

2,4-dinitrophenol in the used concentration hadn’t essential negative effect on the organism of 

females and their posterity. On the young, 3-3,5-month old males it was shown that long-term 

xenobiotic administration had been accompanied by intensification of the rate of oxygen consumption, 

decrease of the rate of reactive oxygen species formation in microsomal redox-chain, decline in lipid 

hydroperoxides and protein carbonils levels in blood serum and liver microsomes, and also by increase 

of their mean lifespan.

The obtained results may testify the possibility of correction of oxidative processes intensity in 

tissues of mammals and their lifespan by means of modulation of membrane electron transport chains 

activity.
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Диагностика тех или иных патологических процессов 

связана, в частности, с оценкой отклонений соответ-

ствующих лабораторных показателей от их референс-

ных значений. Результаты проведенных исследований 

позволяют использовать показатели индивидуальной 

вариабельности лабораторных тестов в качестве крите-

рия индивидуальной резистентности, что имеет прогно-

стическое значение при изучении возрастной патоло-

гии, а также существенно расширяет представление об 

активации перекисного окисления липидов как основ-

ного триггерного фактора ускоренного старения.

Ключевые слова: индивидуальная вариабельность, 

радиорезистентность, перекисное окисление липидов, 

профессиональная патология, ускоренное старение

Древнему мыслителю Гиппократу принадлежат 
слова о том, что «каждый человек болеет только той 
болезнью, которой он может заболеть». Сегодня 
достижения биохимии, молекулярно-генетические 
технологии во многом раскрывают значение этих 
слов, однако на практике превентивная диагности-
ка все еще применяется нечасто.

Научное обоснование и практическое при-
менение индивидуального подхода к диагностике 
разных заболеваний представляется весьма акту-
альной задачей, результаты решения которой вос-
требованы практическим здравоохранением.

Традиционный подход к диагностике здорового 
и патологического состояния организма предпола-
гает сравнение конкретных результатов лаборатор-
ных исследований со значениями, наблюдаемыми в 
популяции здоровых людей и характеризующими-
ся, как правило, широким диапазоном.

Вместе с тем, целесообразно использовать 
понятие биологической индивидуальной вариа-
бельности, отклонения от которой нередко могут 
быть применены для прогнозирования возмож-
ных патологических состояний на самых ранних 
стадиях их возникновения и развития. При этом, 
биологическая вариация, по мнению профессора 
В. В. Меньшикова, должна рассматриваться как 
объективная мера аналитической точности и кли-

нической информативности лабораторных исследо-
ваний [13].

Изучать значимость индивидуальной вариа-
бельности лабораторных показателей биологиче-
ских жидкостей человека и животных можно при 
действии факторов, приводящих к патологическо-
му состоянию организма, например механическая 
травма, ожоги, обморожения, радиационное воз-
действие и другие.

В развитии патологических процессов важную 
роль играет свободнорадикальное окисление липи-
дов, в том числе и перекисное окисление, уровень 
которого определяется измерением интенсивности 
сверхслабого свечения [14]. Перекисное окисление 
липидов (ПОЛ) является метаболическим процес-
сом, представленным практически во всех органах и 
тканях млекопитающих. Через стадию перекисных 
производных полиненасыщенных жирных кислот 
осуществляется синтез простагландинов; образова-
ние перекисных форм холестерина является одним 
из звеньев синтеза ряда стероидных гормонов; с 
помощью микросомальной системы ПОЛ проис-
ходит регуляция активности мембранно-связанных 
ферментов эндоплазматической сети и, вероятно, 
осуществляется альтернативный путь окисления 
ненасыщенных жирных кислот [9].

Активные формы кислорода, образующиеся 
в процессе ПОЛ, обеспечивают цитотоксическое 
действие фагоцитов [12, 16], участвуют в регуля-
ции процесса деления клеток [10, 17], стимулируют 
модуляцию апоптоза, ротацию липидного и белко-
вого компонентов биомембран [5, 20].

Активация ПОЛ приводит к напряжению ме-
ханизмов антиоксидантной защиты и развитию 
окислительного стресса, который может прояв-
ляться на клеточном, тканевом и организменном 
уровнях [19], что характерно для ряда патологиче-
ских состояний, вызванных, в том числе, и лучевым 
поражением [1, 18]. В литературе описаны изме-
нения интенсивности ПОЛ как в рамках экспери-
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ментальной, так и медицинской радиологии [8, 15]. 
Специфическое воздействие на организм ионизи-
рующего излучения в малых дозах представляет 
традиционный предмет изучения радиобиологов 
[6]. Анализируя современное состояние данного 
вопроса, можно сделать вывод, что хроническое 
облучение характеризуется постепенными прогрес-
сирующими соматическими изменениями. Так, в 
работах В. В. Иванова показано, что при ежеднев-
ном воздействии малых доз ионизирующего излу-
чения у экспериментальных животных развивается 
комплекс соматических изменений, который может 
быть определен как ускорение процессов старения 
[7].

Исходя из вышеизложенного, целью настояще-
го исследования явилось изучение прогнозирования 
ускоренного старения посредством мониторинга 
лабораторных показателей крови с использованием 
модели радиационного воздействия на организм.

Материалы и методы

Изучение значения индивидуальной вариа-
бельности лабораторных показателей проводили в 
экспериментальных исследованиях на животных 
с последующей экстраполяцией на человеческую 
популяцию. В качестве фактора, вызывающего па-
тологическое состояние, использовали ионизирую-
щее излучение.

Экспериментальные исследования выполнены 
на 175 белых беспородных половозрелых крысах-
самцах. Животных содержали в условиях вива-
рия группами по 10–12 особей на стандартном 
пищевом рационе при постоянном микроклимате 
(температура воздуха 17 °С, содержание кисло-
рода 20,6 %, относительная влажность воздуха 
75 %). В эксперимент отбирали здоровых живот-
ных — крыс-самцов с массой тела 180–200 г и 
содержанием лейкоцитов в периферической кро-
ви не более 17•109 /л. Исследования проводили 
в утренние часы (9–10 ч, натощак), забор крови 
для морфологических исследований осуществляли 
из хвостовой вены. Количество ретикулоцитов, 
тромбоцитов и лейкограмму определяли по методу 
Т. Г. Симоновой (1955), при котором расчеты ре-
тикулоцитов, тромбоцитов и лейкограммы прово-
дили одновременно в одном мазке.

В экспериментах моделировали условия про-
фессионального облучения персонала кораблей, 
оснащенных ядерными энергетическими установ-
ками. При этом, доза облучения личного состава 
атомной подводной лодки не должна была превы-

шать 0,05 Зв в год (приказ МО СССР № 285 
от 08.12.85 г.). Для воспроизведения аналогичных 
условий в эксперименте на животных длитель-
ность и дозу облучения определяли по данным 
В. Ш. Берикошвили [2], где приведены усло-
вия подобия, полученные из уравнения Блэра–
Дэвидсона. Для крыс адекватное воздействие 
ионизирующей радиации составило 0,12 Зв за 
27 сут. Количество животных, облученных малы-
ми дозами, составило 105 крыс (опытная группа). 
Контрольную группу составили 70 животных, не 
подвергавшихся хроническому облучению малыми 
дозами.

В последующем опытная и контрольная груп-
пы (175 крыс) были подвергнуты тестирующему 
острому рентгеновскому облучению с помощью 
аппарата РУМ-3; напряжение на трубке составля-
ло 180 кВ, сила тока 15 мА, кожно-фокусное рас-
стояние — 60 см, фильтр 0,1 Сu+1,0 Al. Доза те-
стирующего облучения составляла 6 Гр. Контроль 
равномерности поля облучения осуществляли кли-
ническим дозиметром типа 27012. После облуче-
ния за животными в течение 30 сут вели клиниче-
ские наблюдения: отмечали изменение массы тела, 
поведения, внешнего вида, срок гибели.

Степень тяжести острой лучевой болезни 
(ОЛБ) определяли в соответствии с диф фе рен-
циально-диагностической таблицей, предложенной 
в [11], на основании результатов гематологических 
исследований, проводившихся через 1, 3, 7 и 14 сут 
после острого облучения. В исследованиях, выпол-
ненных под руководством проф. И. В. Лисовского, 
был разработан метод выявления наиболее радиоу-
стойчивых особей с помощью показателя Y

I
. Было 

показано, что особи со значениями Y
I
>−0,75 по 

реакции на последующее острое облучение могут 
быть отнесены к наиболее радиоустойчивым.

Комплексированный показатель Y
I
, первая 

главная компонента линейной комбинации трех 
признаков (адреналиновая проба, абсолютное чис-
ло лейкоцитов, абсолютное число лимфоцитов), 
был получен на основании биометрического ана-
лиза соотношений 39 разных гематологических, 
гистохимических и биофизических признаков. 
Авторами было установлено, что этот показатель 
обладает наибольшей информативностью для раз-
деления особей по радиоустойчивости среди всех 
исследованных комбинаций.

Выявление наиболее радиоустойчивых живот-
ных проведено по алгоритму проф. И. В. Лисов-
ского с вычислением коэффициента индивидуаль-
ной радиорезистентности (Y

I
):
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Y
I
=10–4(2,18Х

1
+8,85Х

2
–1,56Х

3
)–2,92,

где Х
1
 — количество лейкоцитов в крови до на-

грузки, 109/л; Х
2
 — количество лимфоцитов в 

крови до нагрузки, 109/л; Х
3
 — разница в количе-

стве лейкоцитов до и после нагрузки.
В качестве неспецифической нагрузки в мо-

дельных экспериментах использовали адренали-
новую пробу, при этом внутрибрюшинно вводили 
0,01 % раствор адреналина из расчета 0,25 мг на 
100 г массы тела. В исследованиях с участием лю-
дей использовали дозированную физическую на-
грузку, при которой индивид делал 40 приседаний 
в течение 1 мин. Показателем реакции служила 
разница в исходном количестве лейкоцитов пери-
ферической крови и теми же показателями через 
1 ч после введения адреналина в экспериментах с 
животными или сразу после прекращения физиче-
ской нагрузки в исследованиях с участием людей.

Нам представилось необходимым исследовать 
надежность прогноза в более широком временном 
интервале, сопоставимом с длительностью авто-
номного похода (120 сут), что соответствовало 
времени эксперимента на животных 27 сут.

Для изучения индивидуальной вариабельности 
была исследована динамика традиционных гемато-
логических показателей при воздействии острого и 
хронического облучения малыми дозами экспери-
ментальных животных [3, 4].

При обследовании личного состава атомной 
подводной лодки изучали биохимические показате-
ли сыворотки крови (общие липиды). Выбор мето-
дов обусловлен параметрами, характеризующими 
степень выраженности радиационного поражения. 
Исследования проводили с помощью реактивов 
фирмы «Лахема» (Чехия).

Для учета вариабельности мы использовали 
среднеквадратическое отклонение. Расчет средне-
квадратического отклонения абсолютного содер-
жания лимфоцитов проводился по формуле: 

где x — среднее арифметическое, n — количество 
измерений.

Для характеристики процессов ускоренно-
го старения мы использовали метод измерения 
сверхслабого свечения (хемолюминесценции). 
Измерения интенсивности сверхслабого свечения 
проводили на лабораторной установке, разрабо-
танной И. В. Лисовским, Э. Н. Домбровским и 
В. В. Чумаковым. Для приготовления проб ис-

пользовали подложки из хроматографической бу-
маги диаметром 1,2 см. Отобранные пробы крови 
высушивали при температуре 370 °С в течение 
30–40 мин. Обсчет проб на установке произво-
дили через 20–30 мин после помещения в камеру. 
В качестве регистратора биохемолюминесценции 
крови в установке был использован фотоэлектрон-
ный умножитель ФЭУ-16Б, работающий в диа-
пазоне спектральной чувствительности от 380 до 
520 нм. Используемый нами метод позволил из-
мерить сверхслабое свечение в малых количествах 
крови, обеспечил транспортировку и длительное 
хранение образцов.

Результаты и обсуждение

При анализе лабораторных показателей крови 
животных опытной и контрольной групп значимых 
различий не выявлено. В дальнейшем все живот-
ные экспериментальной группы (105 особей) были 
подвергнуты острому тестирующему облучению в 
дозе 6 Гр и получили ту или иную степень тяжести 
ОЛБ. Распределение животных в соответствии с 
величинами абсолютного числа лимфоцитов и лей-
коцитов при использовании усредненных значе-
ний определяемых показателей до начала лучевого 
воздействия представлено на рис. 1. На этом же 
графике представлены данные животных с разной 
степенью тяжести ОЛБ, полученной после тести-
рующего облучения.

В экспериментальных исследованиях всем жи-
вотным определяли коэффициент индивидуальной 
радиорезистентности (Y

I
). На рис. 2 приведена 

динамика этого показателя среди особей, случай-
но отобранных из трех групп, сформированных по 
степени тяжести ОЛБ.

Важно отметить, что у некоторых животных 
показатель Y

I
 оставался достаточно стабильным, в 

то время как у других был подвержен значитель-
ным колебаниям. Это обстоятельство привело нас 
к выводу о необходимости рассмотрения индиви-
дуальных числовых значений составляющих при-
знаков, определения меры их вариабельности и по-
иска закономерностей, связывающих эти числовые 
значения с радиоустойчивостью.

Анализ полученных данных показал, что жи-
вотные могут быть ранжированы на три группы 
по полученной степени тяжести ОЛБ, средней 
продолжительности жизни и, что наиболее су-
щественно, по данным гематологических иссле-
дований — динамике лейкоцитов и абсолютного 
числа лимфоцитов в крови, а также по значению 
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среднеквадратического отклонения ис-
следуемых показателей. Оказалось, что 
наиболее устойчивыми к ионизирующей 
радиации были животные, у которых по-
казатели лимфоцитов отличались высо-
кой стабильностью (низкой вариабель-
ностью, σ=0,15±0,08) и расположением 
в пределах нижней границы внутриви-
довых значений. Наиболее лабильными 
являлись особи, у которых среднеква-
дратическое отклонение абсолютного 
числа лимфоцитов в крови составляло 
0,45±0,14. У остальных животных этот 
показатель составил 0,29±0,12.

Наши данные свидетельствуют о том, 
что показатели, имеющие низкие значе-
ния среднеквадратического отклонения, 
остаются стабильными на протяжении 
всего эксперимента под влиянием хрони-
ческого облучения малыми дозами иони-
зирующего излучения. И именно у этой 
группы была диагностирована I степень 
тяжести ОЛБ. Такие особи составили 
около 10 % от общего количества живот-
ных (рис. 3). По реакции на острое об-
лучение именно эти животные могут быть 
признаны наиболее радиорезистентными.

На протяжении всего эксперимента 
мы измеряли интенсивность сверхслабого 
свечения. Оказалось, что под действием 
облучения малыми дозами интенсивность 
сверхслабого свечения увеличивалась во 
всех группах животных, в то же время 
наименьшей она была в группе живот-
ных, выделенных нами как наиболее ра-
диоустойчивые.

Таким образом, посредством много-
кратного исследования таких гематоло-
гических показателей, как общее коли-
чество лейкоцитов и абсолютное число 
лимфоцитов с определением величины 
среднеквадратического отклонения, уда-
лось выявить наиболее радиоустойчивых 
особей из всей выборки. Данные измерения сверх-
слабого свечения (показатель ускоренного старе-
ния) подтвердили полученные выводы.

Разработанный нами методологический под-
ход, предполагающий многократное исследование 
гематологических показателей с определением 
среднеквадратического отклонения, а также из-
мерение уровня интенсивности сверхслабого све-
чения, в дальнейшем мы использовали в процессе 

обследования 120 мужчин от 19 до 21 года (70 %); 
от 22 до 35 лет (30 %). Клинические наблюде-
ния проведены у персонала кораблей, оснащенных 
ядерно-энергетическими установками, в рамках 
диспансерного динамического наблюдения в раз-
личные периоды профессиональной деятельности 
моряков-подводников. (Согласие обследуемых лиц 
было получено.) Анализ полученных данных по-
зволил распределить обследованных военнослужа-
щих на три группы по значению среднеквадратиче-
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ского отклонения абсолютного числа лимфоцитов и 
показателя хемолюминесценции. Данные приведе-
ны в таблице.

Распределение военнослужащих на группы 
в зависимости от среднеквадратического отклонения 

абсолютного числа лимфоцитов

Группа, чел.
Процент 
от общего 
числа

Средне квадра тиче-
ское отклонение абс. 
числа лимфо цитов

Сверхслабое 
свечение, 
имп/мин

1-я, n=13 10,8 0,15±0,05 64±4

2-я, n=91 75,8 0,29±0,11 69±6

3-я, n=16 13,4 0,45±0,10 79±5

Одновременно проводили исследование со-
держания общих липидов в сыворотке крови воен-
нослужащих в различные периоды их профессио-

нальной деятельности. Было показано, что во всех 
группах средние значения не выходили за грани-
цы нормальных показателей. Однако в 1-й группе 
наименьший подъем уровня общих липидов наблю-
дали после похода, а также быстрое возвращение 
к референсным значениям. На риc. 4. приведены 
средние значения содержания общих липидов в 
каждой из трех групп.

Принимая во внимание тот факт, что показа-
тель сверхслабого свечения в этой группе также 
оказался наименьшим среди всей выборки, можно 
предположить наличие повышенной устойчивости 
у этих людей к ускоренному старению.

Выводы

Результаты выполненных исследований по-
зволяют сделать заключение о возможности ис-
пользования в качестве прогностических критериев 
развития ускоренного старения организма не толь-
ко отдельных лабораторных показателей крови, но 
и их вариабельность.

Полученные данные свидетельствуют о том, 
что показатели индивидуальной вариабельности 
лабораторных тестов можно использовать и как 
критерий индивидуальной резистентности орга-
низма, и как показатели для прогноза возникнове-
ния возрастной патологии.

По значению среднеквадратического отклоне-
ния исследуемых показателей (количество лейко-
цитов, абсолютное число лимфоцитов, измерение 
сверхслабого свечения) возможно ранжирование 
организмов на группы по степени индивидуальной 
резистентности к ускоренному старению, что было 
подтверждено исследованиями интенсивности 
сверхслабого свечения продуктов ПОЛ. Данный 
принцип может быть использован при профес-
сиональном отборе лиц, работа которых связана с 
влиянием патологических факторов.

Результаты проведенных нами исследований 
позволяют более широко рассматривать биологи-
ческое и медицинское значение вариабельности ла-
бораторных показателей.
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Представлены данные оценки качества жизни лиц 

инволюционного возраста, страдающих алкоголь-

ной зависимостью, в сопоставлении с особенностями 

биологического возраста. Выявлены более высокие 

темпы старения среди пожилых лиц с алкогольной за-

висимостью параллельно с низкими составляющими 

их социального функционирования и качества жизни. 

Показано, что у женщин в пожилом возрасте алкоголи-

зация в большей степени определяет ускорение старе-

ния.

Ключевые слова: качество жизни, биологический 

возраст, пожилой больной

Алкоголизм является важной общемедицин-
ской, психологической и социальной проблемой по-
жилых лиц — быстро растущей социальной груп-
пы населения России. Социально-психологические 
проблемы лиц пожилого возраста включают потери 
и утраты, снижение психологических способностей, 
возрастные нарушения психики, низкую матери-
альную обеспеченность, сексуальные нарушения, а 
также нередко и злоупотребление алкоголем: от 1 
до 10 % лиц старше 65 лет в разных странах стра-
дают алкогольной зависимостью, приобретающей 
черты «скрытой эпидемии» пожилых [5, 9].

Алкоголизм в старости характеризуется, в 
основном, как «жизненный отпечаток» алкоголь-
ной зависимости, имевшей место уже в течение 
многих лет («ранний дебют»), или как ответная ре-
акция на возрастные стрессы («поздний дебют»). 
Если в первом случае злоупотребление алкого-
лем — явление, которое уже существовало, но не 
было выявлено до настоящего момента, то во вто-
ром оно обусловлено, в основном, индивидуальны-
ми и социальными аспектами старения [8].

Длительная алкоголизация значительно изме-
няет оценку уровня благополучия, общей удовлет-
воренностью жизнью — важных составляющих 
параметров качества жизни (КЖ) — как степени 
удовлетворения человека физическим и психиче-

ским состоянием, а также социальным функциони-
рованием [6].

Для разработки средств увеличения продолжи-
тельности активной социальной жизни населения 
особое значение приобретает определение биоло-
гического возраста (БВ) — показателя уровня из-
носа структуры и функции определенного элемента 
организма, группы элементов и организма в целом, 
выраженного в единицах времени путем соотне-
сения значений замеренных индивидуальных био-
маркеров с эталонными среднепопуляционными 
кривыми зависимостей изменений этих биомарке-
ров от календарного возраста (КВ) [7].

Комплексное изучение параметров КЖ 
и особенностей БВ пожилых лиц пока еще не 
получило должного внимания в социально-
геронтологической наркологической практике. 
Целью работы явилась оценка уровня КЖ и осо-
бенностей БВ лиц инволюционного возраста, 
страдающих алкогольной зависимостью.

Материалы и методы

Обследованы 172 человека, в том числе 142 
больных (78 мужчин — 54,9 % и 64 женщины — 
45,1 %) с синдромом зависимости от алкоголя 
(СЗА), находившихся на стационарном лечении в 
Архангельской областной психиатрической боль-
нице, из которых 50 человек — от 55 лет и более 
(27 мужчин и 23 женщины). Возрастной крите-
рий разделения на группы обусловлен данными о 
том, что до 59 лет выявляется наиболее высокий 
темп возрастного старения [1, 12]. С учетом влия-
ния климатических и социальных факторов евро-
пейского Севера мы определили эту границу в 55 
лет (возраст выхода на пенсию мужчин в районах, 
приравненных к Крайнему Северу). Результаты 
исследования сравнивали с данными группы из 92 
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человек трудоспособного возраста (51 мужчина и 

41 женщина) с СЗА. Группу сравнения составили 

30 человек (10 мужчин — 33 % и 20 женщин — 

66,6 %), проживающих в реабилитационном отде-

лении дома-интерната Архангельска [3], — пожи-

лые лица от 55 лет и старше без наркологической и 

психической патологии.

