
УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ
ADVANCES IN GERONTOLOGY

«ЭСКУЛАП» • САНКТ-ПЕТЕРБУРГ • 2012



Russian Academy of Sciences
Division for Physiology and Fundamental Medicine
Scientific Council on Physiological Sciences
Gerontological Society
North-Western Branch of RAMS

ADVANCES
in GERONTOLOGY
V o l u m e  2 5,  №  2

E d i t o r i a l  B o a r d :
V.N. Anisimov (St. Petersburg) — Editor-in-Chief
V.Kh. Khavinson (St. Petersburg) — Vice-Editor-in-Chief
V.S. Baranov (St. Petersburg)
A.I. Gaziev (Pushchino)
A.D. Nozdrachev (St. Petersburg)
A.M. Olovnikov (Moscow)
P.A. Vorobiev (Moscow)
Yu.P. Nikitin (Novosibirsk)

I n t e r n a t i o n a l  A d v i s o r y  B o a r d :

A.L. Azin (Yoshkar-Ola)
A.V. Arutjunyan (St. Petersburg)
A.L. Ariev (St. Petersburg)
V.V. Bezrukov (Kiev)
M. Davidovich (Beograd)
M.I. Davydov (Moscow)
C. Francheschi (Bologna)
N.K. Gorshunova (Kursk)
V.T. Ivanov (Moscow)
N.N. Kipshidze (Tbilisi)
T.B.L. Kirkwood (Newcastle)
V.K. Koltover (Chernogolovka)
F.I. Komarov (Moscow)
O.V. Korkushko (Kiev)
E.A. Korneva (St. Petersburg)
G.P. Kotelnikov (Samara)
I.M. Kvetnoy (St. Petersburg)

L.B. Lazebnik (Moscow)
A.I. Martynov (Moscow)
V.S. Myakotnykh (Ekaterinburgh)
M.A. Paltsev (Moscow)
M. Passeri (Parma)
R.J. Reiter (San Antonio)
G.S. Roth (Baltimore) 
V.N. Shablin (Moscow)
V.P. Skulachev (Moscow)
G.A. Sofronov (St. Petersburg)
J. Troisi (Malta)
J. Vijg (San Antonio)
R. Weindruch (Madison)
T. von Zglinicki (Newcastle)
O.G. Yakovlev (Samara)
A.I. Yashin (Durham)

Published since 1997
Indexed in Index Medicus / MEDLINE & Index Copernicus

S t . P E T E R S B U R G  •  2 0 1 2



С А Н К Т - П Е Т Е Р Б У Р Г  •  2 0 1 2

Выходит с 1997 г.
Индексируется Index Medicus / MEDLINE и Index Copernicus

А.Л. Азин (Йошкар-Ола)
А.В. Арутюнян (Санкт-Петербург)
А.Л. Арьев (Санкт-Петербург)
В.В. Безруков (Киев)
Р. Вейндрук (Мэдисон)
Я. Вийг (Сан-Антонио)
Н.К. Горшунова (Курск)
М. Давидович (Белград)
М.И. Давыдов (Москва)
Т. фон Зглиницки (Ньюкасл)
В.Т. Иванов (Москва)
И.М. Кветной (Санкт-Петербург)
Н.Н. Кипшидзе (Тбилиси)
Т.Б.Л. Кирквуд (Ньюкасл)
В.К. Кольтовер (Черноголовка)
Ф.И. Комаров (Москва)
О.В. Коркушко (Киев)

Е.А. Корнева (Санкт-Петербург)
Г.П. Котельников (Самара)
Л.Б. Лазебник (Москва)
А.И. Мартынов (Москва)
В.С. Мякотных (Екатеринбург)
М.А. Пальцев (Москва)
М. Пассери (Парма)
Р.Дж. Рейтер (Сан-Антонио)
Дж. С. Рот (Балтимор)
В.П. Скулачёв (Москва)
Г.А. Софронов (Санкт-Петербург)
Дж. Троизи (Мальта)
К. Франчески (Болонья)
В.Н. Шабалин (Москва)
О.Г. Яковлев (Самара)
А.И. Яшин (Дурэм)