Для оценки уровня КЖ применяли много-

аспектную анкету ELSA WHO [13], содержа-

щую следующие разделы: социальный статус, 

состояние здоровья, удовлетворенность жизнью, 

условия проживания, материальное положение, со-

циокультурные потребности и т. д. Для уточнения 

особенностей КЖ наркологического контингента 

использовали методику А. Soloviev и соавт. [15], 

включающую заполнение опросника, содержащего 

три шкалы. Шкала А имела три основных индек-

са: материальной обеспеченности (ИМО), соци-

альных контактов (ИСК) и субъективной оценки 

здоровья (ИСОЗ); степень материальной обе-

спеченности отражали ответы по четырем вопро-

сам; социальной активности и оценки состояния 

здоровья — по трем. Каждый вопрос имел четыре 

варианта ответа, оцениваемые от 1 до 4 баллов, в 

связи с чем максимальное возможное количество 

баллов, отражающих индекс ИМО, составляло 16, 

ИСК — 12, ИСОЗ — 12. Уровень социального 

функционирования оценивали путем суммирования 

баллов по трем полученным индексам. Каждый из 

индексов оценивали по шкале В в аспекте эмоцио-

нальной удовлетворенности; по шкале С оценивали 

субъективную оценку зависимости КЖ от употре-

бления спиртных напитков.

Оценка БВ включала исследование комплекса 

биохимических показателей: общего холестерина, 

А-холестерина, триглицеридов, мочевины, глю-

козы, общего и прямого билирубина, щелочной 

фосфатазы, γ-глутаминтрансферазы, аланинами-

нотрансферазы, креатинкиназы в плазме крови 

по методике В. М. Дильмана и соавт. [4]. Нами 

использованы также функциональные подходы 

определения БВ по В. П. Войтенко и соавт. [2] c 

определением следующих параметров: массы тела, 

систолического и диастолического артериально-

го давления, особенностей задержки дыхания на 

вдохе, статистической балансировки, субъектив-

ной оценки здоровья (СОЗ) [2]. Математико-

статистический метод включал корреляционный 

анализ по Пирсону, расчет критерия Стьюдента.

Результаты и обсуждение

Анализ полученных данных показал, что ИМО 
у обследованных лиц с СЗА составил 12 баллов, 
что соответствовало среднему значению, причем 
выше он был в группе женщин. Анализируя от-
дельные компоненты этого индекса, необходимо 
отметить их низкие средние значения, практически 
не превышающие 3 балла у всех респондентов.

Для объективной оценки КЖ пожилых необ-
ходимо, прежде всего, оценить их социальный ста-
тус; при этом, к важным критериям следует отнести 
оценку круга и модальности общения (позитивное, 
негативное, нейтральное), его регулярность (ча-
сто, редко, случайно), опосредованность общения 
какой-либо целью. ИСК, в среднем, составил 5,85 
балла, особенно он был низок в группе лиц 61 года 
и более с СЗА, что подтверждает ограниченность 
социальных контактов указанного контингента, 
связанную с потерей супруга, разводом, отказом 
родственников общаться с пациентом и т. п.

Подавляющее число респондентов в основной 
группе не имели супруга по причине его смерти 
или из-за развода (87,3 %), лишь 12,7 % респон-
дентов были женаты/замужем. Среди лиц с СЗА 
трудоспособного возраста одинокими были 68 %.

По результатам нашего исследования выяв-
лена взаимосвязь между семейным положением 
респондентов с СЗА и их чувством ненужности, 
проявляющимся очень часто у вдовцов/вдов и раз-
веденных пожилых людей. Сильная корреляцион-
ная связь между чувством ненужности и семейным 
положением респондентов с СЗА показывает, что 
с большой долей вероятности можно говорить о на-
растании чувства ненужности со стажем алкоголи-
зации среди разведенных (овдовевших) пациентов 
с СЗА. В группе респондентов без алкогольной 
зависимости подобной связи не было обнаружено. 
Выявлена также связь между семейным положе-
нием и употреблением крепких спиртных напит-
ков. Нами отмечена сильная обратная зависимость 
между семейным положением и употреблением 
крепких спиртных напитков, которая совпадает с 
данными [10] о пожилых вдовцах и разведенных 
пожилых как о группе риска развития алкогольного 
заболевания.

Пожилые люди, страдающие наркологическим 
заболеванием, оценили уровень своего здоровья 
(ИСОЗ) достаточно высоко, в отличие от по-
жилых трезвенников. В то же время, и в группе 
сравнения — среди лиц трудоспособного возрас-
та — ИСОЗ был несколько ниже, чем в основной. 
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Можно констатировать парадоксальную, на пер-
вый взгляд, закономерность: пожилые лица, злоу-
потребляющие алкогольными напитками, склонны 
оценивать свое здоровье как хорошее, и наоборот, 
не употребляющие алкоголь признаются в плохом 
здоровье. Вероятно, имеет место снижение крити-
ческой оценки состояния своего здоровья у пожи-
лых алкоголиков.

Анализ «скрытых» характеристик влияния 
алкоголя на здоровье (стаж, стиль пития, по-
требление крепких напитков) дал более ожидае-
мые результаты. Отмечена сильная прямая связь 
между этими показателями, позволяющая сделать 
вывод о том, что алкоголизация является одним из 
факторов риска, ухудшающих здоровье; это под-
тверждалось и сведениями о частоте употребления 
спиртных напитков среди данной группы респон-
дентов. Однако этот вывод можно было бы оспо-
рить и предположить, что ухудшение их здоровья 
произошло в связи с возрастными изменениями. 
Основанием для выдвинутого нами утверждения 
является установленная зависимость в результа-
те сопоставления интенсивности алкоголизации 
и изменения состояния здоровья пожилых лиц. 
Высокая степень взаимосвязи говорит о значи-
тельном ухудшении состояния здоровья за послед-
ние 10 лет у употребляющих спиртные напитки 
каждый день или, по крайней мере, не менее 2–3 
раз в неделю.

Анализ группы ответов пожилых людей с СЗА 
позволил выявить связь между чувством беспокой-
ства о будущем и употреблением крепких спирт-
ных напитков с высокой степенью значимости. 
Возможно, что пожилые люди испытывают чув-
ство беспокойства за будущее свое и своей семьи 
и для притупления его употребляют алкоголь либо 
их беспокоит будущая ситуация из-за пристрастия 
к алкоголю и его отрицательного влияния на здо-
ровье.

Оценка показателя удовлетворенностью жиз-
нью показала, что подавляющая часть респонден-
тов контрольной группы в той или иной мере вы-
ражала удовлетворенность жизнью или некоторое 
безразличие.

Полученные данные обнаруживают высокую 
степень взаимосвязи между удовлетворенностью 
жизнью и употреблением спиртных напитков по-
жилыми людьми с СЗА (рис. 1).

Таким образом, лица, злоупотребляющие 
спиртными напитками, как пожилого, так и трудо-
способного возраста в большей мере не удовлетво-
рены своей жизнью. Мы предполагаем, что зло-
употребление алкоголем провоцирует обострение 
таких чувств, как одиночество [14], усталость, тре-
вога, которые, в свою очередь, ведут к повышенной 
степени неудовлетворенности.

При наличии алкоголизма у респондентов нами 
отмечен низкий уровень социальных контактов, 
связанный как с выходом на пенсию, отсутствием 
собственной инициативы к общению, так и неже-
ланием близких общаться с больными.

Лица 50–64 лет чаще, чем 65 лет и старше, 
беспокоились о будущем, их тревожило дальней-
шее изменение здоровья, финансового положения 
и отношений с родственниками. Параллельно со 
стажем алкоголизации пожилых нарастало чувство 
ненужности и социальной изолированности, осо-
бенно отчетливо проявляющееся у вдовцов/вдов и 
разведенных.

Таким образом, были выявлены следующие 
плеяды у пожилых с СЗА:

•  семейное положение — чувство ненужности;
•   семейное положение — употребление спирт-

ных напитков;
•   самооценка состояния здоровья — употре-

бление спиртных напитков;
•   чувство беспокойства о будущем — употре-

бление спиртных напитков;
•   чувство ненужности — употребление спирт-

ных напитков;
•   частота употребления спиртных напитков — 

изменение здоровья за 10 лет;
•   удовлетворенность жизнью — употребление 

спиртных напитков.
Корреляционный анализ определил также вы-

сокие взаимосвязи ответов пожилых людей, не 
злоупотребляющих алкоголем, между плеядами 
[3, 11]:

•  самооценка состояния здоровья — чувство 
одиночества;

•   самооценка состояния здоровья — 
употребление спиртных напитков;

•   чувство беспокойства о буду-
щем — половое разделение;

•   чувство беспокойства о буду-
щем — употребление спиртных 
напитков;

11 % 
17 % 

22 % 
33 % 

17 % 
Очень удовлетворен

Удовлетворен

Удовлетворен не полностью

Не удовлетворен

Очень неудовлетворен

Рис. 1. Удовлетворенность жизнью пожилыми людьми с СЗА, %
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•   изменение здоровья за 10 лет — употребле-
ние спиртных напитков;

•   удовлетворённость жизнью — употребление 
спиртных напитков.

Низкий уровень КЖ пожилых с СЗА позво-
ляет рассматривать его в качестве важного пси-
хометрического маркера, который может влиять 
на течение и исход социального недуга, а также 
расширить представление о прогнозе и тактике 
лечебно-реабилитационных мер.

По результатам оценки БВ отмечена тенден-
ция его превышения у пожилых женщин с СЗА 
по сравнению с обследованными пациентками ана-
логичного возраста без алкогольной зависимости. 
В возрастных интервалах до 50 лет — как у муж-
чин, так и у женщин с СЗА — БВ превышал КВ 
более чем у 50 % обследованных; после 50 лет в 
обеих гендерных группах эта тенденция несколько 
сглаживалась. Очевидно, что полученные данные 
связаны с более выраженной соматической отяго-
щенностью среди больных алкоголизмом пациен-
тов. Это подтверждается и данными объективных 
исследований: высокой частотой встречаемости 
токсического гепатита в 61,2 % случаев у зрелых 
лиц и в 80 % случаев у пожилых; панкреатита в 
10,4 и в 22,2 % случаев, соответственно; гиперто-
нического синдрома в 27,27 и в 88,8 % случаев, 
соответственно; токсической полинейропатии в 
9,2 и в 14,3 % случаев, соответственно; гастрита и 
язвенной болезни в 11,4 и в 21,5 % случаев, соот-
ветственно; энцефалопатии в 18 и в 85 % случаев, 
соответственно. У большего числа женщин с СЗА 
в одних и тех же возрастных интервалах БВ превы-
шал КВ по сравнению с мужчинами. В группе жен-
щин 51–60 лет БВ у пациенток с СЗА был боль-
ше такового у лиц без СЗА, у мужчин же картина 
оказалась несколько иная: в аналогичной группе 
трезвенников БВ превышал таковой у пациентов 
с СЗА. Прослеживается тенденция ускоренно-
го старения женщин данной группы при наличии 
СЗА. В то же время, парадоксально, что у мужчин 
представленной возрастной группы БВ превышал 
КВ при отсутствии в анамнезе зависимости от ал-
коголя. Сравнивая КВ и БВ между собой, можно 
заметить, что, несмотря на ускоренное старение у 
женщин с СЗА по сравнению с женщинами без 
него, БВ у них все же ниже КВ в обеих группах, 
чего мы не наблюдали у мужчин в группе без СЗА, 
где БВ был выше КВ (рис. 2).

В группе женщин 61–70 лет прослеживали 
аналогичную тенденцию, что и в группе 51–60 лет, 
данные были примерно одинаковы и при сравнении 

КВ и БВ между собой. У мужчин 61–70 лет кар-
тина примерно такая же, как в группе 51–60 лет, 
то есть наблюдалась тенденция ускореного старе-
ния пациентов без СЗА, с той лишь разницей, что 
в данной группе БВ все же был ниже КВ, в отли-
чие от группы 51–60 лет (см. рис. 2).

Выводы

Таким образом, результаты исследования по-
казывают, что у женщин в пожилом возрасте ал-
коголизация определяет ускорение старения, у 
мужчин же таковой зависимости не наблюдается. 
Тенденция ускоренного старения в более «моло-
дом» возрасте обусловлена, по-видимому, высокой 
толерантностью и влечением к алкоголю на этапе 
формирования болезни и большей длительностью 
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алкогольных запоев. Темпы опережения старения 
женщин с СЗА над мужчинами связаны у по-
следних, вероятно, с биологическими, социально-
психологическими и клиническими особенностями 
течения женского алкоголизма. Выявленные более 
высокие темпы старения среди пожилых лиц с ал-
когольной зависимостью прослеживаются парал-
лельно с низкими составляющими их социального 
функционирования и качеством жизни.
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Обследованы 72 пожилых пациента от 55 до 79 лет 

с обострением язвенной болезни желудка и/или двена-

дцатиперстной кишки. Изучали обмен железа (гемогло-

бин, сывороточное железо, ферритин) и его связь с кли-

ническим течением язвенной болезни. Установлено, 

что анемический синдром является частым спутником 

язвенной болезни у пожилых и старых людей. Дефицит 

железа отрицательно влияет на динамику абдоминаль-

ного болевого и диспепсического синдромов, значи-

тельно усугубляет клиническое проявление сердечно-

сосудистой патологии.

Ключевые слова: язвенная болезнь, пожилые, ане-

мия, обмен железа, ферритин

В популяции людей пожилого и старческого 
возраста частота анемического синдрома составля-
ет от 10 до 53 %, с возрастом отмечается тенден-
ция к нарастанию его выраженности [3, 4, 7, 12]. 
Чаще всего в геронтологической практике встре-
чается железодефицитная анемия (ЖДА) [4, 12]. 
Железодефицитные состояния могут приводить 
к глубокому нарушению функций важнейших ор-
ганов и систем [1, 9, 15]. Основной причиной де-
фицита железа при ЖДА у пожилых мужчин и 
женщин в менопаузе является хроническая кро-
вопотеря в желудочно-кишечном тракте [1, 3–5, 
7, 8]. Необходимо учитывать, что анемия у этой 
категории больных в значительно большей степени 
может нарушать качество жизни, чем у лиц моло-
дого возраста, не отягощенных многочисленной со-
путствующей патологией. В то же время, наиболее 
распространенные в старости сердечно-сосудистые 
заболевания — артериальная гипертензия (АГ), 
ишемическая болезнь сердца (ИБС), дисцирку-
ляторная энцефалопатия — могут маскировать 
неспецифические проявления анемического син-
дрома, приводя, тем самым, к его запоздалой диа-
гностике и лечению [3, 4, 7].

Важным, но неспецифическим признаком же-
лезодефицита принято считать снижение уров-
ня сывороточного ферритина (СФ) [2, 4, 8, 9]. 
Результаты исследований содержания СФ у лиц 

пожилого и старческого возраста неоднозначны. 
Некоторые авторы сообщают о его повышенном 
уровне в сравнении с молодыми, другие, напротив, 
утверждают о прогрессивном снижении показате-
ля с возрастом [2, 13]. Вероятно, разноречивость 
мнений связана с тем, что ферритин, помимо роли 
депо железа, одновременно является белком острой 
фазы, уровень которого возрастает при ряде забо-
леваний, в том числе при часто встречающихся в 
геронтологической практике (заболевания печени 
и желудка, ИБС, онкопатология и др.) [6, 9, 10]. 
А. Д. Парамонов и соавт. [10] не установили кор-
реляции между показателями сывороточного желе-
за (СЖ) и СФ, однако показали роль последнего 
как маркера дестабилизации атеросклеротического 
процесса. С. Г. Ивашкиной и соавт. [6] установ-
лено, что повышенный уровень СФ при обостре-
нии язвенной болезни (ЯБ) имеют 62 % пациен-
тов (у большинства из них имело место небольшое 
увеличение показателя). В дальнейшем, при насту-
плении ремиссии, уровень последнего снижался в 
1,5 раза.

Целью нашей работы стало изучение обмена 
железа при ЯБ у пожилых и старых пациентов и 
его влияния на клиническое течение заболевания.

Материалы и методы

Комплексное клинико-функциональное обсле-
дование прошли 72 пожилых пациента от 55 до 79 
лет (средний возраст 64,3±0,6 года) с обострением 
язвенной болезни желудка (ЯБЖ) и/или двенад-
цатиперстной кишки (ЯБДПК), из них 48 (67 %) 
мужчин и 24 (33 %) женщины. Диагноз ЯБ осно-
вывался на принятых клинико-анамнестических 
данных и подтверждался эндоскопически. Для 
оценки тяжести ЯБ использовали классификацию 
П. Я. Григорьева (1986).

Среди обследованных ЯБЖ имели 23 паци-
ента (32 %), ЯБДПК — 43 (60 %), комбиниро-
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ванная локализация язвы установлена у 6 человек 
(8 %). В 67 % случаев у больных диагностировали 
клинически явную сопутствующую кардиоваску-
лярную патологию.

Все обследованные были разделены на две 
группы. В 1-ю группу были включены 48 пожилых 
и старых пациентов с обострением ЯБ, имеющих 
сопутствующую патологию сердечно-сосудистой 
системы: АГ — 18 человек (37,5 %), ИБС в фор-
ме стабильной стенокардии напряжения — 6 чело-
век (12,5 %), ИБС+АГ — 24 человека (50 %). 
Диагноз ИБС и АГ основывался на принятых ре-
комендациях (ВНОК, 2008; ESH/ESC, 2007).

Во 2-ю клиническую группу были включе-
ны 24 пожилых и старых пациента с обострением 
ЯБ, не имеющих клинических проявлений пато-
логии сердечно-сосудистой системы, в том числе 
и в анамнезе. Группы не имели достоверных отли-
чий по возрасту, полу, длительности течения ЯБ. 
Пациентам обеих групп проводили противоязвен-
ную терапию по российским стандартам с учетом 
международных рекомендаций «Маастрих-3» 
[11, 14]. Контрольная группа была сформирована 
из 10 практически здоровых лиц пожилого и стар-
ческого возраста, также не имевших клинических 
признаков сердечно-сосудистой патологии.

Субъективную оценку симптомов ЯБ и со-
путствующего сердечно-сосудистого заболевания 
пациенты давали с помощью вербальной ранго-
вой шкалы (в которой 0 — отсутствие симптома, 
3 — крайняя его выраженность), после чего рас-
считывали суммарный балл, регистрировали время 
уменьшения/исчезновения патологических явле-
ний.

Для изучения обмена железа определяли уро-
вень гемоглобина (Hb), средний объем эритроци-
тов (MCV), среднее содержание Hb в эритроцитах 
(MCH), среднюю концентрацию Hb в эритроци-
тах (MCHC) с помощью гематологического анали-
затора COBAS Micros OT («Roche», Франция). 
Содержание СЖ, общей железосвязывающей спо-
собности (ОЖСС) и коэффициента насыщения 
трансферрина (КНТ) устанавливали фотометри-
ческим методом на анализаторе Humalyzer-2000 
(Германия). Уровень СФ исследовали радиоимму-
нологическим методом с помощью РИА-наборов 
фирмы «IMMUNOTECH» (Чехия).

Для обработки данных использовали параме-
трические (критерий Стьюдента) и непараметри-
ческие (критерий Уайта) статистические методы. 
Корреляционный анализ проводили путем вы-
числения рангового коэффициента корреляции 
Спирмена (ρ) и критерия согласия Пирсона (χ2) с 
оценкой достоверности.

Результаты и обсуждение

Установлено, что для ЯБ, сочетанной с кардио-
васкулярной патологией, характерна атипичность 
болевого синдрома: он реже встречается, реже 
локализуется в эпигастральной области, имеет 
меньшую связь с приемом пищи. Интенсивность 
болевого синдрома в 1-й и 2-й группах состави-
ла 2,0±0,07 и 2,1±0,11 балла, соответственно 
(р>0,05).

В исследовании не выявлено достоверных от-
личий в группах по частоте выявления диспепсиче-
ского синдрома, однако у больных с сопутствую-
щей сердечно-сосудистой патологией он был более 
выраженный (7,79±0,28 балла в 1-й и 6,0±0,52 
балла во 2-й группе; p<0,01) и более стойкий, чем 
при изолированном течении ЯБ. К моменту рубце-
вания язвы не наблюдалось полного купирования 
болевого синдрома в 12,5 % случаев в 1-й группе 
и в 10,5 % во 2-й (p>0,05). Диспепсический син-
дром сохранялся после рубцевания язвы у 42 и 31 % 
больных 1-й и 2-й групп, соответственно (p>0,05). 
42 % больных 1-й группы связывали обостре-
ние ЯБ с ухудшением сопутствующей сердечно-
сосудистой патологии (появление или усиление 
болей в сердце, одышки, сердцебиения, перебоев в 
работе сердца, головокружения). У больных с ЯБ, 
сочетанной с сердечно-сосудистой патологией, до-
стоверно чаще встречалось осложненное течение 
ЯБ, особенно это касается частоты кровотечений 
(у 86 и 60 % больных 1-й и 2-й групп, соответ-
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ственно, p<0,05). У 16 % больных 1-й и 2-й групп 
выявлялось снижение гемоглобина крови по от-
ношению к принятой норме (ВОЗ, 1968). Чаще 
всего анемия встречалась у мужчин 1-й группы и 
женщин 2-й группы, но различия были не досто-
верны (рисунок).