Pоссийская академия наук 
Отделение физиологии и фундаментальной медицины

Научный совет по физиологическим наукам
Геpонтологическое общество

Северо-Западное отделение РАМН

У С П Е Х И
ГЕРОНТОЛОГИИ

Т о м  2 5, №  2

Р е д а к ц и о н н а я  к о л л е г и я :
В.Н. Анисимов (Санкт-Петербург) — главный редактор
В.Х. Хавинсон (Санкт-Петербург) —  заместитель

главного редактора
В.С. Баранов (Санкт-Петербург)
П.А. Воробьев (Москва)
А.И. Газиев (Пущино)
Ю.П. Никитин (Новосибирск)
А.Д. Ноздрачев (Санкт-Петербург)
А.М. Оловников (Москва)

Р е д а к ц и о н н ы й  с о в е т :



Успехи геронтологии. Санкт-Петербург: Эскулап, 2012. Т. 25. № 2. 176 с., ил.

Издается при поддержке Санкт-Петербургского института биорегуляции 
и геронтологии Северо-Западного отделения РАМН и Благотворительного фонда 
поддержки научных исследований «Наука за продление жизни»

С 2011 г. издательство PLEIADES PUBLISHING (МАИК «НАУКА / INTERPERIODICA») публикует 
журнал «ADVANCES IN GERONTOLOGY» (English Translations of «Uspekhi Gerontologii»), 
ISSN 2079-0570. Издание распространяет издательство SPRINGER

Журнал входит в Перечень ведущих научных журналов и изданий ВАК,
в которых должны быть опубликованы основные результаты диссертаций
на соискание ученой степени доктора наук

Журнал зарегистрирован Министерством Российской Федерации по делам печати,
телерадиовещания и средств массовых коммуникаций. ПИ № 77-12995 от 19 июня 2002 г.

Главный  редактор  В. Н. Анисимов

Редакционная  обрабо тка  Т. К. Кудрявцева, Н. Ю. Крамер

Адре с  редакции :   197758 Санкт-Петербург, Песочный-2, ул. Ленинградская, 68,
НИИ онкологии им. проф. Н. Н. Петрова, проф. В. Н. Анисимову.
Тел. (812) 596-8607. Факс (812) 596-8947
e-mail: aging@mail.ru, anisimov2000@mail.ru

197110 Санкт-Петербург, Левашовский пр., 12, издательство «Эскулап»
Лицензия ИД № 04402 от 29.03.2001 г.

Подписано в печать 30.03.2012 г. Формат бумаги 60×901/8. Печать офсетная. Печ. л. 22.

Отпечатано с готовых диапозитивов в типографии издательства «Левша. Санкт-Петербург».
197376 Санкт-Петербург, Аптекарский пр., 6.

© Успехи геронтологии, 2012
© Геронтологическое общество, 2012



CONTENTSСОДЕРЖАНИЕ

Мякотных В. С.

Некоторые проблемы современной 
геронтологии и гериатрии в Российской 
Федерации: взгляд врача-клинициста

Барановский А. Ю., Протопопова О. Б., 
Хурцилава О. Г.

Геронтодиетология

Козина Л. С., Борзова И. В., Арутюнов В. А., 
Рыжак Г. А.

Роль окислительного стресса 
в старении кожи

Федорец В. Н., Дульский В. А., Мозерова Е. М., 
Козлов К. Л., Титков Ю. С. 

Общая смертность мужчин пожилого 
и старческого возраста в зависимости 
от дня недели, времени года и перевода 
стрелок часов за 13 лет наблюдения

Гаврилов И. В., Мещанинов В. Н.

Влияние полиорганной патологии 
на биологический возраст пациентов 
мужского и женского пола разного 
календарного возраста

Проняева В. Е., Линькова Н. С., 
Трофимова С. В., Дьяконов М. М.

Молекулярно-клеточные механизмы 
патологии сетчатки у людей различного 
возраста

Трофимова С. В., Горбунов А. В., 
Проняева В. Е., Дьяконов М. М.

Роль мелатонина в развитии 
патологии сетчатки у пациентов 
старшей возрастной группы

Ермаченков М. Н., Гуляев А. В., Арутюнян А. В., 
Милютина Ю. П., Анисимов В. Н.