Характеристика обмена железа представле-
на в табл. 1. Данные свидетельствуют о том, что 
мужчины 1-й группы и женщины 2-й группы име-
ют достоверно низкие показатели Нb и СЖ, чем 
здоровые лица. Снижение концентрации Нb в эри-
троцитах выявлено только у мужчин 1-й группы, а 
ОЖСС была достоверно повышенной у женщин 
2-й группы. Дефицит железа в виде снижения СЖ 
в 1-й группе имел место только у лиц, имеющих 
осложненное течение ЯБ, и выявлялся у 16 (76 %) 
пациентов из 21. Во 2-й группе снижение СЖ 
ниже нормы было выявлено лишь у 2 (40 %) лиц 
из 5, имеющих осложнения ЯБ, у остальных дефи-
цит железа имел, вероятно, иное происхождение.

Обращает на себя внимание тот факт, что пока-
затели СФ в обеих группах отличались тенденци-
ей к снижению по сравнению с контрольной, но не 
коррелировали со значением СЖ. Связь дефицита 
железа с клиническими характеристиками ЯБ у па-
циентов 1-й группы отражена в табл. 2.

Выявлена достоверная отрицательная связь 
между уровнем СЖ и распространенностью яз-

венного дефекта, временем купирования болевого 

и диспепсического синдромов. При низких пока-

зателях СЖ более выражены сопутствующие кар-

диоваскулярные симптомы.

Таблица 1

Показатели обмена железа в группах

Показатель Пол 1-я группа 2-я группа p Контрольная группа

Гемоглобин, г/л всего 137,8±3,1 140,3±3,4 >0,05 145,3±3,7

женщины 133,1±4,2 119,7±4,5* <0,05 138,8±4,6

мужчины 140,8±3,6* 151,5±2,5 <0,05 153,2±4,2

MCV, фл 89,2±1,8 92,0±2,0 >0,05 90,7±1,8

MCH, пг всего 30,3±0,7 31,3±0,9 >0,05 32,3±1,0

женщины 30,6±0,5 29,0±0,8 >0,05 31,8±1,3

мужчины 29,9±0,8* 33,2±1,0 <0,05 33,1±1,2

MCHC, г/л 339,9±4,7 340,3±6,2 >0,05 355,8±12,9

СЖ, мкмоль/л всего 14,7±1,8 14,37±2,2 >0,05 17,5±2,3

женщины 15,7±2,7 11,3±2,9* >0,05 16,8±3,1

мужчины 12,6±2,5* 16,8±3,1 >0,05 17,8±3,0

ОЖСС, мкмоль/л 65,1±2,6 68,3±2,9* >0,05 59,31±3,0

КНТ, % 22,6±2,3 23,9±3,0 >0,05 21,3±2,7

Ферритин, нг/мл всего 108,65±12,35 81,77±9,42 >0,05 163,75±10,23

женщины 43,15±9,46 48,82±11,62 >0,05 92,3±16,64

мужчины 135,02±20,87 127,68±25,66 >0,05 175,83±30,21

* p<0,05 по сравнению с контрольной группой

Таблица 2

Результаты корреляционного анализа 
(коэффициент ранговой корреляции Спирмена ρ) 
и его статистическая значимость у больных ЯБ, 
сочетанной с кардиоваскулярной патологией

Клинические показатели ρ р

Площадь язв, мм2 –0,3 <0,05

Скорость рубцевания язв, мм2/сут +0,24 >0,05

Сроки рубцевания, дни –0,16 >0,05

Выраженность болевого синдрома, 
баллы

–0,12 >0,05

Выраженность диспепсического 
синдрома, баллы

–0,15 >0,05

Время купирования болевого 
синдрома, дни

–0,78 <0,01

Время купирования диспепсического 
синдрома, дни

–0,36 <0,05

Одышка, баллы –0,68 <0,01

Боли в сердце, баллы –0,56 <0,01

Головокружение, баллы –0,42 <0,05
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Заключение

Анемический синдром является частым спут-
ником ЯБ у пожилых и старых. Он чаще встре-
чается и более выражен у женщин с изолирован-
ным течением ЯБ и у мужчин с сопутствующей 
кардиоваскулярной патологией. Дефицит железа 
отрицательно влияет на динамику абдоминального 
болевого и диспепсического синдромов, значитель-
но усугубляет клиническое проявление сердечно-
сосудистой патологии у этой категории больных.

Уровень СФ, определенный во время обостре-
ния ЯБ, неадекватно отражает дефицит тканевого 
железа, вероятно, вследствие влияния на этот по-
казатель активности воспалительного компонента. 
Для уточнения состояния негемовых депо желе-
за необходим динамический контроль за уровнем 
СФ вне обострения ЯБ и патологии сердечно-
сосудистой системы.

Изучение обмена железа при обострении ЯБ и 
его динамики в ходе лечения следует считать необ-
ходимым на современном этапе оказания медицин-
ской помощи геронтологическим больным.

Литература

1. Бокарев И. Н., Кабаева Е. В., Пасхина О. Е. Лечение и 

профилактика железодефицитной анемии в амбулаторной 

практике // Тер. арх. 1998. № 4. С. 70–74.

2. Бурчинский С. Г. Анемии в пожилом и старческом воз-

расте // Клин. мед. 1982. № 2. С. 19–21.

3. Воробьев П. Анемии в геронтологической практике // 

Врач. 2001. № 12. С. 22–24.

4. Гороховская Г. Н., Петина М. М. Пожилой больной с 

железо дефицитной анемией в клинической практике // Тер. 

арх. 2008. № 12. С. 66–68.

5. Григорьев П., Яковенко Э. Железодефицитная ане-

мия у гастроэнтерологических больных // Врач. 1995. № 12. 

С. 4–5.

6. Ивашкина С. Г., Деречинская Е. Л., Немов В. В. Оценка 

уровня ферритина при гастроэнтерологических заболевани-

ях // Клин. лаб. диагностика. 1995. № 2. С. 8–11.

7. Лазебник Л. Б., Ефимова Н. В., Ли И. А и др. Железо-

дефицитные анемии у людей пожилого и старческого воз-

раста // Клин. геронтол. 2001. № 12. С. 19–28.

8. Лечение железодефицитной анемии. Рекомендации 

Британского общества гастроэнтерологов, 2000 г. // Клин. 

фармакол. и тер. 2001. № 10 (1). С. 40–44.

9. Митерев Ю. Г., Назаретян М. К., Андреева А. П., Зам-

чий А. А. Ферритин: структура, функция и клинические аспек-

ты // Гематол. и транфузиол. 1983. № 6. С. 38–44.

10. Парамонов А. Д., Моисеев С. В., Фомин В. В. и др. 

Ферритин и другие белки острой фазы при различных фор-

мах ишемической болезни сердца // Клин. мед. 2005. № 2. 

С. 25–29.

11. Стандарты (протоколы) диагностики и лечения орга-

нов пищеварения. М., 1998.

12. Шахова Т. В. Анемии и анемические синдромы в ге-

риатрической практике // Клин. геронтол. 2004. № 9. С. 23.

13. Шелепова Т. Н., Полунина О. С., Михайлова И. А. и 

др. Сывороточный ферритин при внебольничной пневмонии 

у пожилых // Клин. геронтол. 2004. № 9. С. 23.

14. Шептулин А. А., Киприанис В. А. Диагностика и ле-

чение инфекции Helicobacter pylori: основные положения 

согласительного совещания «Маастрих-3» (по материалам 

Всемирного конгресса гастроэнтерологов в Монреале и 

Европейской недели гастроэнтерологов в Копенгагене) // 

Рос. журн. гастроэнтерол., гепатол., колопроктол. 2006. № 2. 

С. 88–91.

15. Юрина Т. М., Куприянова Т. А., Лямина О. И. и др. 

Макро- и микроэлементы крови у пациентов пожилого и 

стар ческого возраста, страдающих хронической ишемиче-

ской болезнью сердца // Клин. мед. 2005. № 1. С. 20–24.

Adv. gerontol. 2010. Vol. 23, № 1. P. 115–118

L. T. Pimenov, T. A. Biryukova

IRON METABOLISM IN ELDERLY PATIENTS WITH ULCER DISEASE

Izhevsk State Medical Academy, 281 ul. Kommunarov, Izhevsk 426034, Udmurtia, Russia; e-mail: tbdoc@mail.ru

We examined 72 elderly patients with ulcer disease at the age from 55 till 79 years. We studied an 

iron metabolism (haemoglobin, serum iron, serum ferritin) and its correlation with a clinical current of 

ulcer disease. It is established that the anemic syndrome is the frequent companion of ulcer disease 

in elderly and old patients. Deficiency of iron negatively influences on dynamic abdominal painful and 

dyspepsia syndromes, considerably aggravates clinical display of a cardiovascular pathology.
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Приведены данные о распространенности раз-

ных типов недержания мочи и их связи с сопутствую-

щими заболеваниями на основании ответов на во-

просы, полученных у 398 пациентов старше 65 лет. 

Проанализированы взаимоотношения отдельных за-

болеваний у пациентов с ургентным и стрессовым не-

держанием мочи. Симптомы нижних мочевых путей у 

мужчин чаще встречались в возрасте старше 70 лет, у 

женщин такой тенденции не прослеживалось. Среди 

пациентов старше 70 лет вероятность ургентности и ур-

гентного недержания мочи значительно увеличивается 

вне зависимости от пола. У женщин пожилого возраста 

прослеживается связь между ургентным и смешанным 

недержанием мочи и наличием сопутствующих заболе-

ваний. Стрессовое недержание мочи у женщин не было 

связано ни с одним из показателей общего здоровья и 

социальной активности.

Ключевые слова: пожилой возраст, симптомы ниж-

них мочевых путей, ургентность, недержание мочи

Несмотря на серьезные последствия, которые 
оказывают на качество жизни нарушения мочеи-
спускания и недержание мочи у пожилых людей, 
эта проблема остается наиболее игнорируемой те-
мой в нашей системе здравоохранения и социаль-
ного развития. Одни пожилые люди не считают 
для себя возможным обсуждать эту проблему, 
другие же полагают это нормальным проявлением 
старения [1, 3, 9]. Некоторые специалисты, рабо-
тающие в системе здравоохранения и социальной 
сфере, нередко имеют негативное отношение или 
недостаточные знания в этой области и о методах 
лечения недержания мочи у пожилых пациентов 
[7, 9]. Поэтому, даже в случае установления этого 
диагноза, пациенты, зачастую, не получают ника-
кого лечения. Проблемы, относящиеся к нижним 
мочевым путям у пожилых, отличаются от проблем 
у молодых пациентов. На развитие симптомов 
нижних мочевых путей могут оказывать влияние 
их возрастные изменения и сопутствующие забо-
левания.

Прошло уже 10 лет с того времени, когда поя-
вились три большие обзорные статьи, касающие-
ся исследования распространенности недержания 

мочи [2, 5, 10]. В них речь шла о пожилых пациен-
тах (60 лет и старше). Встречается довольно много 
исследований, посвященных изучению распростра-
ненности недержания мочи у женщин, в то время 
как имеется ограниченное число исследований не-
держания мочи у мужчин или сравнительных ис-
следований у обоих полов с использованием одной 
методологии. В целом, частота расстройств моче-
испускания действительно увеличивается у обоих 
полов с возрастом, но наиболее отчетливо они вид-
ны у пожилых пациентов. В исследованиях, вклю-
чающих различные возрастные группы, отмечено, 
что более высокая распространенность недержания 
мочи у женщин связана с тем, что, в целом, продол-
жительность их жизни больше и, следовательно, 
частота нарушений мочеиспускания выше. Иначе 
говоря, чем дольше живет человек, тем чаще у него 
встречаются разные нарушения функции ниж-
них мочевых путей. Например, S. Maggi и соавт. 
(2001) обнаружили, что среди мужчин и женщин 
65–79 лет распространенность недержания мочи 
была 9,8 и 19,6 %, соответственно, а у пациентов 
старше 80 лет — 22,9 и 29,3 %, соответственно 
[6]. Похоже, что возрастные изменения и сопут-
ствующие заболевания одинаково влияют на функ-
цию нижних мочевых путей у мужчин и женщин по 
достижении определенного возраста.

В некоторых исследованиях отмечается, что по 
мере увеличения возраста снижается в пропорцио-
нальном отношении частота стрессового недержа-
ния мочи в сравнении с ургентным (неотложным) 
и смешанным недержанием мочи [10]. Роды и гор-
мональные изменения являются факторами риска, 
особенно стрессового недержания мочи, по мере 
старения женщины [10, 11]. Авторы полагают, что 
менопауза — один из ведущих факторов риска не-
держания мочи при напряжении и, следовательно, 
имеется тенденция к увеличению распространенно-
сти именно этого типа в пределах периода периме-
нопаузы. В дальнейшем, по мере увеличения воз-
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раста, становится невозможным как-то отдельно 
определить влияние менопаузы и возрастных из-
менений на функцию нижних мочевых путей.

Четкое определение существующих факто-
ров риска недержания мочи действительно может 
влиять на эффективность профилактики и лечения 
этого заболевания. Более того, это значительно 
улучшает понимание хода естественного течения 
недержания мочи как заболевания. Это особен-
но важно у пожилых пациентов, где присутствует 
многофакторная этиология нарушений мочеиспу-
скания.

Материалы и методы

В основу данного исследования положены ма-
териалы обследования и лечения 398 пожилых па-
циентов — 171 мужчины и 227 женщин от 65 до 
93 лет (средний возраст 72,3±4,5 года).

Для определения общего состояния здоровья, 
функциональных возможностей, условий и образа 
жизни, необходимости использовать посторон-
нюю помощь нами был использован специальный 
опросник, который пациенты заполняли во время 
первого визита. При этом учитывались когнитив-
ные функции, определяющие возможность более 
или менее точных ответов на вопросы. Если паци-
ент не мог ответить на вопросы, то просили помочь 
родственников, а вопросы субъективной оценки и 
ощущений исключались.

Для оценки ургентности всем пациентам было 
предложено ответить на вопрос: «Отмечали ли Вы 
когда-либо страх перед тем, что не сможете до-
стичь туалета вовремя? — Да или нет». При поло-
жительном ответе следующим вопросом, выявляю-
щим ургентное недержание мочи, был: «Отмечали 
ли Вы когда-нибудь потерю мочи, связанную с по-
зывами в дневное или ночное время? — Никогда, 
редко, часто».

Учитывая деликатность обсуждаемой пробле-
мы, в своей практике в более открытой беседе мы 
говорили нашим пациентам: «Вы знаете, что нару-
шения мочеиспускания и недержание мочи доста-
точно обычны в пожилом возрасте. Мы хотели бы 
обсудить с Вами некоторые вопросы». Неотложное 
недержание вполне определенно выявляется сле-
дующим вопросом: «Внезапно возникший позыв 
когда-либо приводил к потере мочи прежде, чем 
Вы успели достичь туалета? — Никогда, редко, 
часто».

Для оценки стрессового недержания мочи за-
давали следующий вопрос: «Отмечали ли Вы 
когда-нибудь потерю мочи, связанную с физи-

ческой активностью, при кашле, смехе, быстрой 
ходьбе? — Никогда, иногда, часто».

Для оценки возможных нарушений в фазу опо-
рожнения пациентов просили ответить на следую-
щий вопрос: «Заметили ли Вы ослабление напора 
или прерывистость струи мочи?» Предлагалось 
4 варианта ответа: 1) нет ни ослабления, ни пре-
рывистости струи мочи; 2) только ослабление; 
3) только прерывистость; 4) и ослабление, и пре-
рывистость.

Для выявления недержания мочи частоту эпи-
зодов потери мочи в расчет не принимали — имел 
значение только факт наличия или отсутствия не-
держания мочи. Всего 15 пациентов (1 мужчина и 
14 женщин) ответили, что имеют только прерыви-
стое мочеиспускание, поэтому ответы 3) и 4) были 
объединены в одну категорию как возможно более 
тяжелую форму симптомов нарушения в фазу опо-
рожнения.

Чтобы выявить сопутствующую патологию, 
пациентов спрашивали о хронических заболевани-
ях, воздействующих на повседневную активность 
и ранее диагностированных врачами. Заболевания 
кодировались как сердечно-сосудистые, нервные, 
эндокринные, желудочно-кишечные, инфекци-
онные, респираторные, гематологические, мы-
шечные, ментальные и онкологические. В соот-
ветствии с сопутствующей патологией пациенты 
были распределены на 5 групп: 1-я — отсутствие 
сопутствующей патологии; 2-я — три и менее за-
болеваний из перечисленных выше; 3-я — сочета-
ние сердечно-сосудистой, неврологической и эндо-
кринной патологий; 4-я — более трех заболеваний 
разных категорий; 5-я — наличие онкологического 
заболевания.

Нарушения повседневной дневной активно-
сти оценивали с помощью анкеты из 13 вопросов. 
Вопросы касались физической и мануальной ак-
тивности в дневное время (самостоятельное одева-
ние и раздевание, подъем с постели, самостоятель-
ное приготовление пищи, а также использование 
ванной комнаты и туалета, прогулки и походы за 
покупками, подъем по лестнице, выполнение тяже-
лой работы). Варианты ответов были следующие: 
1) да, без каких-либо затруднений; 2) да, могу, но с 
затруднением; 3) да, могу, но прибегаю к помощи. 
Ответы 2) и 3) классифицировали как нарушения 
дневной активности.

Для определения степени депрессии исполь-
зовали короткую версию Гериатрической шкалы 
депрессии GDS-5 [4]. Вопросы были следую-
щие: 1) «Удовлетворены ли Вы своей жизнью?»; 
2) «Часто ли Вы испытываете усталость?»; 
3) «Часто ли Вы ощущаете беспомощность?»; 
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4) «Вы останетесь дома или отправитесь куда-
нибудь (к детям и внукам, знакомым, в театр и 
т. п.)?»; 5) «Ощущаете ли Вы современность как 
что-то нереальное и незначимое?». Депрессивное 
состояние определялось при двух и более положи-
тельных ответах. В дополнение к GDS-5 выясняли 
наличие следующих симптомов: трудности засыпа-
ния, снижение жизненной энергии и недостаточное 
желание что-либо делать, ощущение общей слабо-
сти, нервозность, агрессия.

Пациентов спрашивали, сколько медицинских 
препаратов они регулярно принимали в течение 
последних 3 мес. Полифармацию определяли как 
прием четырех и более препаратов. Уточняли также 
прием снотворных средств.

Далее у пациентов выясняли количество эпизо-
дов инфекции мочевых путей и прием антибактери-
альных препаратов в течение последних 2 лет.

Социальную активность оценивали при по-
мощи следующих вопросов: «Как часто в течение 
последнего года они: 1) участвовали в семейных 
мероприятиях; 2) посещали театр, концерты, вы-
ставки, кинотеатр; 3) посещали библиотеку и спор-
тивные мероприятия; 4) посещали религиозные 
учреждения, 5) путешествовали в пределах страны 
и за границу; 6) участвовали в общественных или 
иных организациях. Низкую социальную актив-
ность определяли при наличии не более двух пере-
численных событий.

Оценивали курение в настоящий момент, в 
прошлом и отсутствие этой привычки когда-либо. 
Курение в прошлом определялось как регуляр-
ное курение почти каждый день в течение года 
и отсутствие этой привычки в настоящее время. 
Употребление алкоголя оценивали с точки зрения 
частоты и сорта напитков (пиво, вино, крепкий 
алкоголь), употребление кофе — по количеству 
выпитых чашек в день (1–2 чашки, 3–5 и более 
чашек кофе в день).

Результаты и обсуждение

На основании анализа ответов на вопросы, 
касающихся нарушения мочеиспускания, были со-
ставлены суммарные данные о распространенности 
ургентности, симптомов патологий нижних моче-
вых путей и разных типов недержания мочи в раз-
личных группах по полу и возрасту (табл. 1).

Как следует из приведенной таблицы, часто-
та ургентного недержания мочи среди пациентов 
старше 70 лет у обоих полов была выше, чем толь-
ко ургентность. Частота ургентного недержания 
мочи была статистически значимо выше у женщин 
в сравнении с мужчинами (p=0,038).

Симптомы патологий нижних мочевых путей 
(ослабление и прерывистость струи мочи) отме-
чали 72 % мужчин и 48 % женщин (p<0,001). 
У мужчин они чаще встречались в возрасте 70 лет 
и старше, у женщин такой тенденции не прослежи-
валось.

Таблица 1

Распространенность ургентности, симптомов патологий нижних мочевых путей и разных типов 
недержания мочи в различных группах по полу и возрасту

Признак
Мужчины 

65–69 лет, %
Мужчины 70 лет 
и старше, %

Женщины 
65–69 лет, %

Женщины 70 лет 
и старше, %

Общая распространенность, %

мужчины женщины

Ургентные симптомы

нет 68 60 61 44 66 55

без недержания мочи 11 6 8 10 10 9

ургентность и ургентное 
недержание мочи

21 20 31 46 17 36

Симптомы патологий нижних 
мочевых путей

нет 33 9 54 48 28 52

ослабление потока мочи 40 38 22 33 39 25

ослабление и прерывистость 
струи мочи

27 53 24 19 33 23

Недержание мочи

нет 77 63 45 35 75 41

стрессовое 2 3 24 20 2 23

смешанная форма 
(стрессовое + ургентное)

4 14 26 37 6 30
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Вместе с тем, 39 % мужчин и 55 % женщин со-
общили о сочетании симптомов патологий нижних 
мочевых путей в фазу опорожнения с ургентностью 
с наличием или без ургентного недержания мочи. 
Однако только у 14 % мужчин и у 32 % женщин 
без симптомов патологий нижних мочевых путей 
наблюдалась ургентность. Различия между обоими 
полами были статистически значимыми (p=0,005).

Частота стрессового и смешанного типов не-
держания мочи у мужчин и женщин в возрасте 
70 лет и старше составила 2; 6 и 23; 30 %, соот-
ветственно. Средний возраст как у мужчин, так и 
у женщин со смешанным типом недержания мочи 
был статистически значимо выше, чем у пациентов 
без недержания мочи (p<0,05).