Возрастные изменения экскреции 
6-сульфатоксимелатонина у больных 
раком желудка и у больных раком 
толстой кишки

Овсепян Л. М., Казарян Г. С., 
Акопджанян А. А., Львов М. В.

Возрастзависимые изменения содержания 
фосфолипидов и нейтральных липидов 
при старении

Коркушко О. В., Иванов Л. А., Шатило В. Б.

Оcобенности тканевого кислородного 
обмена и окислительных процессов 
у долгожителей

Mjakotnykh V. S.

Some problems of modern gerontology 
and geriatrics in the Russian Federation: 
the sight of the clinical physician

Baranovsky A. Yu., Protopopova O. B., 
Khurcilava O. G.

Gerontodietology

Kozina L. S., Borzova I. V., Arutiunov V. A., 
Ryzhak G. A.

The role of oxidative stress in skin aging

Fedorets V. N., Dulsky V. A., Mozerova E. M., 
Kozlov K. L., Titkov Yu. S. 

All-cause mortality among men of elderly 
and senile age depending on day of week, 
a season and changing to daylight saving 
time for a 13-year period

Gavrilov I. V., Meshchaninov V. N.

Infl uence of polyorgan pathology 
on the biological age of male and female 
patients of different calendar age

Pronyaeva V. E., Linkova N. S., Trofi mova S. V., 
Diakonov M. M.

Molecular-cellular mechanisms of retina patho-
logy development in people of various age

Trofi mova S. V., Gorbunov A. V., Pronyaeva V. E., 
Diakonov М. М.

The role of melatonin in progress of pathology 
of a retina in patients of senior age group

Ermachenkov M. N., Guliaev A. V., Arutjunyan A. V., 
Milyutina Ju. P., Anisimov V. N.

Age-related changes of 6-sulphatoxymelato-
nin excretion in stomach and colorectal cancer 
patients

Hovsepyan L. M., Kazaryan G. S., 
Hakopjanyan A. A., Lvov M. W.

Age-dependent changes in phospholipid content 
and neutral lipid contents in aging

Korkushko O. V., Ivanov L. A., Shatilo V. B.

Tissue oxygen exchange and oxidative proces-
ses in long-livers: age peculiarities

197

205

217

223

228

232

239

244

250

255



УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2012 • Т. 25 • № 2

Литвиненко И. В., Халимов Р. Р., Труфанов А. Г., 
Красаков И. В., Хаймов Д. А.

Новые возможности коррекции 
нарушений ходьбы на поздних стадиях 
болезни Паркинсона

Кудрина П. И., Арьев А. Л., Овсянникова Н. А.

Дисциркуляторная энцефалопатия 
у пожилых Республики Саха (Якутия)

Ботерашвили Д. И., Есаян А. М., 
Румянцев А. Ш., Советкина Н. В.

Комбинированная терапия мембранозно-
пролиферативного гломерулонефрита 
у лиц старших возрастных групп

Куницкая Н. А., Андрианова М. А.

Возможности фармакологической 
коррекции артериальной гипертензии 
у пациентов пожилого возраста с подагрой

Кудрина П. И., Арьев А. Л., Титков Ю. С. 

Депрессивные расстройства при сосудистых 
заболеваниях головного мозга у пациентов 
пожилого и старческого возраста

Беспалов В. Г., Александров В. А., Семёнов А. Л., 
Кованько Е. Г., Иванов С. Д.

Сравнительные эффекты дифторметилор-
нитина и настойки корня элеутерококка 
на радиационный канцерогенез 
и продолжительность жизни у крыс

Каледин А. Л., Кочанов И. Н., Архаров И. В., 
Имран С. М., Костина И. С., Козлов К. Л.

Влияние реканализации хронической 
окклюзии передней межжелудочковой 
артерии на явления сердечной недоста-
точности у больных пожилого возраста

Введенская Е. С., Кобзева Л. Ф., 
Введенская И. И.

К вопросу о необходимости совершенство-
вания организации медицинской помощи 
населению старше трудоспособного возраста 
(на примере Нижегородской области)

Баллюзек М. Ф., Александрова Л. Н., 
Семёнова И. Г.