Таким образом, среди пациентов старше 70 лет, 
имеющих какие-либо симптомы патологий нижних 
мочевых путей, вероятность ургентности и ургент-

ного недержания мочи значительно увеличивается 
вне зависимости от пола. При отдельном анализе 
различных полов выявлено, что увеличение возрас-
та повышает риск ургентных симптомов у женщин. 
При комбинированном анализе отмечено, что пол 
строго, а возраст незначительно связан с увеличе-
нием риска появления ургентных симптомов.

Было проанализировано 170 анкет (мужчины) 
и 221 (женщины), относящихся к показателям 
общего здоровья (сопутствующие заболевания, 
снижение дневной активности, низкая социальная 
активность, депрессивный статус, полифармация, 
инфекции нижних мочевых путей). Суммарные 
данные представлены в табл. 2, 3.

Как следует из приведенных выше таблиц, 
все показатели, за исключением использования 
снотворных средств, чаще встречались у женщин 
с ургентным и смешанным недержанием мочи в 

Таблица 2

Общее состояние здоровья и показатели социальной активности (%) у мужчин, 
связанные с разными типами недержания мочи

Показатель
Тип недержания мочи

не имеют, n=124 ургентное, n=32 смешанное, n=10 стрессовое, n=4

Сопутствующая патология 
(3 и более заболеваний)

48 54 64 100

Снижение повседневной активности 17 36 40 67

Снижение социальной активности 38 46 60 67

Депрессия 17 39 25 50

Полифармация (прием более трех препаратов) 33 50 29 67

Использование снотворных средств 30 29 20 33

Недержание кала 1 4 0 33

Инфекции мочевых путей (один леченный 
эпизод за последние 2 года)

7 7 11 0

Таблица 3

Общее состояние здоровья и показатели социальной активности (%) у женщин, 
связанные с разными типами недержания мочи

Показатель
Тип недержания мочи

не имеют, n=90 ургентное, n=13 смешанное, n=70 стрессовое, n=48

Сопутствующая патология 
(3 и более заболеваний)

51 69 68 48

Снижение повседневной активности 21 46 52 16

Снижение социальной активности 40 72 56 28

Депрессия 16 38 32 27

Полифармация (прием более трех препаратов) 48 60 60 36

Использование снотворных средств 41 23 38 43

Недержание кала 2 15 15 2

Инфекции мочевых путей (один леченный 
эпизод за последние 2 года)

26 39 40 24
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сравнении с пациентками, удерживающими мочу, 
и пациентками с истинной стрессовой формой не-
держания. Сходная тенденция прослеживается 
и у мужчин с ургентным и смешанным недержа-
нием мочи в сравнении с теми, кто удерживает 
мочу. Анализ полученных данных, привязанных к 
возрасту, показал, что у женщин прослеживается 
связь между ургентным и смешанным недержани-
ем мочи и наличием сопутствующих заболеваний, 
депрессией, снижением повседневной активности, 
недержанием кала, тогда как у мужчин — между 
ургентным и смешанным недержанием мочи и сни-
жением повседневной активности и депрессией. 
Стрессовое недержание мочи у женщин не было 
связано ни с одним из показателей общего здоро-
вья и социальной активности.

Исходя из предположения, что некоторые за-
болевания могут быть связаны с тем или иным 
типом недержания мочи и нарушениями мочеиспу-
скания, нами была проанализирована взаимосвязь 
отдельных заболеваний у пациентов с ургентным и 
стрессовым недержанием мочи (табл. 4).

Анализируя данные таблицы, можно отме-
тить устойчивую связь между ургентным недер-
жанием мочи и нарушением функции кишечника 
(запоры, неотложная дефекация), нарушением 
слуха и зрения, снижением памяти, остеопорозом, 
сердечно-сосудистыми патологиями (отеки ниж-
них конечностей, ишемическая болезнь сердца, ги-
пертоническая болезнь), диабетом, лекарственной 
аллергией. При мультивариантном анализе выяс-
нилось, что только неотложная дефекация, остео-
пороз, отеки нижних конечностей имели устойчи-
вую связь с ургентным недержанием мочи. Диабет 
был независимым фактором, предрасполагающим 
к ургентному недержанию мочи. Нарушения памя-
ти, зрения, ревматоидный артрит, запоры, скорее, 
сопутствовали, а не предшествовали появлению ур-
гентности. Роды, как оказалось, не были связаны с 
гиперактивностью мочевого пузыря.

Что касается стрессового недержания мочи, то 
при анализе отмечена линейная зависимость этого 
типа недержания от наличия иммунных наруше-
ний (пищевая аллергия), сердечно-сосудистых за-
болеваний (одышка, отеки нижних конечностей, 
гипертония). При мультивариантном анализе все 
сопутствующие заболевания сопровождали, а не 
предшествовали стрессовому недержанию мочи. 
Была отмечена также независимая связь между 
родами и частотой встречаемости стрессового не-
держания мочи. Вероятно, это является отражени-
ем отдаленных последствий родов в исследуемой 
возрастной группе.

Среди опрошенных нами пациентов было вы-
явлено, что курение увеличивало риск ургентно-
сти. Обратная пропорция между ургентностью у 
продолжающих курить была 2,76, у куривших в 
прошлом — 1,63 в сравнении с теми, кто никогда 

Таблица 4

Связь факторов специфической заболеваемости 
со стрессовым и ургентным недержанием мочи 

(в процентах и обратной пропорции)

Заболевание
Частота, 

%

Обратная пропорция

стрессовое 
недержание 

мочи

ургентное 
недержание 

мочи

Нарушения 
памяти

39,6 1,2 1,5

Паркинсонизм 0,4 – 2,9

Нарушения 
зрения

20,2 1,5 1,5

Нарушения 
слуха

29,0 1,4 1,3

Остеопороз 6,7 0,9 1,9

Переломы 15,0 1,1 1,4

Ревматоидный 
артрит

15,6 1,1 1,3

Диабет 5,4 1,6 2,0

Острое наруше-
ние мозгового 
кровообращения

3,6 1,9 1,7

Перенесенный 
инфаркт 
миокарда

7,5 1,2 1,6

Гипертоническая 
болезнь

27,9 1,5 1,2

Отеки нижних 
конечностей

39,2 1,5 1,7

Одышка 32,3 1,6 1,9

Астма 10,6 1,2 1,0

Дерматит/экзема 12,0 0,8 1,4

Пищевая 
аллергия

9,0 1,6 1,4

Лекарственная 
аллергия

17,4 1,1 1,6

Функция 
кишечника

неотложная 
дефекация

8,2 1,4 2,6

запоры 14,8 1,3 1,7

Роды

0 12,8 1,0 1,0

1 14,3 1,3 1,0

2 38,5 1,5 0,9

3 и более 34,5 1,7 1,1
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ранее не курил. Анализ данных также показал, что 
возраст (обратная пропорция 1,08) и женский пол 
(обратная пропорция 1,76) увеличивают риск ур-
гентности.

Употребление кофе и алкоголя не оказывало 
существенного влияния на частоту ургентности при 
анализе пола и возраста. Увеличение возраста су-
щественно повышало частоту ургентности в каж-
дом анализируемом параметре.

Выводы

Частота нарушений мочеиспускания и недер-
жания мочи увеличивается с возрастом [8]. Более 
того, в связи со старением населения в недале-
ком будущем клиницисты, вероятно, встретятся с 
«эпидемией» симптомов патологий нижних моче-
вых путей и недержания мочи у пожилых людей. 
Возрастные изменения функции нижних мочевых 
путей носят поступательный характер, а сопутству-
ющие заболевания вносят свой негативный вклад в 
механизм развития этих симптомов. Влияние ста-
рения на функцию нижних мочевых путей сложно 
охарактеризовать точно. Этому препятствует раз-
нородность пожилых пациентов, отсутствие воз-
можности проведения долгосрочных исследований 
в связи со смертностью, наличием сопутствующей 
патологии и медикаментозной терапии этих забо-
леваний.

Таким образом, симптомы патологий нижних 
мочевых путей у мужчин чаще встречались в воз-
расте старше 70 лет, у женщин такой тенденции не 
прослеживалось. Среди пациентов старше 70 лет 
вероятность ургентности и ургентного недержания 
мочи значительно увеличивается вне зависимости 
от пола. У женщин пожилого возраста прослежи-
вается связь между ургентным и смешанным не-
держанием мочи и наличием сопутствующих забо-

леваний. Стрессовое недержание мочи у женщин 
не было связано ни с одним из показателей общего 
здоровья и социальной активности.
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comitant diseases on the basis of answers to questions obtained from 398 patients over 65 years. We 

have analyzed the relationship among certain diseases in patients with urgent and stress incontinence. 

Lower urinary tract symptoms were more common in men over the age of 70 years; no such a tendency 

in women was observed. Among the patients older than 70 years, the probability of urgency and ur-

gent incontinence increases significantly, regardless of gender. In older women the urgent and mixed 

urinary incontinence associates with the concomitant diseases. Stress urinary incontinence in women 

was not associated with any of the indicators of general health and social activity.
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Результаты социально-гигиенических исследова-

ний, связанных с занятостью лиц среднего и пожилого 

возраста в разных профессиях, неодинаковы и опреде-

ляются, в основном, условиями производственной сре-

ды, тяжестью и напряженностью рабочих процессов. 

Изучение особенностей системы кровообращения у 

человека в процессе трудовой деятельности является 

важной проблемой физиологии. Установлено, что наи-

большие изменения функциональных показателей кро-

вообращения наблюдаются у испытуемых в молодом и 

пожилом возрасте. Показано также, что это зависит от 

типа адаптации, возрастных особенностей, стажа ра-

боты, которые влияют на уменьшение скорости нерв-

ных процессов, лабильности регуляции системы крово -

обращения, на снижение уровня физического здоровья, 

на ускорение возрастных сдвигов. Эти изменения рас-

сматриваются как результат усиленного расходования 

физиологических резервов организма в разных услови-

ях существования [1, 2, 9].

Ключевые слова: адаптация, пожилой и старческий 

возраст, кровообращение, работоспособность, физи-

ческая нагрузка, частота сердечных сокращений, си-

столическое и диастолическое артериальное давление, 

систолический объем, минутный объем крови, общее 

периферическое сопротивление

Известно, что при старении в организме проис-
ходят сложные морфофункциональные изменения, 
которые являются суммарным итогом развития, 
угасания и возникновения новых приспособитель-
ных механизмов [6, 12, 14, 18].

Практическое значение при анализе старе-
ния организма имеет вопрос о выборе «эталона». 
Данные литературы свидетельствуют о том, что в 
качестве «эталона» «молодого объекта» нередко 
рассматривается возраст 30–40 лет [3, 12, 16]. 
При этом, далеко не всегда учитывается тот факт, 
что у человека к 30–40 годам накапливается до-
вольно много изменений, однотипных с наблюдаю-
щимися у людей в пожилом и старческом возрасте, 
хотя и менее выраженных. Однако люди в этом 
возрасте нередко исследуются в качестве «группы 
сравнения» при изучении возрастных изменений, 
процессов старения, старости.

Функциональные возможности системы кро-
вообращения с возрастом понижаются [8, 11, 18]. 
Все это лимитирует мобилизацию энергетических 
процессов и способствует развитию сердечной не-
достаточности, особенно при повышении нагрузок 
на сердце. Особое значение при старении приоб-
ретает сложный процесс адаптации различных от-
делов сердечно-сосудистой системы к профессио-
нальным, климатогеографическим (температура, 
фотопериод, радиация, влажность и др.) факторам, 
а также социально-культурным и бытовым услови-
ям [4, 9, 17]. Приспособление организма человека 
к выполнению определенных видов трудовой дея-
тельности и составляет содержание его социальной 
адаптации [19]. Эта адаптация возможна только 
при условии социальной компенсации биологиче-
ских функций организма человека на всех этапах 
жизни, обеспечивающих его социальное существо-
вание. При недостаточной компенсации индивидов 
с низким уровнем нормы адаптации возможен ее 
срыв, нарушения биологических структур организ-
ма и его социальных связей, которые проявляются 
в физической и физиологической патологии (про-
фессиональные болезни). Кроме того, способность 
к труду определяется наличием профессиональных 
знаний, соответствующих умений и навыков, сово-
купностью физических и психических сил и качеств 
человека [19].

В. А. Бузунов (1991), исследуя функциональ-
ное состояние, кровообращение в покое и при до-
зированной физической нагрузке у лиц разных 
профессий, отметил, что характер физиологиче-
ских изменений коррелирует с возрастом, стажем 
работы и характером труда [4]. Физиология труда 
подразделяет трудовую деятельность на профес-
сиональные группы, где условия труда определя-
ются по степени тяжести, нервного, эмоциональ-
ного напряжения и физического воздействия [10]. 
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Профессия преподавателя, учителя — одна из 
самых ответственных. Она имеет большое соци-
альное значение, так как связана с воспитанием 
подрастающего поколения, необходимостью обе-
спечения требуемого уровня умственного, физи-
ческого развития и образования. Напряженность 
труда учителя, как и лиц многих других видов ум-
ственного труда, возросла в силу увеличения ин-
формационной нагрузки, усложнения учебных про-
грамм, повышения ответственности за физическое 
и психическое здоровье школьников [7]. Анализ 
последующих исследований показал, что эмоцио-
нальное напряжение — один из факторов риска 
ишемической болезни сердца, гипертонической бо-
лезни и многих других заболеваний [17, 18]. Еще 
в 1942 г. F. G. Redley высказал предположение, 
что лица умственного труда подвержены этим бо-
лезням чаще, чем лица физического труда [4, 18]. 
На основании изложенного можно предположить, 
что высокое нервно-эмоциональное напряжение в 
труде является одним из потенциальных факторов, 
усугубляющих раннее снижение приспособитель-
ных возможностей организма работающих, и осо-
бенно в рамках старения организма.

Профессия учителя сопряжена также с мало-
подвижным образом жизни (особенно у учителей-
предметников, в отличие от учителей физической 
культуры) и неравномерным распределением учеб-
ной нагрузки. Эти факторы отягощаются сложными 
взаимоотношениями между учителем и учеником, 
которые определяют высокий уровень нервно-
эмоционального напряжения. В. П. Казначеев 
показал, что характер профессиональной деятель-
ности обусловливает более раннее снижение адап-
тивных возможностей организма, особенно если 
гиподинамия сочетается с нервно-эмоциональным 
напряжением [12].

Проведенные в разные периоды года психо-
физиологические исследования дают основание 
предполагать кумуляцию неблагоприятных функ-
циональных сдвигов центральной нервной системы 
и системы кровообращения у пожилых и старых 
учителей.

Цель данной работы — исследование некото-
рых функциональных показателей кровообращения 
у учителей разных специальностей, стажа работы и 
специфики труда. Для этого были поставлены за-
дачи: определить у мужчин-учителей физкультуры 
и других специальностей некоторые показатели 
кровообращения: а) в состоянии физиологическо-
го покоя; б) под влиянием дозированной физиче-
ской нагрузки, а также изучить влияние возраста 

и специфики трудовой деятельности на эти пока-
затели.

Материалы и методы

Значимость функционального исследования 
системы кровообращения с применением дозиро-
ванных нагрузок определяется тем, что возмож-
ности организма раскрываются наиболее полно не 
в состоянии покоя, а при мышечной деятельности, 
то есть в условиях повышенных требований к ор-
ганизму.

В исследовании участвовали 196 мужчин-
учителей общеобразовательных школ Петро завод-
ска. Под динамическим наблюдением находились 
6 групп, в среднем от 15 до 25 человек в каждой. 
Мужчин распределили по группам в зависимости 
от стажа работы: 1-я — стаж работы от 0 до 10 
лет (возраст 30–40 лет), 2-я — от 10 до 20 лет 
(возраст 40–50), 3-я — более 20 лет (возраст 
более 50 лет) и профессиональной направленности 
(учителя физкультуры и других специальностей). 
Исследования проводили дважды: в начале учеб-
ного года — осенью и в конце учебного года — 
весной.

Исследовали в утренние часы, до начала учеб-
ных занятий. Показатели результатов вносили в 
исследовательскую карточку испытуемого. Все 
испытуемые не имели патологии системы крово-
обращения. В качестве функциональной пробы 
использовали трехминутный степ-тест [3]. Перед 
выполнением нагрузки у испытуемого традицион-
ными методами определяли рост, массу тела, пульс, 
артериальное давление [5], данные заносили в лич-
ную карточку [3, 5]. После дозированной физиче-
ской нагрузки повторно регистрировали и рассчи-
тывали те же показатели, что и в состоянии покоя. 
Также в исследовании использовали методы мате-
матической статистики. На основании полученных 
исходных данных о частоте сердечных сокращений 
(ЧСС), систолическом артериальном давлении 
(САД), диастолическом артериальном давле-
нии (ДАД) рассчитывали следующие показатели 
функционального состояния сердечно-сосудистой 
системы: систолический объем крови (СО), ми-
нутный объем крови (МОК), общее перифериче-
ское сопротивление (ОПС) по формулам [3, 5].

Результаты и обсуждение

Результаты исследования ЧСС, САД и ДАД 
у мужчин-учителей представлены в табл. 1. Как 
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видно из данных таблицы, в состоянии покоя ЧСС 
у мужчин-учителей физкультуры колебалась от 
72±3,4 до 78±3,5 уд/мин, что укладывается в фи-
зиологические нормы [3, 13]. У мужчин-учителей 
других специальностей этот показатель в покое 
претерпевал более значительные колебания — от 
62±2,4 до 81±2,8 уд/мин. Кроме того, этот по-
казатель имел разнонаправленные изменения в за-
висимости от стажа работы и времени года. В 1-й 
группе ЧСС в конце учебного года была ниже, чем 
в начале, а в двух других группах, напротив, от-
мечалось увеличение ЧСС весной по сравнению 
с осенью; при этом, во 2-й группе эти изменения 
носили достоверный характер.

После физической нагрузки ЧСС возрас-
тала. Уровень реакции этого показателя на на-
грузку зависел от категории работающих. У учи-
телей физкультуры ЧСС после дозированной 
физической нагрузки максимально увеличивалась 
до 159±6,3 уд/мин и не претерпевала значитель-
ных и достоверных изменений в зависимости от 
стажа работы. У учителей других специальностей 
максимальное увеличение ЧСС было более зна-
чительным — 184±6,3 уд/мин. Этот показатель 
изменялся и в течение учебного года. У учителей 
физкультуры в 1-й и 2-й группах время учебно-
го года не оказывало существенного влияния на 
увеличение ЧСС после нагрузки. В 3-й группе 
отмечалась более значительная тахикардия в от-
вет на физическую нагрузку и в конце учебного 
года она составляла 141±11,7…158±5,8 уд/мин. 
У мужчин-предметников в 1-й группе не отмеча-
лось выраженных изменений в течение учебного 
года. В двух других группах имело место большее 
и статистически достоверное увеличение ЧСС в 
конце учебного года по сравнению с началом года.

САД в покое у мужчин-учителей физкультуры 
и других специальностей в 1-й группе колебалось 
от 131±3,9 до 142± 5,7 мм рт. ст., что выше физио-
логических норм. В других группах этот показатель 
соответствовал физиологическим нормам [3, 13].

После физической нагрузки САД возросло у 
мужчин-учителей всех категорий. Степень измене-
ний этого показателя зависела от стажа работы и 
категории работающих. В ответ на физическую на-
грузку у учителей физкультуры САД в 1-й группе 
увеличивалось до 195±8,5 мм рт. ст., а у учителей 
других специальностей — до 220±9,3 мм рт. ст.

В 3-й группе, напротив, более выраженное уве-
личение САД наблюдали у учителей физкультуры 
(190±16,8 мм рт. ст. у учителей других специаль-
ностей; 211±7,6 мм рт. ст. — у учителей физкуль-

туры). В течение учебного года во всех возрастных 
группах у всех категорий учителей не отмечалось 
выраженных и однонаправленных изменений 
САД.

ДАД в покое у мужчин всех категорий соот-
ветствовало физиологическим нормам. Величина 
ДАД в покое у мужчин-учителей в 1-й группе, 
независимо от категории работающих, соответ-
ствовала физиологическим нормам и не изменялась 
в течение учебного года. Во 2-й группе отмечали 
некоторое увеличение этого показателя, в большей 
степени у учителей других специальностей. К кон-
цу учебного года уровень ДАД снижался, причем 
у учителей других специальностей эти изменения 
имели достоверные значения. В 3-й группе вновь 
отмечали повышение уровня ДАД, более значи-
тельное — в начале учебного года.

После физической нагрузки ДАД снижалось 
у всех учителей. Изменения этого показателя у 
учителей физкультуры носили разнонаправленный 
характер и не зависели от стажа работы, в то время 
как у учителей других специальностей имелась тен-
денция к увеличению от 54±5,7 до 94±9,1 мм рт. 
ст. Время учебного года также оказывало влияние: 
у последних наблюдалось выраженное увеличение 
ДАД к концу учебного года. У учителей физкуль-
туры во всех группах, напротив, ДАД имело наи-
большее значение в начале учебного года.

Результаты исследования систолического объ-
ема (СО), минутного объема кровотока (МОК) и 
общего периферического сопротивления (ОПС) у 
мужчин-учителей представлены в табл. 2.

СО у мужчин-учителей физкультуры и других 
специальностей в покое соответствовал физиологи-
ческим нормам. В течение учебного года у учителей 
физкультуры в 1-й и 3-й группах не отмечали зна-
чительных изменений, во 2-й группе имело место 
увеличение СО от 65±3,6 до 76±3,4 мл. У учи-
телей других специальностей подобные изменения 
наблюдали во 2-й и 3-й группах (соответственно, с 
67±5,1 до 74±3,4 мл и c 72,1±6,4 до 82,1±3,2 мл).

После физической нагрузки наблюдали уве-
личение СО у всех категорий учителей, причем у 
учителей других специальностей его повышение в 
ответ на физическую нагрузку было значительнее, 
чем у учителей физкультуры. Подобные изменения 
наблюдал в своих исследованиях А. А. Виру [6]. 
У учителей физкультуры изменение СО не зависе-
ло от стажа работы, а у учителей других специаль-
ностей наибольшее его увеличение отмечали в 1-й 
группе (соответственно, 148±8,8 и 176±9,9 мл). 
У учителей физкультуры 1-й группы не отмечали 
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значительных изменений СО в зависимости от 
времени учебного года, а в других группах этой 
категории учителей наблюдали увеличение пока-
зателя к концу учебного года. У учителей других 
специальностей увеличение СО в конце учебного 
года отмечали во всех группах.

МОК в покое у мужчин всех категорий коле-
бался от 4,2±0,3 до 6,5±0,5 л/мин, что уклады-
вается в физиологические нормы. У учителей всех 
категорий с увеличением стажа работы отмечалась 
тенденция к снижению МОК, хотя она и не до-

стигала достоверных значений. Подобные из-
менения отмечались в исследованиях [12, 13]. Во 
всех группах наблюдалось некоторое увеличение 
МОК к концу учебного года, но наиболее выра-
женное и статистически достоверное увеличение 
имело место у учителей других специальностей 
(94,2±0,3 л/ мин осенью и 5,8±0,5 л/мин вес-
ной).

После физической нагрузки МОК увеличи-
вался у учителей физкультуры до 16,5±1,8… 
19,9±2,4 л/ мин. У учителей других специально-

Таблица 1

ЧСС, САД и ДАД у мужчин-учителей в течение учебного года

Показатель

Стаж работы, лет

10 (1-я группа) 10–20 (2-я группа) более 20 (3-я группа)

осень, М±m весна, М±m осень, М±m весна, М±m осень, М±m весна, М±m

ЧСС, уд/мин покой УФК 78,3±3,7 72,3±3,5 77,6±3,4 72,8±3,5 74,2±2,4 78,2±4,0

УДС 81,3±2,8 77,7±1,8* 62,4±2,4 77,0±4,1* 75,2±4,2 78,8±3,8

нагрузка УФК 151,4±7,7 152,6±10,9 159,4±6,3 150,2±12,0 141,4±11,7 158,7±5,8*

УДС 157,7±4,6 159,3±4,6 163,4±7,7 179,2±10,2** 163,4±11,6 184,4±6,3*

САД, мм рт. ст. покой УФК 131,2±3,9 132,2±3,3 123,3±5,3 132,2±3,3* 140,2±7,0 141,2±7,5

УДС 139,6±3,9 142,3±5,7 130,2±6,5 134,2±10,3 140,5±7,1 143,4±6,3

нагрузка УФК 195,1±8,5 192,4±10,3 176,4±2,0 192,1±10,3** 211,1±7,6 211,1±9,3

УДС 216,4±10,9 220,1±9,3 193,1±14,1 183,7±6,3** 173,4±2,4 190,2±16,8*

ДАД, мм рт. ст. покой УФК 78,3±3,5 77,2±3,6 83,2±2,9 75,2±12,0 96,3±8,3 87,8±5,7*

УДС 78,1±2,7 77,1±2,6 85,1±6,7 80,4±3,5* 96,2±8,2 94,3±9,1

нагрузка УФК 65,1±5,6 59,3±6,0 71,3±6,0 59,2±6,0* 77,8±8,5 71,8±7,3

УДС 54,3±5,7 56,4±3,3 60,2±11,4 63,6±6,3 85,5±2,9 94,2±9,1

Здесь и в табл. 2: УФК — мужчины-учителя физкультуры, УДС — мужчины-учителя других специальностей; * р<0,05, ** р<0,01

Таблица 2

СО,  МОК и ОПС у мужчин-учителей в течение учебного года

Показатель

Стаж работы, лет

10 (1-я группа) 10–20 (2-я группа) более 20 (3-я группа)

осень, М±m весна, М±m осень, М±m весна, М±m осень, М±m весна, М±m

СО, мл покой УФК 74,6±2,7 76,6±3,4 65,3±3,6 76,6±3,4* 69,1±4,3 69,7±3,1

УДС 79,4±3,9 81,7±2,6* 66,8±5,1 74,3±3,4 72,3±6,4 82,1±3,2*

нагрузка УФК 124,3±9,1 128,9±11,1 107,3±7,2 130±11,1** 111,3±9,5 125,8±8,0**

УДС 148,2±8,8 176,7±9,9** 128,5±11,2 133,9±9,0** 121,3±7,6 125,4±7,9

МОК, л/мин покой УФК 5,8±0,3 5,9±0,3 4,8±0,3 5,9±0,3 5,1±0,4 5,4±0,3

УДС 6,5±0,5 6,3±0,4 4,2±0,3 5,8±0,5* 4,5±0,5 5,1±0,5

нагрузка УФК 18,7±1,7 19,9±2,4 17,0±1,1 19,9±2,4 16,5±1,8 19,8±1,3

УДС 23,3±1,6 30,4±1,8* 20,9±1,7 24,0±1,8** 19,8±2,8 19,4±1,3

ОПС, у. е. покой УФК 1,84±1,0 1,83±0,9 2,04±0,4* 1,83±0,9 2,27±2,1* 2,14±1,8

УДС 1,76±0,9 1,84±0,7 2,14±2,6* 1,87±0,4 2,61±3,2** 2,38±3,4

нагрузка УФК 8,77±5,9 9,42±15,0* 8,45±4,9 9,42±14,9* 11,63±18,2* 8,84±7,3

УДС 7,58±3,6* 5,92±3,0 7,46±4,2 6,39±6,5** 11,89±1,33* 9,23±6,8
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стей наблюдали более значительное увеличение это-
го показателя — до 20,9±1,7…30,4±1,8 л/ мин. 
У учителей физкультуры не отмечали выраженных 
изменений МОК в зависимости от стажа работы, 
а у учителей других специальностей наблюдали 
некоторое снижение этого показателя в старших 
возрастных группах. Во всех исследуемых группах 
уровень МОК под влиянием физической нагрузки 
повышался к концу учебного года, но более выра-
женные и достоверно значимые изменения наблю-
дали у учителей других специальностей.

В норме величина ОПС колеблется в широ-
ких пределах, в среднем она составляет 1333–
1850 дин•см–5

/с–1 (далее в тексте и в табл. 2 ис-
пользовано значение  у. е.). Показатель ОПС у 
всех учителей 1-й группы колебался от 1,76±0,9 до 
1,84±1,0 у. е., что соответствует физиологическим 
нормам [11]. Но при пересчете этого показателя на 
должные величины в зависимости от величин сред-
него динамического давления, должного МОК и 
площади поверхности тела оказалось, что в нашем 
исследовании показатель ОПС был ниже должных 
величин. С увеличением стажа работы наблюдали 
увеличение ОПС в большей степени у учителей 
других специальностей, причем в начале учебного 
года уровень ОПС был больше, чем в конце.

После физической нагрузки ОПС во всех 
группах у всех категорий учителей увеличилось до 
5,92±3,0… 11,89±1,3 у. е. По данным исследова-
ний [12, 15], этот показатель под влиянием нагруз-
ки должен снижаться. Наибольшее увеличение 
ОПС под влиянием физической нагрузки наблю-
дали у учителей 3-й группы. Изменения этого по-
казателя в зависимости от времени учебного года 
носили разнонаправленный характер. У учителей 
физкультуры в 1-й и 2-й группах наибольшее уве-
личение ОПС отмечали в конце учебного года, а 
в 3-й группе — в начале года. У учителей других 
специальностей во всех группах, напротив, наи-
большее увеличение ОПС было в начале учебного 
года, и изменения эти носили статистически досто-
верный характер.

Выводы

Данные нашего исследования показывают, что 
в покое функциональные показатели системы кро-
вообращения находятся, в основном, в пределах 
физиологических норм и коррелируют с возрастом 
и спецификой трудовой деятельности. Наиболее 
частые отклонения этих показателей наблюдаются 
в группах со стажем работы до 10 лет и более 20 

лет, а также у учителей других специальностей; в 
группе со стажем работы от 10 до 20 лет они не 
имеют достаточно выраженных отличий или сни-
жены относительно 1-й и 3-й групп. Данные из-
менения функциональных показателей в системе 
кровообращения носят, по большей части, при-
способительный характер, который обусловлен 
возрастной адаптацией организма, сглаживающей 
влияние трудового фактора.

Степень адаптации организма к определенным 
условиям существования лучше выявляется с по-
мощью функциональных проб в виде дозирован-
ной физической нагрузки. Прогностическим при-
знаком при этом служит более сильное изменение 
функциональных показателей, что в наших иссле-
дованиях наблюдалось у испытуемых в группах со 
стажем работы до 10 и более 20 лет. При этом, бо-
лее низкие адаптационные возможности наблюда-
ли у учителей на начальном этапе адаптации к тру-
ду в группе со стажем работы до 10 лет. Влияние 
возрастного фактора, снижающего адаптацию си-
стемы кровообращения, отчетливо наблюдалось 
в группе испытуемых со стажем работы более 20 
лет. Характеристика динамики функциональных 
показателей системы кровообращения в течение 
учебного года также позволяет выявить степень 
ее напряжения под влиянием специфической тру-
довой деятельности, связанной с длительным 
нервно-эмоциональным напряжением. В нашем 
исследовании неблагоприятные изменения уровня 
большинства функциональных показателей в кон-
це учебного года отмечали в группах учителей со 
стажем работы до 10 и более 20 лет. Полученные 
данные позволили выявить разный уровень адап-
тации организма учителей в зависимости от воз-
раста и специфики труда. Учителя физкультуры, 
как наиболее приспособленные к воздействию 
физических и нервно-эмоциональных нагрузок, 
имели более высокие адаптационные способности 
организма, что проявлялось в большинстве функ-
циональных показателей кровообращения. Однако 
в ряде случаев у учителей других специальностей в 
группах со стажем работы до 10 и более 20 лет не-
которые показатели были лучше. Такое состояние у 
молодых учителей физкультуры можно объяснить 
детренированностью организма, которое может 
быть при длительном пассивном отдыхе [3, 6], а в 
группе со стажем работы более 20 лет ухудшение 
ряда показателей у учителей физкультуры связа-
но, по-видимому, с возникновением переутомления 
под влиянием длительного суммарного действия 
нервно-эмоционального напряжения и нагрузок.
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THE INFLUENCE OF THE LENGTH OF WORK ON THE ADAPTATION OF THE CIRCULATORY SYSTEM 

OF MALE TEACHERS OF DIFFERENT SPECIALITIES
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The problem of human adaptation to the social and biological conditions of the existence is placed 

at the center of attention of many natural and social sciences studying vital activity of a person in all 

forms it displays. The basis of the existence of the human population is considered to be a social and 

labor activity of people. Recently, the importance of researches has increased, which enables to evalu-

ate the functional state of a person under the circumstances of adaptation to a particular occupation. 

These researches are the theoretical foundation to develop methods for improving the efficiency of 

people in many kinds of professions, and especially it is important for elderly people. The results of 

social and hygienic researches among the middle-aged and elderly people involved in different trades 

vary and are stipulated generally by the conditions of the working environment, difficulties and intensity 

of work processes. The study of the features of the circulatory system of a person in the process of 

working activities is a significant issue in physiology. It is found that the greatest changes in the func-

tional parameters of the blood circulation are observed in young and elderly people. In the same way, 

it is shown that it depends on the type of adaptation, age characteristics, work experience which result 

in slowing down the rate of the processes of the nervous system, the regulation of blood circulation 

becomes inert, the level of physical health reduces, and age displacements accelerate. These changes 

are considered as a result of increased spending of physiological reserves of the organism in various 

environmental conditions.

Key words: adaptation, elderly and senile age, blood circulation, efficiency, physical load, heart 

rate, systolic and diastolic blood pressure, systolic volume, minute volume of blood, the total periph-

eral resistance
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У 174 больных пожилого и старческого возраста 
изучены особенности клинической картины и патоге-
неза черепно-мозговой травмы разной степени тяже-
сти, полученной в неодинаковые сроки после перене-
сенного ранее инсульта и в разных обстоятельствах. 
Выявленные взаимоотношения травматического и со-
судистого процессов представляются сложными, со-
судистые патогенетические моменты травмы активно 
воздействуют на ранее пораженный ишемическим ин-
сультом головной мозг, увеличивая вероятность тя-
желой формы сочетанной церебральной патологии и 
неблагоприятного прогноза. Однако дисциркулятор-
ная энцефалопатия в этих условиях не «перерастает» в 
посттравматическую, и хронические цереброваскуляр-
ные расстройства во всех случаях абсолютно преобла-
дают над травматическими. Это необходимо учитывать 
при дальнейшем лечении и реабилитации.
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Как черепно-мозговые травмы (ЧМТ), так 
и острые нарушения мозгового кровообращения 
встречаются в пожилом и старческом возрасте до-
вольно часто. Именно ЧМТ и сопутствующий ей 
стресс являются, нередко, пусковыми моментами 
возникновения сосудистых, в том числе церебро-
васкулярных, проблем и причинами формирования 
нейропсихических расстройств, которые в даль-
нейшем рассматриваются как обусловленные со-
судистой патологией [2]. С другой стороны, ЧМТ 
довольно часто переносят лица, у которых в разные 
до травмы сроки был инсульт, чаще всего ишеми-
ческий. Травмы у таких людей связаны с самыми 
разнообразными причинами, основная из кото-
рых — падения из-за обусловленных инсультом 
нарушений двигательных и координаторных функ-
ций. При этом, вопросы ЧМТ, полученной после 
перенесенного инсульта, очень мало освещены в 
научной литературе, хотя попытки привлечь вни-
мание к этой проблеме были, в том числе и с нашей 
стороны [3, 5]. К сожалению, такие больные очень 
редко попадают в специализированный стационар 
непосредственно после получения ЧМТ, особенно 
если таковая случилась дома. В то же время, рас-
смотрение некоторых аспектов ЧМТ, полученной 
пострадавшим в разные периоды после перенесен-
ного инсульта или даже одновременно с последним, 

ставит много теоретических и практических про-
блем диагностики и лечения.

Цель исследования — рассмотрение клиниче-
ских, патогенетических, даже классификационных 
аспектов проблемы ЧМТ, перенесенных лицами 
пожилого и старческого возраста в постинсультном 
периоде, на основе собственного опыта.

Материалы и методы

Мы располагаем 174 наблюдениями больных, 
в основном пожилого и старческого возраста (61–
86 лет), получивших ЧМТ разной степени тяжести 
в неодинаковые сроки после перенесенного ишеми-
ческого инсульта. Все пациенты в остром периоде 
ЧМТ были госпитализированы в неотложном по-
рядке в специализированный нейротравматологи-
ческий стационар, где были проведены диагности-
ка, консервативное и нейрохирургическое лечение. 
При этом, в отдельную группу был выделен осо-
бый вариант сочетанной сосудисто-травматической 
патологии, которым, на наш взгляд, является соче-
тание ишемического инсульта и ЧМТ, происшед-
ших одновременно или почти одновременно. Как 
показала наша практика, подобного рода варианты 
патологии, когда трудно определить какая из двух 
нозологий предшествовала другой во времени, не 
единичны. Мы наблюдали 28 (16,1 %) больных та-
кого рода. Такой больной может быть доставлен в 
травматологическую клинику с улицы, из подъезда 
дома, после дорожно-транспортного происшествия 
(ДТП) без отчетливых указаний на детали проис-
шедших событий, практически без анамнеза. При 
имеющихся внешних повреждениях диагноз ЧМТ, 
как правило, не оставляет сомнений, и только при 
тщательном обследовании с использованием ней-
ровизуализационных методов определяют второй 
вариант нозологии — сосудистый. И здесь бывает 
очень трудно определить как последовательность 
двух церебральных катастроф — травматической 
и сосудистой, так и приоритеты лечебной такти-
ки в отношении каждого конкретного пациента. 
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Поэтому при дальнейших рассуждениях мы опи-
раемся, в основном, на результаты исследования 
146 (83,9 %) больных из 174, у которых факт по-
следствий ишемического инсульта перед ЧМТ был 
подтвержден.

Уже на начальном этапе госпитализации не-
обходимо было четко себе представить, какие из 
выявленных в каждом конкретном случае патоло-
гических проявлений, симптомов относятся к по-
следствиям перенесенного инсульта, а какие явля-
ются следствием ЧМТ. При этом, симптоматика 
ЧМТ являлась определяющей при выборе вариан-
та лечения — как консервативного, так и хирурги-
ческого. И здесь различия подходов определялись 
почти во всех случаях разной тяжестью ЧМТ.

Все пациенты были обследованы как клиниче-
ски с привлечением специалистов — неврологов, 
кардиологов, терапевтов, травматологов, нейро-
хирургов, так и лабораторными и инструменталь-
ными методами с использованием компьютерной 
и магнитно-резонансной томографии (КТ, МРТ) 
головного мозга.

Результаты и обсуждение

В первую очередь, нас заинтересовала ситуа-
ция, связанная с механизмами получения ЧМТ в 
зависимости от сроков, прошедших после инсуль-
та, и со степенью тяжести ЧМТ при разных меха-
низмах ее получения — дома, вследствие ДТП, на 
улице и т. д. (табл. 1).

Выявлено, что относительное число травм, по-
лученных в первые 3 мес после перенесенного ин-

сульта и через 1 год и более, существенно различа-
ется. Это свидетельствует о том, что вероятность 
получения ЧМТ значительно выше в первые меся-
цы, что вполне понятно, так как наиболее возмож-
ного в каждой конкретной ситуации восстановле-
ния двигательных, координаторных функций еще 
не произошло. С другой стороны, в этот наиболее 
ранний период после инсульта травмы, в основном, 
«домашние» и нетяжелые. В дальнейшем, в сроки 
от 3 мес до 1 года после перенесенного инсульта, 
возрастает число тяжелых ЧМТ, полученных на 
улице, в том числе в ДТП. Это, по нашему мне-
нию, связано с тем, что больные и их родственники, 
в ряде случаев, переоценивают свои возможности и 
не принимают необходимых мер предосторожно-
сти. По прошествии 1 года после инсульта показа-
тели тяжелых травм, полученных вне дома, вновь 
снижаются, что свидетельствует о завершении 
периода компенсаторной перестройки, в том числе 
психологической, и больной в этот период времени 
уже трезво может оценить свои возможности.

Особое звучание вопросы диагностики и ле-
чения принимали в случаях так называемых лег-
ких ЧМТ — сотрясении головного мозга или его 
ушибе легкой степени тяжести (54 наблюдения; 
31,0 %). Особенности клинической картины и 
диагностики состояли в том, что при минималь-
ной травме мозга мы наблюдали нехарактерную 
для данного варианта ЧМТ значительно выра-
женную объективную, а нередко и субъективную, 
неврологическую симптоматику, в том числе глу-
бокие парезы и речевые расстройства, являвшие-
ся следствием перенесенного ранее инсульта. Если 

Таблица 1

Результаты сравнительного анализа механизмов ЧМТ, ее тяжести и сроков, 
прошедших после инсульта, у 146 больных

Срок после 
инсульта

Степень тяжести ЧМТ и обстоятельства ее получения

легкая, n=54 средняя и тяжелая, n=18 с развитием гематомы, n=74

дом улица ДТП дом улица ДТП дом улица ДТП

абс. 
чис-
ло

%
абс. 
чис-
ло

%
абс. 
чис-
ло

%
абс. 
чис-
ло

%
абс. 
чис-
ло

%
абс. 
чис-
ло

%
абс. 
чис-
ло

%
абс. 
чис-
ло

%
абс. 
чис-
ло

%

До 3 мес 
(n=50; 
34,2 %)

34 63 2 3,7 0 0 1 5,6 0 0 0 0 12 16,2 1 1,4 0 0

От 3 до 6 
мес (n=31; 
21,2 %)

4 7,4 4 7,4 0 0 0 0 3 16,7 2 11,1 6 8,1 10 13,5 2 2,7

От 6 мес 
до 1 года 
(n=43; 
29,5 %)

0 0 6 11,1 1 1,9 1 5,6 6 33,3 1 5,6 4 5,4 21 28,4 3 4,1

Свыше 1 
года (n=24; 
16,4 %)

0 0 2 3,7 1 1,9 0 0 3 16,7 3 16,7 1 1,4 12 16,2 2 2,7
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сюда присоединить практически во всех случаях 
серьезно «звучащие» соматические проблемы по-
жилых (артериальная гипертензия, ишемическая 
болезнь сердца и т. д.), то понимание комплексно-
сти патофизиологических, патоморфологических, 
клинико-диагностических и, конечно же, терапев-
тических вопросов становилось достаточно труд-
ным. Только с помощью нейровизуализационной 
диагностики, причем с проведением как КТ, так и 
МРТ-исследований, можно было с определенной 
степенью точности сделать заключение о том, что 
же на данный момент времени преобладает у боль-
ного и определяет общую тяжесть его состояния — 
последствия перенесенного инсульта, «свежая» 
ЧМТ или же повторный инсульт, вследствие кото-
рого больной мог также получить и данную ЧМТ. 
Рассматривались и другие варианты, например ги-
пертонический криз, приступ стенокардии, эпизод 
нарушения сердечного ритма, обморок (синкопе), 
липотимия (обморочная реакция), эпилептический 
припадок и многие другие состояния, которые мог-
ли привести к падению с получением ЧМТ.

Диагностика описанных вариантов сочетанной 
патологии представляется очень сложной, чре-
ватой ошибками и скоропалительными решения-
ми, которые могут иногда нанести вред больному. 
Решение видится в очень внимательном изучении 
анамнеза пациента и динамики его субъективного 
и объективного статуса, как неврологического, так 
и общесоматического, с обязательным подключе-
нием родственников, обращением к предыдущей 
медицинской документации.