Возрастные особенности течения 
фибрил ляции предсердий 
и определяющие их факторы

Белов В. Г., Куштан Т. Ю., Яковлева Н. В., 
Силина В. И., Телепнёв Н. А., Парфёнов Ю. А., 
Яковлев Г. М.

Психофизиологические особенности 
врачей-стоматологов 50–65 лет 
с гипертонической болезнью

Litvinenko I. V., Khalimov R. R., Trufanov A. G., 
Krasakov I. V., Haimov D. A.

New approach to gait disorders therapy 
in late stages of Parkinson’s disease

Kudrina P. I., Ariev A. L., Ovsyannikova N. A.

Discurculatory encephalopathy at the elderly 
Republics Sakhas (Yakutia)

Boterashvili D. I., Esayan A. M., Rumyantsev A. Sh., 
Sovetkina N. V.

Combined therapy of membranoproliferative 
glomerulonephritis in older patients

Kunitskaya N. A., Andrianova M. A.

Possibilities of pharmacological correction 
of the arterial hypertension in elderly patients 
with gout

Kudrina P. I., Ariev A. L., Titkov Yu. S.

Depressive frustration at vascular diseases 
of a brain in patients of elderly and senile age

Bespalov V. G., Alexandrov V. A., Semenov A. L., 
Kovanko E. G., Ivanov S. D.

Comparative effects of difl uoromethylornithine 
and tincture of Siberian ginseng root on radiation 
carcinogenesis and life span in rats

Kaledin A. L., Kochanov I. N., Arharov I. V., 

Imran S. M., Kostina I. S., Kozlov K. L.

Infl uence of recanalization of chronic total 
occlusion of the left anterior descending artery 
on heart failure in elderly patients

Vvedenskaya E. S., Kobzeva L. F., 
Vvedenskaya I. I.

On the issue of improving health care 
organisation for retirement age population 
(the Nizhny Novgorod experience)

Ballyuzek M. F., Alexandrova L. N., Semenova I. G.

Age-related peculiarities and determinating 
factors of atrial fi brillation

Belov V. G., Kushtan T. Yu., Yakovleva N. V., 
Silina V. I., Telepnev N. A., Parfyonov Yu. A., 
Yakovlev G. M.

Psycho-physiological peculiarities of stomatolo-
gists aged 50–65 with essential hypertension

267

275

280

285

290

293

301

305

311

317



УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2012 • Т. 25 • № 2

Белов В. Г., Куштан Т. Ю., Яковлева Н. В., 
Силина В. И., Телепнёв Н. А., Парфёнов Ю. А., 
Яковлев Г. М.

Особенности профессионального выгора-
ния врачей анестезиологов-реаниматологов 
в разных возрастных периодах

Баев В. М., Козлов Д. Б.

Когнитивные нарушения у пожилых 
пациентов с острой гипертензионной 
энцефалопатией

Зырина Г. В.

Сравнительная характеристика психических 
нарушений при хроническом лейкозе 
и дисциркуляторной энцефалопатии 
у больных пожилого и старческого возраста

Кательницкий И. И.

Возможности оперативного лечения 
гериат рических больных при критической 
ишемии нижних конечностей

Прокопенко Н. А.

Пенсионная реформа и потенциальная 
возможность занятости пожилого населения 
на Украине

Шмелёва О. О., Арьев А. Л., Шарипова М. М.

Взаимосвязь внутренней картины болезни 
и ценностных ориентаций у пожилых больных 
сахарным диабетом 2-го типа

Рыжак А. П., Кузник Б. И., Рутковская В. Н., 
Рыжак Г. А., Титков Ю. С.

Антиаритмическое действие природного 
пептидного геропротектора

Чалисова Н. И., Концевая Е. А., Жекалов А. Н., 
Синячкин Д. А.

Влияние сочетаний аминокислот 
на клеточную пролиферацию 
в культуре тканей старых крыс

Belov V. G., Kushtan T. Yu., Yakovleva N. V., 
Silina V. I., Telepnev N. A., Parfyonov Yu. A., 
Yakovlev G. M.

Peculiarities of professional burnout 
of anae sthetists-experts in resuscitation 
in various age periods

Baev V. M., Kozlov D. B.

Cognitive impairment in elderly patients 
with acute hypertensive encephalopathy

Zyrina G. V.