С точки зрения существующих много лет нор-
мативов, при появлении определенной ясности в 
диагностике именно легкой ЧМТ и при проведе-
нии стандартного курса лечения в условиях трав-
матологического стационара пациента можно вы-
писать под амбулаторное наблюдение невролога. 
Но это, на наш взгляд, крайний вариант, который 
должен быть тщательно просчитан и взвешен кол-
легиально, с привлечением ряда специалистов — 
невролога, кардиолога, реабилитолога и др. По 
истечении 7–10 дней после получения травмы 
предпочтителен перевод такого больного из трав-
матологического в неврологический стационар, его 
дальнейшее наблюдение и обследование в дина-
мике при условии, что лечение полученной легкой 
ЧМТ плавно перейдет в комплекс реабилитаци-
онных мер, но уже по поводу, в основном, цере-
броваскулярной патологии, отягощенной травмой. 
Подобная тактика с успехом использована нами у 
49 (90,7 %) из 54 больных.

Очень своеобразным в клиническом и клини-
ко-пато генетическом плане оказывается другой 

вариант рассматриваемой сочетанной патологии — 
тяжелой и средней степени тяжести ЧМТ, но без 
развития обширных внутричерепных гематом — у 
пациентов, перенесших ранее ишемический инсульт 
(18 наблюдений; 10,3 %). Здесь наблюдается 
необычная и в значительной степени нехарактер-
ная для указанных вариантов травмы клиническая 
картина, связанная с наличием очагов ушиба мозга 
и геморрагического пропитывания как на стороне 
перенесенного инсульта, так и на противоположной 
ишемическому очагу стороне. При этом, можно 
наблюдать гемипарезы, гомо- и гетеролатеральные 
очагу ишемического инсульта, грубую пирамидную 
и иную симптоматику. Эти проявления сочетан-
ной патологии очень трудно бывает разграничить 
в патогенетическом аспекте, то есть с абсолютной 
степенью достоверности определить клинико-
патогенетические границы как сосудистого, так и 
травматического повреждения. С другой сторо-
ны, любая ЧМТ, тем более тяжелая, может легко 
спровоцировать повторный ишемический или даже 
геморрагический инсульт, привести к отсроченному 
от ишемического инсульта развитию очага так на-
зываемого «красного размягчения», когда излив-
шейся при ЧМТ кровью, даже при небольшом ее 
количестве, пропитывается не столько неповреж-
денное вещество мозга, сколько уже присутствую-
щий в течение длительного времени ишемический 
очаг [4, 6, 7]. Конечно же, такая ситуация может 
вызвать самые непредсказуемые и тяжелые послед-
ствия, причем в отдаленном от ЧМТ периоде, ког-
да кажется, что кризис миновал. Диагностически, 
как и в случаях легкой ЧМТ, многие вопросы ре-
шает КТ и МРТ-исследование, и очень хорошо, 
если у нас имеются результаты предыдущих таких 
исследований. При этом, динамика патологических 
процессов может быть оценена объективно, что в 
значительной степени поможет в решении страте-
гических и тактических моментов лечения — кон-
сервативного или хирургического.

Наконец, особого внимания требуют пациен-
ты, получившие тяжелую либо средней степени 
тяжести ЧМТ, осложнившуюся сдавлением го-
ловного мозга достаточно обширными экстра- или 
интрацеребральными гематомами (74 наблюде-
ния; 42,5 %). Это, с нашей точки зрения, самая 
сложная в диагностическом и лечебном отношении 
группа пациентов, перенесших в дотравматическом 
периоде ишемический инсульт.

Внутричерепные гематомы могут формиро-
ваться как на стороне перенесенного инсульта, так 
и на противоположной. В табл. 2 представлены 
данные о латерализации неврологических симпто-
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мов по отношению к постинсультному очагу у боль-
ных с развитием травматических гематом.

Так называемая сумма всех выделенных сим-
птомов у 74 больных с травматическими внутри-
черепными гематомами составила 289, при этом 
число симптомов, соответствовавших стороне по-
стинсультного очага, составило 58 (20,1 %), про-
тивоположной постинсультному очагу стороне — 
119 (41,2 %), двусторонние симптомы составили 
112 (38,8 %) наблюдений. Это свидетельствует о 
том, что лишь небольшая часть выявленных симп-
томов, а именно 20,1 %, могла отчетливо свиде-
тельствовать в пользу развития травматической 
гематомы, в остальных 79,9 % наблюдений клини-
чески очень трудно было верифицировать диагноз 
тяжелой ЧМТ, и результаты нейровизуализации 
оказывались решающими для диагностики. Это 
тем более очевидно, потому что целый ряд кли-
нических симптомов, таких как чувствительные 
выпадения, глазодвигательные расстройства, ло-
кализация головных болей, очень трудно было пра-
вильно оценить у больного с зачастую нарушенным 
сознанием. Соответственно, может присутствовать 
как гомо-, так и гетеролатеральная неврологиче-
ская симптоматика по отношению к очагу размяг-
чения, сформировавшемуся в результате инсульта. 
И тот, и другой варианты достаточно сложны для 
диагностики, требуют детальной оценки динами-
ки, обращений к анамнезу и предшествующей до-
кументации. И все это при условии, что решение 
о варианте лечебной помощи больному должно 
быть принято в короткие, сжатые сроки, нередко 
за несколько минут. Дело в том, что, согласно на-
шим наблюдениям (в 17 случаях, то есть в 22,9 % 
по отношению к указанному варианту сочетанной 

патологии), в преморбидно скомпрометированном 
по отношению к ЧМТ головном мозге при травма-
тическом разрыве сосуда рядом с очагом бывшего 
ишемического инсульта или прямо в данном очаге 
формируется, как правило, большая внутримозго-
вая гематома, что, разумеется, значительно ослож-
няет течение патологического процесса и отягощает 
прогноз. Лечение здесь практически всегда хирур-
гическое, затем — длительное долечивание в ста-
ционаре и только потом — перевод на амбулатор-
ное наблюдение и лечение. Показаны повторные 
реабилитационные курсы в условиях стационара, 
причем часто уже через 2–4 мес после окончания 
первого срока госпитализации, далее — еще раз 
курсы лечебно-восстановительных мер в условиях 
стационара дважды в год.

Нами также был поставлен вопрос о сопостав-
лении клинической тяжести ЧМТ и выраженности 
структурных повреждений головного мозга как со-
судистого, так и травматического происхождения. 
Результаты представлены в табл. 3.

Полученные данные свидетельствовали о том, 
что крупный постинсультный ишемический очаг 
значительно чаще (р<0,05) присутствовал при 
легкой ЧМТ, а небольшой, наоборот, — при тя-
желой травме мозга, в том числе с развитием об-
ширных гематом. Создавалось впечатление, что 
инсульт, предшествовавший травме и осложнив-
шийся развитием обширного очага ишемического 
повреждения, в определенной степени «не остав-
лял места» возникновению тяжелых травматиче-
ских структурных повреждений. Подобного рода 
несоответствие степеней тяжести сосудистого и 
травматического повреждений может иметь, на 
наш взгляд, прогностическое значение.

Таблица 2

Латерализация неврологических симптомов по отношению к постинсульному очагу поражения 
у больных с травматическими внутричерепными гематомами, n=74

Неврологический симптом

Клинические проявления

на стороне очага на противоположной стороне двусторонние симптомы

абс. число % абс. число % абс. число %

Головные боли (n=52; 70,3 %) 4 7,7 4 7,7 44 84,6

Зрачковые реакции (n=38; 51,4 %) 5 13,2 2 5,3 31 81,6

Глазодвигательные расстройства 
(n=36; 48,6 %)

10 27,8 13 36,1 13 36,1

Двигательные выпадения (n=74; 
100 %)

18 24,3 40 54,1 16 21,6

Чувствительные выпадения 
(n=60; 81,1 %)

18 30,0 37 61,7 5 8,3

Экстрапирамидные гиперкинезы 
(n=19; 25,7 %)

2 10,5 14 73,7 3 15,8

Фокальный компонент эпилепти-
ческих припадков (n=10; 13,5 %)

1 10,0 9 90,0 0 0
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Выводы

Патогенетически взаимоотношения травмати-
ческого и сосудистого процессов, развивающихся в 
головном мозге при ЧМТ, полученной после ише-
мического инсульта, представляются достаточно 
сложными, и самое неблагоприятное видится здесь 
в том, что известные сосудистые патогенетические 
моменты ЧМТ начинают активно воздействовать 
на уже ранее пораженный ишемическим инсультом 
головной мозг. При этом, в значительной степени 
увеличивается вероятность развертывания клини-
чески тяжелой формы сочетанной церебральной 
патологии и неблагоприятного прогноза, хотя пря-
мой зависимости степени выраженности сосуди-
стых и травматических структурных повреждений 
головного мозга не прослеживается.

Известно, что с возрастом и по мере развития 
атеросклероза, артериальной гипертензии пост-
травматическая энцефалопатия постепенно «пере-
растает» в дисциркуляторную [1, 2, 4]. Но у нас на 
сегодня нет данных о том, что дисциркуляторная 
энцефалопатия, тем более у лиц, уже перенесших 
ишемический инсульт, «перерастает» в посттрав-
матическую после перенесенной в постинсультном 
периоде ЧМТ. Сосудистые нарушения, развиваю-
щиеся далее по хроническому варианту, являются 

во всех случаях абсолютно преобладающими, и это 

необходимо учитывать при дальнейшем лечении 

и реабилитации. При успешном консервативном 

или хирургическом лечении острого периода ЧМТ 

сосудистая патология вновь выступает на первый 

план, и именно она требует последующих лечебно-

восстановительных мер.
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Таблица 3

Результаты сравнительного анализа степени тяжести ЧМТ и нейровизуализационно выявленных (и/или на операции) 
поражений головного мозга

Степень тяжести ЧМТ

Крупный ишемиче-
ский очаг

Небольшой ишемиче-
ский очаг

Незначительные трав-
матические поврежде-
ния или не выявлены 

Значительные травма-
тические повреждения, 

гематомы

абс. число % абс. число % абс. число % абс. число %

Легкая, n=54 39 72,2 15 27,8 47 87,0 7 13,0

Средняя и тяжелая, n=18 11 61,1 7 38,9 11 61,1 7 38,9

Тяжелая с развитием обшир-
ных гематом, n=74

30 40,5 44 59,5 0 0 74 100
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ferent circumstances have been studied. The mutual relations of traumatic and vascular processes are 

complex, the vascular pathogenetic features of a trauma influence actively to the brain, earlier dama-

ged by an ischemic stroke, increasing the probability of the heavy form of a combined cerebral pathol-

ogy and the unfavourable forecast. However the vascular encephalopathy in these conditions «does 

not develop» in posttraumatic one and chronic vascular-brain frustration absolutely prevail in all cases 

above traumatic ones. This fact is to be taken into consideration to further treatment and rehabilitation.
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При отсутствии противопоказаний, грамотном 

плани ровании, комплексной санации полости рта и 

адекватном исполнении хирургического и ортопеди-

ческого протоколов дентальная имплантация может 

быть успешно использована для эстетической и функ-

циональной реабилитации лиц пожилого и старческого 

возраста с разными формами адентии зубочелюстной 

системы. Дентальная имплантация в состоянии суще-

ственно повысить качество жизни пациентов пожилого 

и старческого возраста.

Ключевые слова: дентальная имплантация, адентия, 

пожилой и старческий возраст

Актуальность работы заключается в том, что 
последнее десятилетие характеризуется неуклон-
ным ростом удельного веса лиц пожилого и стар-
ческого возраста в развитых странах, что прида-
ет геронтологии общегосударственное значение. 
Следовательно, значительно возрос интерес спе-
циалистов к состоянию здоровья и качеству жизни 
пожилых людей. В связи с этим, наблюдается рост 
числа лиц старшей возрастной группы не только с 
соматической патологией, но и с разными видами 
адентии зубных рядов [1–9].

Однако при современном уровне развития 
науки, техники и технологий изготовления зубных 
протезов традиционные съемные зубные протезы 
не удовлетворяют пациентов пожилого и старче-
ского возраста, так как это обстоятельство может 
вызывать чувство неполноценности и иметь отри-
цательное моральное воздействие, что существен-
но снижает уровень качества жизни и возможности 
социальной адаптации.

Несмотря на то, что расширились показания к 
дентальной имплантации у лиц старших возраст-
ных групп, до сих пор не разработаны показания 
и особенности зубного протезирования с опорой на 
дентальные имплантаты, ведение пациентов пожи-
лого и старческого возраста в послеоперационном 
периоде.

При разработке научных направлений денталь-
ной имплантации пациентов старше 60 лет рассма-

тривают со стандартной точки зрения, без акцента 
на эту возрастную категорию. Вместе с тем, у лиц 
пожилого и старческого возраста имеются специ-
фические возрастные особенности и связанные с 
этим факторы риска, которые существенно ослож-
няют применение метода дентальной имплантации, 
а в некоторых случаях полностью исключают воз-
можность его применения у этой категории боль-
ных.

Следовательно, необходимо уделить особое 
внимание адекватному построению алгоритма ле-
чебной тактики и разработать комплексный мето-
дический подход к функциональной и эстетической 
реабилитации пациентов пожилого и старческого 
возраста с разными формами адентии, которые мо-
гут реально сократить риски осложнений и небла-
гоприятных исходов и способствовать адекватному 
зубному протезированию и повышению качества 
жизни лиц старших возрастных групп.

Целью работы явилось изучение ближайших и 
отдаленных результатов дентальной имплантации у 
пациентов пожилого и старческого возраста с раз-
ными видами адентии, разработка мер профилак-
тики и лечения возможных осложнений.

Материалы и методы

Для решения поставленной задачи нами обоб-
щены результаты комплексного лечения 720 па-
циентов разных возрастных групп с дефектами 
зубных рядов, в том числе 197 пациентов от 60 
до 89 лет. Распределение больных по возрасту и 
полу представлено в табл. 1. Клиническую оценку 
стоматологического статуса проводили в процессе 
первичного осмотра и динамического наблюдения с 
использованием углубленного стоматологического 
обследования с помощью специальных индексов, 
которые оценивали в соответствии со стандартны-
ми методиками.
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Всем пациентам, наряду с изучением сто-
матологического статуса, проводили клинико-
лабораторные и инструментальные исследова-
ния: общий анализ крови; биохимический анализ 
крови, в том числе содержание глюкозы в крови; 
анализ крови на содержание тиреоидных гор-
монов; анализ крови на свертываемость и время 
кровотечения; анализ крови на определение РВ и 
ВИЧ-инфекции; общий анализ мочи; электрокар-
диограмма. Кроме того, по показаниям больных 
направляли к специалистам (оториноларингологу, 
кардиологу, эндокринологу, невропатологу, ги-
некологу). В затруднительных случаях созывали 
консилиум специалистов.

Всем 720 пациентам установлены 2214 имплан-
татов разных имплантационных систем (табл. 2).

После определения показаний к имплантации 
зубов получали письменное согласие пациента и 
составляли договор, в котором акцентировали от-
ветственность пациента за соблюдение правил 
гигиены полости рта и своевременное посещение 
врача-стоматолога с профилактической целью. Во 
время первой консультации изучали общий статус 
больного, определяли соматические заболевания, 
которыми страдает пациент, и выявляли противо-

показания к применению дентальных имплантатов. 
При сборе анамнеза особое внимание уделяли вы-
яснению причин потери зубов (кариес зубов, за-
болевания пародонта) и сопутствующей патологии 
(эндокринные, сердечно-сосудистые и другие).

На основании данных рентгенологического 
исследования определяли радикулярные кисты, 
гранулемы, атрофию альвеолярного гребня с ха-
рактерным дефицитом вестибулярного отдела кор-
тикальной кости, проводили измерение глубины 
патологических костных карманов вокруг зубов.

При постановке диагноза и предварительном 
планировании лечебного протокола особое внима-
ние уделяли анализу данных рентгенологического 
исследования челюстных костей и зубов, опреде-
ляли анатомо-топографическое строение верхнече-
люстной пазухи и нижнечелюстного канала, а так-
же оценивали характеристику костной структуры 
челюстей. Проводили компьютерные измерения 
биомеханических параметров челюстных костей, 
альвеолярных гребней, зубов (соотношение ко-
рень–коронка), патологических костных карма-
нов, а также анатомических полостей, пазух, ниж-
нечелюстного канала и ментального отверстия.

Таблица 1

Распределение пациентов по полу и возрасту

Пол

Возраст, лет Всего

35–45 (1-я группа) 46–59  (2-я группа)
60–89 (группа пациентов пожилого 

и старческого возраста)
абс. число %

Мужчины 72 125 59 256 35,6

Женщины 162 164 138 464 64,4

Итого 234 289 197 720 100,0

Таблица 2

Число установленных имплантатов разных систем пациентам с адентией зубных рядов

Имплантационные системы

Число установленных имплантатов Всего 
установ-
лено 1-я группа 2-я группа

группа пациентов пожило-
го и старческого возраста

Radix 
(Беларусь), 
n=771

малая платформа, Ø 2,8 15 39 106 160

стандартная платформа, Ø 3,5–4,5 27 158 155 340

широкая платформа, Ø 5,0 52 53 166 271

MIS (Израиль), 
n=832

малая платформа, Ø 3,3 48 73 12 133

стандартная платформа, Ø 3,5–4,8 98 232 51 381

широкая платформа, Ø 5,0 62 189 67 318

Biohorizons 
(США), n=611

малая платформа, Ø 3,0 34 54 11 99

стандартная платформа, Ø 3,5–4,5 88 142 34 264

широкая платформа, Ø 5,0–6,0 72 128 48 248

Итого 496 1068 650 2214
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При осмотре беззубой альвеолярной части че-
люсти проводили замер протяженности концевого 
или включенного дефекта зубного ряда, так как от 
показателя этой величины зависит выбор количе-
ства, размеров и форм имплантатов.

Также проводили осмотр состояния имеющихся 
зубов и слизистой оболочки полости рта, определя-
ли степень атрофии альвеолярного отростка, оце-
нивали состояние прикуса и качество имеющихся 
зубных протезов. У больных с дефектами зубных 
рядов, нуждающихся в лечении с применением 
имплантатов, выявляли не только показания, но и 
противопоказания, включая заболевания слизистой 
оболочки полости рта и височно-нижнечелюстного 
сустава, генерализованный пародонтит, аномалии 
прикуса.

Учитывая условия региона проживания и воз-
раст пациентов, давали рекомендации по вопросам 
рационального питания.

Санация полости рта включала следующие 
меры: психологическая подготовка пациета перед 
стоматологическим вмешательством; обезболива-
ние с учетом возраста и общего состояния здоровья 
пациентов; лечение кариеса и замена несостоятель-
ных реставраций; эндодонтическое вмешательство 
по показаниям (пульпит, периодонтит); эндодон-
тическая подготовка стратегически важных зубов, 
вовлекаемых в протезные конструкции, и зубов с 
сомнительным предшествующим эндодонтическим 
лечением; снятие неудовлетворительных ортопеди-
ческих конструкций; удаление зубов по показани-
ям; выбор современных пломбировочных материа-
лов для реставрации зубов и обтурации корневых 
каналов; лечение заболеваний пародонта.

Определяли интенсивность поражения карие-
сом зубов в группах наблюдения по общепринятому 
индексу КПУ, изучали его структуру, необходи-
мость в санации полости рта. Для оценки степени 
тяжести гингивита использовали индекс РМА — 
сосочко-маргинально-альвеолярный [Schonr J., 
Massler M., 1947, в модификации C. Parma, 1960]. 
Для оценки уровня гигиены полости рта исполь-
зовали индекс J. Silness, H. Loe (1963), который 
основан на определении количества мягкого зубно-
го налета в придесневой области.

Редукцию индексов определяли за счет разли-
чий в приросте интенсивности (за один временной 
промежуток) в исследуемых группах. Редукцию 
перечисленных индексов (%) вычисляли по фор-
муле: М1–М2/М1•100 %, где М1 — показатель 
индекса до лечения, М2 — после лечения.

Новое лечебно-профилактическое стоматоло-
гическое средство «Ремин» изготавливали в соот-
ветствии с требованиями технологического регла-
мента с соблюдением санитарных норм и правил, 
утвержденных в установленном порядке.

Рентгенологический метод исследования при-
меняли при предварительном обследовании паци-
ентов, в процессе лечения и после его окончания, а 
также в реабилитационный период. Применяли ме-
тодику цифровой ортопантомографии, трехмерной 
дентальной компьютерной томографии, а также 
цифровой внутриротовой прицельной рентгеногра-
фии зубов на радиовизиографе.

При рентгенологическом исследовании опре-
деляли анатомо-топографическое строение верх-
нечелюстной пазухи и нижнечелюстного канала, а 
также оценивали характеристику костной струк-
туры челюстей. По ортопантомограммам в месте 
предполагаемой установки имплантатов измеряли 
длину дефекта зубного ряда, расстояние от гребня 
альвеолярного отростка до нижнечелюстного кана-
ла, дна верхнечелюстной пазухи или грушевидного 
отверстия. Уточняли данные о состоянии периапи-
кальных тканей зубов.

Учитывая возрастные особенности пациентов, 
помимо рентгенологического исследования челю-
стей и зубов, изучали состояние минеральной плот-
ности костной ткани по данным ультрасоногра-
фии пяточной кости с помощью аппарата Achilles 
Express фирмы Lunar (США). При количествен-
ном УЗИ определяли скорость звука и широкопо-
лосное затухание ультразвука.

Обогащенную тромбоцитами плазму крови 
FRP (Fibrin Rich Platelet) получали с использо-
ванием рекомендаций фирмы «VACUETTE» на 
центрифуге немецкой фирмы «Хеттих» — «EVA-
20». Производили забор необходимого количества 
крови, встряхнув пробирки, помещали их в клеточ-
ный сепаратор, запрограммированный на опреде-
ленный цикл с обязательным уравновешиванием 
и последующим центрифугированием на скоро-
сти 5 600 об/мин в течение 10 мин. По оконча-
нии цикла в пробирке стали видны три фракции: 
верхний слой («бедный») — жидкий слой с низ-
ким содержанием тромбоцитов; центральный слой 
(«пушистый») — вязкая, кремовая, гелеобразная 
жидкость — FRP — тромбоцитарная масса, бога-
тая фибрином и факторами роста; нижний слой — 
эритроцитарная фракция. Далее при помощи 
ножниц отделяли FRP и, поместив между двумя 
стерильными марлевыми салфетками, получали 
аутогенную, биологическую, барьерную мембрану 
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методом прессования. В зависимости от клиниче-
ской ситуации использовали FRP в целом или раз-
мельченном виде.

При направленной костной регенерации, когда 
применялась ксеногенная, барьерная, резорбиро-
ванная мембрана, ее адаптировали и затем про-
питывали той же жидкой частью верхнего слоя, а 
гель тромбоцитов, богатый фибрином, укладывали 
поверх разделительной мембраны и далее адапти-
ровали лоскуты с последующим ушиванием.

Результаты и обсуждение

Динамическое наблюдение за 720 пациентами 
вели в течение 10 лет. За этот период после зубного 
протезирования с опорой на дентальные импланта-
ты разные осложнения наблюдались у 42 (5,8 %) 
пациентов, у которых были удалены 67 (3,0 %) из 
2214 имплантатов. Эти осложнения чаще (47,6 %) 
встречались в первый год функционирования им-
плантата, а также у лиц пожилого и старческого 
возраста (38,1 %). После устранения осложне-
ний, благодаря использованию остеоиндуктивных 
материалов, в 49,2 % случаев удалось произвести 
реимплантацию с последующим изготовлением зу-
бопротезных конструкций.

Из 197 пациентов пожилого и старческого воз-
раста, получивших лечение за указанный период, 
осложнения наблюдались у 16 пациентов (7 че-
ловек пожилого возраста и 9 человек старческого 
возраста). Они были распределены на три группы: 
наблюдавшиеся в течение первого года — 7 паци-
ентов; от одного года до 5 лет — 6 пациентов; от 6 
до 9 лет — 3 пациента. Из 16 пациентов с ослож-
нениями: у 5 человек — полная адентия, у 6 — ча-
стичная и у 5 — одиночная. Необходимо отметить, 
что у пациентов с осложнениями отмечался 3–4-й 
типы архитектоники костной ткани (9 человек — 
3-й тип, 7 человек — 4-й тип).

От общего количества установленных 650 
имплантатов было удалено по показаниям (вслед-
ствие дезинтеграции) 28 имплантатов. Также было 
отмечено, что 18 из 28 дезинтегрированных им-
плантатов имели диаметр 3,5–4,0 мм, длину 8,0–
10,5 мм; 7 имплантатов — диаметр 4,0–4,5 мм, 
длину 8,0–10,5 мм и только 3 имплантата — диа-
метр 4,8–6,0 мм и длину 8,0–12,0 мм, причем из 
них 11 имплантатов (диаметр 4,8–6,0 мм, длина 
8,0–12,0 мм) были удачно реимплантированы по-
сле реваскуляризации и направленной тканевой 
регенерации с применением обогащенной тромбо-
цитами плазмы крови и ГАП 99. У 110 пациентов 

установка имплантатов сочеталась одновременно 

с разными костно-пластическими реконструк-

тивными хирургическими мерами с применением 

комбинации костно-замещающих и аутокостных 

материалов и использованием барьерных мембран 

для направленной тканевой регенерации (закрытие 

окончатых, щелевидных, протяженных костных 

дефектов альвеолярного гребня, расщепление, пас-

сивное и активное поднятие дна верхнечелюстной 

пазухи). Эти операции проведены при немедлен-

ной, непосредственной имплантации у 45 человек, 

при отсроченной дентальной имплантации — у 65.

Таким образом, анализ собственных исследова-

ний показал, что разного рода осложнения наблю-

дались у 16 (8,1 %) из 197 пациентов пожилого и 

старческого возраста, которым стоматологическая 

реабилитация была проведена дентальными им-

плантатами, что на 2,3 % больше, чем у пациентов 

среднего возраста. Относительно остеоинтеграции 

имплантатов, опасения насчет возможной их де-

зинтеграции у лиц пожилого и старческого возраста 

оказались преувеличенными. В частности, из 650 

дентальных имплантатов, использованных у лиц 

пожилого и старческого возраста, дезинтеграция 

произошла только у 28 (4,3 %) имплантатов, что 

всего на 1,3 % больше, чем у пациентов среднего 

возраста, причем 11 из них были удачно реимплан-

тированы после реваскуляризации и направленной 

тканевой регенерации с применением обогащенной 

тромбоцитами плазмы крови.

Эти данные позволяют заключить, что про-

ведение зубного протезирования с опорой на ден-

тальные имплантаты у лиц пожилого и старческого 

возраста обосновано. При отсутствии противопо-

казаний, грамотном планировании, комплексной 

санации полости рта и адекватном исполнении 

хирургического и ортопедического протоколов 

дентальная имплантация может быть успешно ис-

пользована для эстетической и функциональной 

реабилитации лиц пожилого и старческого воз-

раста с разными формами адентии зубочелюстной 

системы. Дентальная имплантация в состоянии 

существенно повысить качество жизни пациентов 

пожилого и старческого возраста. Мы полагаем, 

что умелое использование алгоритма ведения паци-

ентов пожилого и старческого возраста после зуб-

ного протезирования на дентальных имплантатах 

позволяет достичь этого результата (см. далее).
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Выводы

Таким образом, при динамическом наблюде-
нии за пациентами после зубного протезирования 
с опорой на дентальные имплантаты осложнения 
наблюдали у 5,8 % пациентов всех возрастных 
групп, у которых было удалено 3,0 % имплантатов. 
Установлено, что эти осложнения чаще встречают-
ся в первый год функционирования имплантата, 
а также у лиц пожилого и старческого возраста 
(8,1 %). После устранения осложнений, благодаря 
использованию остеоиндуктивных материалов, в 
49,2 % случаев удалось произвести реимпланта-
цию с последующим изготовлением зубопротезных 
конструкций, в том числе у лиц пожилого и старче-
ского возраста.

Разработанный алгоритм ведения пациентов 
пожилого и старческого возраста после зубного 
протезирования на дентальных имплантатах позво-
ляет улучшить качество жизни пациентов, снизить 
возможные осложнения и увеличить срок пользо-
вания ортопедическими конструкциями.
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Алгоритм ведения пациентов пожилого и старческого возраста после зубного протезирования 
на дентальных имплантатах

Популяционный уровень Групповой уровень Индивидуальный уровень

Роль геронтологического общества 
в повышении качества жизни лиц 
пожилого и старческого возрас-
та. Соблюдение здорового образа 
жизни

Формирование геронтологических 
центров (областных, городских, район-
ных) с включением должности врача-
стоматолога. Оптимизация способов 
профилактики стоматологических забо-
леваний с учетом возраста пациента

Регулярное оздоровление при наличии 
соматической патологии. Соблюдение 
режима труда и отдыха, занятия лечебной 
физкультурой

Санитарно-гигиеническое просве-
щение населения

Геронтологическое и стоматологическое 
просвещение (лекции, групповые заня-
тия, уроки здоровья и др.)

Геронтологическое и стоматологическое 
просвещение (лекции, индивидуальные 
занятия, уроки здоровья, обучение гигие-
не полости рта и др.)

Выполнение национальной полити-
ки питания

Контроль за питанием в домашних усло-
виях и специализированных учрежде-
ниях. Рекомендации по рациональному 
питанию

Рекомендации по рациональному пита-
нию. Индивидуальная коррекция питания 
с учетом соматической патологии

Диспансерный метод обслуживания 
у стоматолога и геронтолога

На уровне регионального лечебного 
учреждения усилить интеграцию стома-
тологической и медицинской помощи

Контроль за выполнением индиви-
дуальной гигиенической программы. 
Применение апробированных, до-
ступных, эффективных лечебно-
профилактических стоматологических 
методик
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In absence of contraindications, with competent planning and complex oral mouth treatment and 

adequate use of surgical and orthopedic protocols, the dental implantation could be successfully im-

plemented for esthetical and functional rehabilitation of elderly patients with different forms of adentia. 

Dental implantation can significantly increase the quality of life of elderly patients.
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Для выявления отдельных патогенетических ме-

ханизмов развития эпилепсии у пациентов пожилого 

возраста с хронической недостаточностью мозгового 

кровообращения представлены результаты клиниче-

ского обследования 49 пациентов от 64 до 86 лет, стра-

дающих эпилепсией, дебютировавшей после 60 лет. 

Выявлена корреляция между степенью атеросклероти-

ческого поражения магистральных сосудов головного 

мозга и выраженностью эпилептиформной активности 

на ЭЭГ. Обсуждаются вопросы медикаментозного этио-

патогенетического лечения и применения антиконвуль-

сантов у пациентов пожилого и старческого возраста.

Ключевые слова: эпилепсия пожилых, цереброва-

скулярная болезнь, стентирование, антиконвульсанты

Актуальность проблемы определяется увели-
чением доли пожилых людей в популяции [3, 4]. 
В 1975 г. W. Hauser впервые показал повышение 
заболеваемостью эпилепсией в старших возраст-
ных группах [14]. По данным эпидемиологических 
исследований последних лет, частота эпилепсии 
среди лиц старше 60 лет составляет 77–150 на 
100 тыс. населения (с учетом повторных присту-
пов), при этом в средней возрастной группе — 43 
на 100 тыс. Максимальная заболеваемость, соглас-
но W. Hauser и M. Weber, выявлена у больных 70 
лет и старше и достигает уровня 200 на 100 тыс. 
[15, 16]. По данным А. Б. Гехт, 25 % случаев впер-
вые выявленных эпилептических припадков прихо-
дится на лиц старше 60 лет [3, 4, 7]. Риск возник-
новения эпилепсии в возрасте старше 70 лет выше, 
чем в первые 10 лет жизни [2, 9, 17]. Сосудистые 
заболевания головного мозга являются одной из 
основных причин развития эпилепсии в пожилом 
возрасте [2, 6, 10, 11, 16].

Черепно-мозговая травма стоит на втором 
месте среди вероятных этиологических факторов 
[3, 4, 13, 15]. В разных эпидемиологических иссле-
дованиях зарубежных авторов в качестве этиоло-
гических называются также дегенеративные забо-
левания головного мозга, в первую очередь болезнь 

Альцгеймера, опухоли головного мозга, дисмета-
болические нарушения и синдром отмены алкоголя 
[1, 13].

Анализ электрической активности мозга явля-
ется основным методом локализации фокуса эпи-
лептической активности [1, 5, 15]. Диагностическая 
ценность ЭЭГ в пожилом возрасте меньшая, чем 
у детей и лиц молодого возраста в связи с есте-
ственной возрастной эволюцией ЭЭГ картины. 
С возрастом увеличивается в процентном отно-
шении представленность β-ритма и медленных 
θ- и δ-волн, сглаживаются зональные различия. 
Однако изучение ЭЭГ в динамике, с деприва-
цией сна, часто показывает объективные фокусы 
эпилептической активности. Особенно четко вид-
ны патологические изменения на ЭЭГ у больных, 
перенесших ишемический инсульт, при котором 
структурные изменения вещества мозга и подкор-
ковых структур ведут к формированию постоянно-
го эпилептического очага [7].

Цель — выявление патогенетических механиз-
мов развития эпилепсии и особенностей клиниче-
ской картины заболевания у пациентов пожилого 
и старческого возраста с хронической недостаточ-
ностью мозгового кровообращения, а также разра-
ботка оптимальных методов лечения данной пато-
логии.

Материалы и методы

Обследовали 49 больных (19 женщин и 
30 мужчин) от 64 до 86 лет (средний возраст — 
72,4 года), страдающих эпилепсией с дебютом 
заболевания после 60 лет. Отбор больных осу-
ществляли, используя базу данных Противо-
эпилептического центра. Диагностика основных 
клинических проявлений и сопутствующих рас-
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стройств соответствовала Международной класси-
фикации эпилепсии (Нью-Дели, 1989 г.).

Больные были распределены на три группы в 
зависимости от наличия или отсутствия в анамне-
зе острого нарушения мозгового кровообращения 
и черепно-мозговой травмы, чаще всего военной 
(табл. 1).

Общеклиническое обследование включало: 
ЭЭГ с нагрузочными пробами и депривацией сна 
(табл. 2), магнитно-резонансную томографию 
(МРТ) головного мозга, психодиагностическое 
обследование, транскраниальную ультразвуковую 
допплерографию, дуплексное сканирование маги-
стральных сосудов головы и шеи, при необходимо-
сти — селективную ангиографию и компьютерно-
томографическую ангиографию.

На основании полученных данных проводи-
ли коррекцию противоэпилептической терапии с 
учетом сопутствующей патологии, особенностей 
метаболических нарушений и числом принимаемых 
лекарств.

В 6 (12,2 %) случаях было проведено стентиро-
вание сонных артерий по поводу гемодинамически 
значимых стенозов. Наблюдение за пациентами 
проведено в период 2006–2008 гг. Статистический 
анализ проводили на IBM-совместимом компьюте-
ре с использованием программы NCSS 2003.

Результаты и обсуждение

Выявлено, что в 1-й группе эпилептические 
припадки развились в восстановительном периоде 
инсульта и позже, преобладали простые парциаль-
ные припадки в парализованных конечностях — 
в 44,4 %; начало припадков, в большинстве слу-
чаев, зависело от зоны перенесенного инсульта. 
У 33,3 % больных отмечались сложные парциаль-
ные припадки (см. табл. 1).

Во 2-й группе, у больных с хронической недо-
статочностью мозгового кровообращения, в струк-

туре эпилепсии преобладали пациенты со сложны-
ми парциальными припадками — 57,1 %.

В 3-й группе, у больных с военной за-
крытой черепно-мозговой травмой (ЗЧМТ) 
в анамнезе, наблюдалось увеличение доли 
вторично-генерализованных эпилептических при-
падков — 35,3 % и, в целом, менее благоприятный 
вариант течения эпилепсии.

При анализе данных МРТ пациентов всех трех 
групп структурные органические изменения вы-
явлены в 100 % случаев. На основании этого был 
установлен диагноз симптоматической эпилепсии.

У больных 1-й группы на МРТ отмечены очаги 
ишемического размягчения в корково-подкорковых 
областях средней величины — от 8 до 20 мм в диа-
метре. Сопоставляя данные нейровизуализации 
и ЭЭГ, мы отметили, что в 17 (94,4 %) случаях 
в месте проекции очага размягчения определя-
ется фокус патологической высокоамплитудной 
медленно-волновой δ-активности. У 14 (82,3 %) 
больных при гипервентиляции медленно-волновая 
активность распространялась на все отведения, по-
являлись эпилептиформные паттерны типа острая 
волна–медленная волна (ОВ–МВ). Очевидно, 
постинсультные изменения, выявляемые на МРТ, 
формируют эпилептогенные очаги, которые обу-
словливают формирование эпилептических очагов 
и развитие эпилептических приступов [12, 16, 17].

У пациентов 2-й группы на МРТ выявляет-
ся картина церебральной мозговой атрофии I–II 
степени и перивентрикулярный лейкоауроз — как 
проявление сосудистой энцефалопатии. По дан-
ным патоморфологических исследований, пери-
вентрикулярные очаги размягчения представляют 
собой исход лакунарных ишемических инфарктов 
головного мозга, проходящих на фоне хронической 
артериальной гипертензии.

У 14 (82,3 %) пациентов 3-й группы картина 
МРТ выявляет более грубые органические из-
менения в виде церебральной корковой атрофии 

Таблица 1

Тип припадка и вероятный этиологический фактор

Тип припадка

Вероятный этиологический фактор

1-я группа (ишемический 
инсульт)

2-я группа (дисциркуляторная 
энцефалопатия)

3-я группа (дисциркуляторная энцефа-
лопатия у больных с военной ЗЧМТ 

в анамнезе)

Простые парциальные 8 (44,4 %) 3 (21,4 %) 4 (28,57 %)

Сложные парциальные 6 (33,3 %) 8 (57,1 %) 7 (41,2 %)

Вторично генерализованные 4 (22,2 %) 3 (21,4 %) 6 (35,3 %)

Итого 18 (100 %) 14 (100 %) 17 (100 %)



143

УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2010 • Т. 23, № 1

II–III степени и более крупные очаги размягчения 
(5–16 мм в диаметре) травматического и /или со-
судистого генеза.

При дуплексном исследовании магистральных 
артерий головы и шеи у пациентов 1-й группы в 12 
(70,6 %) случаях выявлен гемодинамически зна-
чимый стеноз одного и более магистральных сосу-
дов. Сторона наиболее выраженного стеноза чаще 
(р<0,01) совпадала со стороной выраженных па-
тологических изменений на ЭЭГ (см. табл. 2). 
Следовательно, улучшая церебральную гемоди-
намику, вероятно, можно ожидать появления по-
ложительных сдвигов в течении эпилептического 
процесса.

У пациентов 2–3-й групп также были выявле-
ны стенозы магистральных артерий разной степени 
выраженности, гемодинамически значимые стено-
зы были у 4 (28,6 %) пациентов 2-й группы и 7 
(41,2 %) пациентов 3-й группы. Связь между сте-
пенью стеноза сонных артерий и стороной локали-
зации очага эпилептиформной активности косвен-
но доказывается полученными результатами ЭЭГ 
(см. табл. 2).

Анализируя полученные результаты, нами 
была предпринята попытка улучшить течение эпи-
лептического процесса с помощью хирургического 
восстановления церебральной гемодинамики.

В качестве примера приводим историю болез-
ни больного К. (67 лет). Поступил 11.06.2008 г. 
в неотложном порядке с диагнозом: цереброва-
скулярная болезнь, хроническая недостаточность 
мозгового кровообращения III степени, повторный 
ишемический инсульт в бассейне правой внутрен-
ней сонной артерии от 09.06.2008 г. с умеренным 
левосторонним гемипарезом; выраженные ког-
нитивные нарушения, статокоординаторные рас-
стройства.

Жалобы на головные боли в лобно-височных 
областях распирающего характера; головокруже-
ния несистемного характера, усиливающиеся при 

ходьбе; чувство онемения и слабость в левых ко-
нечностях, отечность левой кисти.

В анамнезе: в 1983 г. боевая ЗЧМТ по типу 
контузии головного мозга, лечился в госпитале. 
После травмы — ежедневные головные боли, 
головокружение, бессонница, повышения АД до 
180/100 мм рт. ст. Регулярно не лечился, зло-
употреблял алкоголем. В 2004 г. впервые перенес 
ишемический инсульт в бассейне правой внутрен-
ней сонной артерии с очагом ишемического размяг-
чения в правой височной области, левосторонним 
гемипарезом, лечился в неврологическом отделе-
нии и в реабилитационном центре, выписан с улуч-
шением.

Впервые 03.01.2008 г. почувствовал онемение, 
судорожные сокращения мышц в левых конечно-
стях, потерял равновесие, упал, сознание не терял. 
Приступ продолжался около 5 мин, закончился 
спонтанно, после приступа — чувство тяжести в 
голове, легкая дезориентация, ощущение нере-
альности происходящего. С диагнозом повторно-
го ишемического инсульта лечился в стационаре. 
Неврологический дефицит регрессировал в течение 
3 дней. ЭЭГ не производилась. Описанные при-
ступы повторялись с частотой 1–2 раза в месяц 
в течение полугода. Больному ставили различные 
диагнозы, в том числе ишемический инсульт, тран-
зиторные ишемические атаки и т. п. Лечился ам-
булаторно: гипотензивная, сосудистая, ноотропная 
терапия. Во время одного из приступов получил 
рваную рану тыльной поверхности левой кисти, 
осложнившуюся реактивным артритом лучезапяст-
ного сустава.

Неврологически: слабость фотореакции и кон-
вергенции, слегка не доводит глаза в стороны, 
сглажена левая носогубная складка, легкая де-
виация языка вправо, умеренный левосторонний 
гемипарез, поверхностная гемигипостезия слева, 
симптомы орального автоматизма, выраженная 
атаксия. Психически: легкое оглушение, на вопро-

Таблица 2

Выраженность и сторона окклюзии магистральных артерий головы и локализация очага 
эпилептической активности на ЭЭГ

Локализация и степень стеноза
Локализация эпилептической активности на ЭЭГ

справа слева билатерально отсутствует

справа менее 50 %, n=12 6 (50 %) 2 (16,6 %) 2 (16,6 %) 2 (16,6 %)

слева менее 50 %, n=19 4 (21 %) 9 (47,3 %) 4 (21 %) 2 (10,5 %)

справа более 50 %, n=5 4 (80 %) 0 0 1 (20 %)

слева более 50 %, n=7 1 (14,3 %) 4 (57,1 %) 1 (14,3 %) 1 (14,3 %)
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сы отвечает односложно, после небольшой паузы, 
память на текущие события значительно снижена, 
эйфоричен, критика к своему состоянию сниже-
на. ЭЭГ: на фоне дезорганизованного основного 
ритма регистрируется очаг патологической МВ-
активности в правой задневисочной области; при 
гипервентиляции — резкое увеличение амплитуды 
патологической θ-активности и распространение 
на всю правую гемисферу (рис. 1).

Поставлен диагноз симптоматической постин-
сультной височной эпилепсии со сложными парци-
альными моторными пароксизмами по типу геми-
конвульсий–гемиплегии.

Больному был назначен Трилептал по 600 мг 
2 раза в сутки и внутривенно Реланиум 20 мг/сут, 
Актовегин, Трентал. В течение 3 дней — полный 
регресс неврологического моторного дефицита при 
сохранении когнитивных и статокоординаторных 
расстройств. При дополнительном обследовании 
на МРТ выявлены признаки атрофии вещества 
головного мозга и очаг ишемического размягче-
ния в медиальных отделах правой височной доли, 
а также перивентрикулярный лейкоауроз. При 
транскраниальной допплеросонографии выявле-
ны признаки церебральной атеросклеротической 

ангиопатии, субкомпенсированный стеноз правой 

средней мозговой артерии, относительная недоста-

точность гемоциркуляции по правой передней моз-

говой артерии и выраженная недостаточность по 

вертебробазилярной сосудистой сети с двух сторон.

Дуплексное сканирование экстракраниальных 

отделов брахицефалических артерий выявило ате-

росклеротическое поражение последних на экс-

тракраниальном уровне (рис. 2), гемодинамически 

значимые стенозы в общей и наружной сонных 

артериях слева и справа, признаки нестабильности 

атеросклеротических бляшек.

При селективной ангиографии брахицефали-

ческих артерий выявлены гемодинамически значи-

мые стенозы обеих внутренних сонных артерий с 

двух сторон (рис. 3).

С учетом результатов обследования больному 

предложена операция стентирования левой вну-

тренней сонной артерии, которая была успешно 

проведена 15.07.2008 г. Контрольная ангиогра-

фия: стеноз ликвидирован, кровоток компенсиро-

ван. Спустя месяц проведена аналогичная операция 

на правой внутренней сонной артерии. В резуль-

тате хирургического лечения был восстановлен 

Рис. 1. ЭЭГ больного К., 67 лет. На фоне дезорганизованного ритма вспышки высокоамплитудной МВ-активности 

в проекции очага постинсультного размягчения в правой лобно-височно-теменной области
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кровоток по обеим внутренним сонным артериям 
(рис. 4).

Все это время больной принимал Трилептал 
1200 мг/сут, Актовегин 400 мг/сут  внутри-
венно, гипотензивные препараты (Моноприл 
20 мг/ сут) под контролем артериального давления 
и антикоагулянты (Варфарин 4 мг/сут). В тече-
ние полугода эпилептических припадков не было, 
уменьшились головные боли, головокружения, 
нормализовался сон, увеличилась физическая ак-
тивность. Увеличился объем смысловой и зритель-
ной памяти, уменьшилась истощаемость, увеличи-
лась работоспособность. На ЭЭГ уже спустя 4 мес 

также отмечено снижение амплитуды и степени 
распространенности МВ-активности в правой зад-
невисочной области и уменьшение количества гене-
рализованных вспышек (рис. 5).

Таким образом, при постановке диагноза ише-
мический инсульт у пожилых пациентов необхо-
димо помнить о возможности дебюта эпилепсии 
с простыми и сложными парциальными или гене-
рализованными судорожными пароксизмами, для 
которых характерен постиктальный моторный де-
фицит.

Хочется обратить внимание на то, что подоб-
ные диагностические ошибки типичны, когда речь 

а б

Рис. 2. Атеросклеротическое поражение брахицефалических артерий на экстракраниальном уровне. 

Гемодинамически значимые стенозы в общей и наружной сонных артериях слева (а) и справа (б); 

признаки нестабильности атеросклеротических бляшек с обеих сторон

а б

Рис. 3. Селективная ангиография: гемодинамически значимый стеноз левой (а) и правой (б) 

внутренних сонных артерий
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идет о диагностике эпилепсии у лиц пожилого воз-
раста. В тех случаях, когда нет яркой клинической 
картины генерализованного судорожного эпилеп-
тического припадка с потерей сознания, судоро-
гами и прикусом языка, больные эпилепсией дли-
тельное время наблюдаются с диагнозом разных 
цереброваскулярных расстройств и не получают 
противоэпилептических препаратов. Особенные 
трудности возникают при диагностике «малых» 
бессудорожных припадков, и такие малозаметные 
симптомы, как кратковременное отключение со-
знания, застывший взгляд, остановка речи считают 
обычным проявлением старости.

У пожилых больных эпилепсией необходимо 
в полном объеме проводить комплексную диагно-
стику состояния церебральной гемодинамики для 
выявления степени и особенности течения цере-
броваскулярной болезни, так как часто эти два па-
тологических процесса идут параллельно, взаимно 
отягощая друг друга, что согласуется с данными 
ряда исследователей [3, 4, 8]. Воздействуя на одну 
сторону данной патологической системы, в данном 
случае нормализуя церебральную гемодинамику, 
мы получаем ремиссию эпилептического процесса 
в сочетании с положительной динамикой на ЭЭГ.

При наличии в анамнезе двух и более эпилеп-
тических приступов необходимо назначение проти-
воэпилептических препаратов, поскольку в данной 
возрастной группе высок риск тяжелых травм и 
летальных исходов во время приступа [2, 5, 13]. 
В качестве противоэпилептических препаратов у 

пожилых пациентов предпочтительно использовать 
более современные оригинальные препараты, так 
как такие больные особенно чувствительны к каче-
ству лекарств. Актуальна проблема лекарственного 
взаимодействия и влияния противоэпилептических 
препаратов на систему микросомальных ферментов 
печени, так как пожилые пациенты одновременно 
принимают не менее 3–4 наименований лекар-
ственных средств. В проведенном исследовании 
[9–11], помимо традиционных антиконвульсан-
тов, вальпроатов и Карбамазепина, хорошо за-
рекомендовал себя Окскарбазепин (Трилептал). 
Выбор в качестве противоэпилептического пре-
парата Трилептала был обусловлен симптоматиче-
ским характером эпилепсии у данного контингента 
больных. Трилептал, в отличие от своего предше-
ственника Финлепсина, не вызывает индукцию пе-
ченочных ферментов, поэтому лучше переносится 
пожилыми пациентами и имеет более постоянную 
концентрацию препарата в крови [9–11, 13]. В на-
шем исследовании принимали Трилептал в качестве 
монотерапии 17 (34,7 %) пациентов. На фоне ле-
чения этим препаратом удалось добиться ремиссии 
эпилептических припадков в течение 3–9 мес у 11 
(58,8 %,) пациентов, редукция приступов более 
чем на 50 % была отмечена у 5 больных.

Выводы

В патогенезе эпилепсии у пожилых пациентов 
характерно сочетанное участие нескольких фак-

а б

Рис. 4. Восстановление магистрального кровотока после стентирования левой (а) и правой (б) 

внутренних сонных артерий
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торов. Судорожная предрасположенность у таких 
пациентов отражает не врожденные или консти-
туциональные факторы, как это бывает у молодых 
больных, а является результатом влияния на го-
ловной мозг разных вредных экзогенных факторов 
на протяжении всего постнатального онтогенеза, 
чаще всего это травмы мозга. Триггером эпилепти-
ческого процесса является острая или хроническая 
цереброваскулярная патология. Чем больше пато-
логических факторов воздействовало на головной 
мозг в течение всей жизни, тем тяжелее течение 
эпилепсии.

У пожилых больных в клинической картине 
эпилепсии преобладают сложные парциальные 
припадки, протекающие в одной четверти случаев 
с вторичной генерализацией. Дифференциальная 
диагностика таких припадков и транзиторных 
ишемических атак в вертебробазилярном бассей-
не сложна, но возможна с использованием данных 
анамнеза и дополнительных методов инструмен-
тального обследования — ЭЭГ, нейровизуализа-
ции, допплеросонографии, ангиографии и др.

В целом, эпилепсия у пожилых пациентов 
протекает доброкачественно, при стабилизации 

церебральной гемодинамики не наблюдается раз-
вития эпилептической деменции, а при правильно 
подобранной терапии полная ремиссия припадков 
встречается даже чаще, чем у молодых пациентов. 
Хирургическое лечение пожилых больных прово-
дится редко, хотя возможен его позитивный эф-
фект при использовании интраоперационных си-
стем защиты от дистальной эмболии [17, 18].
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В статье изложены критерии оценки качества стаци-

онарной помощи пожилым пациентам с оториноларин-

гологической патологией, разработанные авторами на 

примере анализа 708 случаев, и их научное обоснова-

ние. Описаны критерии эффективности, адекватности 

помощи и удовлетворенности ею пожилых пациентов.

Ключевые слова: пожилой возраст, качество меди-

цинской помощи, оториноларингология

В настоящее время государственная политика 
в области организации медицинской помощи на-
правлена на создание системы контроля качества, 
объема, доступности, своевременности и преем-
ственности лечебно-диагностических мероприятий. 
Ориентацию отечественного здравоохранения на 
качественные конечные результаты деятельности 
подтверждают и работы известных организато-
ров здравоохранения [3, 5–7]. Вышеизложенное 
требует наличия адекватных механизмов оценки 
работы разных составляющих системы здравоох-
ранения.

Особо актуальным направлением для повы-
шения эффективности здравоохранения является 
дальнейшее развитие геронтологии и гериатрии 
[8, 9]. Среди заболеваний, характерных для по-
жилого возраста, значимое место занимает отори-
ноларингологическая (ЛОР) патология, которая в 
пожилом возрасте имеет специфику диагностики, 
лечения и реабилитации, отягощает сопутствую-
щую соматическую патологию, и наоборот. За по-
следние годы сформировалась нормативная база 
ЛОР-службы. Вместе с тем, до сих пор не решен 
ряд организационно-методических вопросов, каса-
ющихся разработки единых научно обоснованных 
критериев оценки качества ЛОР-помощи пожи-
лым пациентам [2]. Это определяет актуальность 
системных исследований по изучению процесса 

формирования качества ЛОР-помощи пациентам 
пожилого возраста и определения критериев ее ре-
зультативности. Настоящую статью мы посвятили 
изучению стационарной помощи пожилым пациен-
там с ЛОР-патологией.

Цель настоящего исследования — разработка 
и обоснование медико-организационных критериев 
качества стационарной помощи пожилым пациен-
там с ЛОР-патологией.

Материалы и методы

Изучено 708 случаев стационарной ЛОР-
помощи пациентам пожилого возраста от 60 до 73 
лет (средний возраст 65,2+3,4 года; мужчин — 
302, женщин — 406). Все случаи были подвер-
гнуты высококвалифицированной независимой 
экспертизе. Также проводился опрос пожилых 
пациентов об их удовлетворенности полученной 
помощью. Сбор базовой информации, экспертизу 
медицинских технологий (МТ) и опрос пациентов 
проводили по специально разработанным ориги-
нальным «Схемам изучения качества оторино-
ларингологической помощи пациентам пожилого 
возраста» [2]. Под МТ мы понимаем динамически 
взаимосвязанное клиническое, лабораторное, ин-
струментальное, функционально-диагностическое, 
лекарственное, немедикаментозное, реабилитаци-
онное, организационно-методическое обеспечение 
лечебно-диагностического процесса, представ-
ляющее собой определенный набор и последова-
тельность законченных действий (операций) и 
процедур (сумм операций) [5]. Всего было полу-
чено более 176 000 единиц информации, характе-
ризующей применяемые МТ, проведена их ком-
пьютерная математико-статистическая обработка. 
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В качест ве основного математико-статистического 
метода был выбран метод Аптона [1], то есть ана-
лиз полученных данных в терминах таблиц сопря-
женности. Оценку проводили путем построения и 
анализа связи и независимости в таблицах сопря-
женности «2×2» (исследовали разные пары пере-
менных и определяли связь между ними). В ряде 
случаев проводили рейтинг-шкалирование призна-
ков по значению p [4].

Результаты и обсуждение

Качество МТ, применяемых при стационарной 
помощи пожилым пациентам с ЛОР-патологией, 
представляет собой, по нашему мнению, сочетание 
достигнутых в ходе оказания помощи эффектив-
ности, адекватности, а также удовлетворенности 
пациентов.

Эффективность МТ, используемых в ЛОР-
практике, — это достижение соответствующих 
медицинских (улучшение в состоянии здоровья), 
медико-социальных (восстановление трудоспособ-
ности для работающих пенсионеров), социальных 
(улучшение качества жизни) и экономических 
(предотвращение затрат, связанных с усугублени-
ем нетрудоспособности у работающих пенсионеров, 
инвалидизацией) факторов. Эффективность МТ 
оценивали по четырехуровневой шкале как «отлич-
ную», «хорошую», «удовлетворительную» и «не-
удовлетворительную». Определяли взаимосвязь 
разных степеней эффективности МТ и их влияния 
на результаты пребывания пациентов в стационаре, 
определенные экспертным путем. Выявлены следу-
ющие достоверно значимые сопряженности: МТ, 
эффективность которых была признана отличной, 

содействовали выздоровлению, восстановлению 
нарушенных функций (p<0,01), повышению каче-
ства жизни (p<0,05); МТ, эффективность кото-
рых была признана хорошей, также содействова-
ли выздоровлению, восстановлению нарушенных 
функций (p<0,05). МТ с удовлетворительной 
эффективностью не оказывали влияния на процес-
сы выздоровления и восстановления нарушенных 
функций, а также на изменение качества жизни 
(p<0,05). МТ с неудовлетворительной эффектив-
ностью препятствовали процессу выздоровления и 
восстановления нарушенных функций (p<0,01), 
не влияли на улучшение качества жизни (p<0,05). 
Таким образом, эффективность МТ в гериатри-
ческой ЛОР-практике непосредственно связана с 
тем вкладом, который вносит медицинская помощь 
в восстановление здоровья и медико-социальных 
показателей функционирования пожилого челове-
ка (табл. 1).

Помимо изложенного, изучали адекватность 
МТ. Под адекватностью МТ мы понимаем соот-
ветствие осуществляемых в конкретной ситуации 
мероприятий сложившимся общепринятым под-
ходам к действиям в подобных случаях. Градации 
для определения адекватности МТ были следую-
щие: «полная адекватность», «частичная адекват-
ность», «неадекватность». Изучение сопряжен-
ностей между разными степенями эффективности 
и адекватности МТ показало, что адекватность 
МТ во многом предопределяет их эффективность. 
Так, применение неадекватных МТ сопряжено с 
их неудовлетворительной (p<0,001) и удовлетво-
рительной (p<0,05) эффективностью, примене-
ние частично адекватных технологий сопряжено с 
удовлетворительной эффективностью (p<0,05), 

Таблица 1

Рейтинг-шкалы характеристик разных степеней эффективности стационарной гериатрической ЛОР-помощи

Степень эффективности Рейтинг Характеристика p

Отличная 1 Содействие выздоровлению 0,0038

2 Содействие восстановлению нарушенных функций 0,0087

3 Содействие улучшению качества жизни 0,0458

Хорошая 1 Содействие выздоровлению 0,0401

2 Содействие восстановлению нарушенных функций 0,0460

Удовлетворительная 1 Препятствие восстановлению нарушенных функций 0,0349

2 Препятствие восстановлению здоровья 0,0412

3 Отсутствие позитивного влияния на качество жизни 0,0417

Неудовлетворительная 1 Препятствие восстановлению нарушенных функций 0,0086

2 Препятствие восстановлению здоровья 0,0092

3 Отсутствие позитивного влияния на качество жизни 0,0040



151

УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2010 • Т. 23, № 1

применение адекватных технологий сопряжено с 
хорошей (p<0,05) и отличной (p<0,01) эффек-
тивностью.

Представляют интерес результаты изучения 
сопряженности между разными степенями адек-
ватности применяемых МТ и их характеристиками 
(табл. 2).

Также проанализирована взаимосвязь удовлет-
воренности пожилых пациентов полученной ста-
ционарной ЛОР-помощью в целом и отдельными 
ее компонентами. Определены позиции, характе-
ризующие удовлетворенность пожилых пациентов 

стационарной ЛОР-помощью. Результаты пред-

ставлены в табл. 3.

Следует подчеркнуть, что по таким компонен-

там стационарной ЛОР-помощи, как «первичный 

осмотр пациента», «осмотр перед операцией» и 

«обезболивание», степень удовлетворенности па-

циентов достоверно совпадает с экспертной оцен-

кой этих этапов помощи (p<0,05).

В результате изучения позиций, определяю-

щих разные компоненты качества стационарной 

гериатрической ЛОР-помощи, было выделено че-

Таблица 2

Рейтинг-шкалы характеристик разных степеней адекватности стационарной гериатрической ЛОР-помощи

Степень адкекватности Рейтинг Характеристика p

Полная 1 Полный первичный осмотр 0,0002

2 Полный предоперационный осмотр 0,0002

3 Соблюдение технологии предоперационного обследования 0,0003

4 Своевременный первичный осмотр 0,0007

5 Правильная хирургическая тактика 0,0007

6 Правильная тактика по обезболиванию 0,0012

7 Своевременный предоперационный осмотр 0,0014

8 Обеспечение консультации врачом-терапевтом 0,0134

9 Правильная послеоперационная тактика 0,0178

10 Полный послеоперационный осмотр 0,0190

11 Своевременный послеоперационный осмотр 0,0238

12 Обеспечение консультации терапевтом (при необходимости) 0,0374

13 Обеспечение консультации заведующего отделением 0,0402

Частичная 1 Неполный предоперационный осмотр 0,0106

2 Неполный послеоперационный осмотр 0,0168

3 Несвоевременный предоперационный осмотр 0,0224

4 Неполный первичный осмотр 0,0239

5 Несвоевременный первичный осмотр 0,0351

6 Неполный осмотр при выписке 0,0382

7 Отсутствие осмотра врачом-терапевтом 0,0411

Неадекватность 1 Неправильная хирургическая тактика 0,0001

2 Неполный предоперационный осмотр 0,0008

3 Несоблюдение технологии предоперационного обследования 0,0012

4 Несвоевременный первичный осмотр 0,0018

5 Неполный первичный осмотр 0,0019

6 Неправильная тактика по обезболиванию 0,0116

7 Несвоевременный первичный осмотр 0,0122

8 Отсутствие консультации врачом-анестезиологом 0,0149

9 Неправильная послеоперационная тактика 0,0160

10 Неполный первичный осмотр 0,0371

11 Несвоевременный послеоперационный осмотр 0,0418

12 Неполный предоперационный осмотр 0,0428
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тыре группы критериев ее качества для изучения 
медико-организационного мониторинга.

Первая группа — это критерии, отражаю-
щие адекватность применяемых МТ. Они позво-
ляют оценить соблюдение ЛОР-врачом МТ на 
разных этапах помощи. В эту группу вошли сле-
дующие критерии: полнота первичного осмотра, 
его своевременность; полнота, своевременность и 
обоснованность лабораторного, инструменталь-
ного и консультативного обследования пожилого 
пациента перед операцией; обеспечение консуль-
тации пациента заведующим отделением; обеспе-
чение консультации пациента врачом-терапевтом; 
обеспечение консультации пациента врачом-
анестезиологом (при необходимости); наличие и 
контроль выполнения коррекции нарушений, вы-
званных сопутствующей патологией, в предопе-
рационном периоде; адекватность премедикации; 
адекватность хирургической тактики; адекватность 
обезболивания; полнота осмотра после операции; 
правильность послеоперационной тактики; полнота 
осмотра перед выпиской; качество ведения меди-
цинской документации.

Вторую группу критериев составили оценки 
эффективности применяемых МТ, характеризую-

щие влияние использованных ото рино ларинго-
логических технологий на исход заболевания, 
восстановление нарушенных функций, трудоспо-
собности (для работающих пенсионеров), качество 
жизни.

Третья группа — это критерии, отражающие 
соответствие состояния пациента после операции и 
при выписке из стационара должному при данной 
основной и сопутствующей патологии.

Четвертую группу составили критерии удо-
влетворенности пожилых пациентов стационарной 
ЛОР-помощью: удовлетворенность характером, 
продолжительностью осмотра при поступлении в 
стационар, перед операцией, после операции и при 
выписке; удовлетворенность характером, продол-
жительностью беседы с врачом при поступлении в 
стационар, перед операцией, после операции и при 
выписке; удовлетворенность операцией; удовлет-
воренность обезболиванием во время операции; 
удовлетворенность осмотром заведующим отделе-
нием; удовлетворенность беседой с заведующим 
отделением; наличие у пациента свободного выбо-
ра ЛОР-врача.

Оценку гериатрической стационарной ЛОР-
помощи по критериям, отражающим адекватность, 

Таблица 3

Рейтинг-шкала характеристик удовлетворенности пациентов стационарной гериатрической ЛОР-помощью

Рейтинг Характеристика удовлетворенности p

1 первичным осмотром 0,0048

2 продолжительностью первичного осмотра 0,0078

3 беседой с врачом перед операцией 0,0095

4 предоперационным осмотром 0,0098

5 послеоперационным осмотром 0,0123

6 обезболиванием 0,0147

7 продолжительностью послеоперационного осмотра 0,0161

8 продолжительностью беседы с врачом перед операцией 0,0189

9 осмотром при выписке 0,0226

10 возможностью свободного выбора врача 0,0229

11 продолжительностью предоперационного осмотра 0,0231

12 осмотром заведующим отделением 0,0268

13 продолжительностью осмотра при выписке 0,0285

14 беседой с врачом при поступлении 0,0367

15 продолжительностью беседы с врачом при поступлении 0,0388

16 беседой с врачом после операции 0,0389

17 продолжительностью беседы с врачом при выписке 0,0401

18 операцией 0,0404

19 беседой с врачом при выписке 0,0451

20 продолжительностью беседы с врачом после операции 0,0462
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эффективность помощи и состояние здоровья па-
циента, может осуществлять заведующий отде-
лением либо другие эксперты. Кроме того, в ста-
ционарных ЛОР-отделениях целесообразно вести 
регулярный учет удовлетворенности пожилых па-
циентов по критериям, ее характеризующим, путем 
использования специальных опросников или анкет.

Выводы

Научно обоснованная разработанная система 
критериев качества гериатрической стационарной 
ЛОР-помощи включает четыре группы критериев: 
адекватности; эффективности; оценки состояния 
здоровья пациентов; удовлетворенности пациен-
тов.

Разработанная система критериев качества ста-
ционарной гериатрической ЛОР-помощи позво-
ляет оценить основные компоненты применяемых 
в ЛОР-практике МТ (то есть их адекватность и 
эффективность, а также удовлетворенность паци-
ентов) как в целом, так и на отдельных ее этапах.

Использование разработанных критериев ка-
чества стационарной ЛОР-помощи пожилым па-
циентам в процессе медико-организационного мо-
ниторинга позволяет выявлять те компоненты, за 
счет которых происходит снижение качества, что 

дает возможность оперативно определять способы 
и пути оптимизации применяемых в ЛОР-практике 
медицинских технологий.
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