Comparative analysis of mood disturbances 
among elderly with chronic leukemia 
and dyscirculatory encephalopathy

Katelnitskiy I. I.

Possibility of operative treatment of geriatric 
patients with critical lower limb ischemia

Prokopenko N. A.

Pension reform and potential occupation 
of elderly population at Ukraine

Shmeleva O. O., Ariev A. L., Sharipova M. M.

Interrelation of the internal picture of illness 
and valuable orientations in elderly patients 
with the type II diabetes

Ryzhak A. P., Kuznik B. I., Rutkovskaya V. N., 
Ryzhak G. A., Titkov Yu. S.

The natural peptide geroprotector 
antiarhythmic action

Chalisova N. I., Kontsevaya E. A., Zhekalov A. N., 
Sinyachkin D. А.

The effect of the amino acid combinations 
on cell proliferation in tissue cultures 
in old rats

323

329

334

338

343

351

356

360



В данном журнале публикуются обзоры и оригинальные 
статьи по основным разделам современной геронтологии: 
биологии старения, клинической геронтологии, социальным 
и психологическим аспектам, а также истории геронтологии.

При направлении статьи в редакцию необходимо со-
блюдать следующие правила. 

1.  Статья должна быть напечатана на одной стороне листа с 
двойным интервалом между строками с обычными полями. 
Одновременно необходимо представлять статью на диске 
CD-R/CD-RW, набранную в любом текстовом редак торе. 

2.  Размер статьи не должен превышать 12 страниц, вклю чая 
список литературы и резюме, обзоров — 20 страниц. Объ-
ем обзорных и общетеоретических статей согласовыва-
ется с редакцией журнала. Формат текста: шрифт Times 
New Roman, кегль 12, интервал 1,5. Указатель литературы 
к ста тьям не должен превышать 1/10—

1/8 объема статьи. 
В пере довых статьях и обзорах цитируется не более 70 ис-
точников. 

3.  В тексте статьи и списке литературы не должны упо-
минаться неопубликованные работы, учебники, 
авторефера ты диссертаций и тезисы конференций мест-
ного значения. Библиография, как правило, должна содер-
жать литературу преимущественно за последние 7 лет. 

4.  На первой странице должны быть: 1) инициалы и фами-
лии авторов; 2) название статьи; 3) название учреждения, 
ко торое представляет автор(ы); 4) город, где находится 
учреж дение. В конце статьи — обязательно собственно-
ручная подпись каждого автора и полностью имя, отче-
ство, точный почтовый адрес, телефон, адрес электронной 
почты. 

5.  Изложение должно быть ясным, сжатым, без длинных 
исторических введений и повторений. 
При представлении в печать научных эксперименталь-
ных работ авторы должны, руководствуясь «Правилами 
прове дения работ с использованием экспериментальных 
живот ных», указывать вид, количество использован-
ных животных, применявшиеся методы обезболивания и 
умерщвления жи вотных. Работы, в которых вышеупомяну-
тые данные не при водятся, а также работы, при выпол-
нении которых болезнен ные процедуры проводились без 
анестезии, к публикации не принимаются. 

6.  Статья должна быть тщательным образом проверена ав-
тором: химические формулы, таблицы, дозировки, цитаты 
визируются автором на полях. В сноске указывают источ-
ник цитаты: наименование публикации, издание, год, том, 
вы пуск, страница. Корректура авторам не высылается, а 
вся дальнейшая сверка проводится по авторскому ориги-
налу. 

7.  Количество иллюстративного материала (фотографии, ри-
сунки, чертежи, диаграммы) должно быть минимальным. 
Фотографии должны быть контрастными, рисунки — 
четкими; диаграммы, выполненные в Excel и внедрен-
ные в Word, — позволять дальнейшее редактирование. 
В подписях к микрофотографиям указывают увеличение, 
метод окраски (или импрегнации) препарата. Если рису-
нок дан в виде монтажа, фрагменты которого обозначены 
буква ми, обязательно должна быть общая подпись к нему 
и пояс нения к отдельным фрагментам. Место, где в тексте 
должен быть помещен рисунок, следует отметить квадра-
том в левом поле; в квадрате ставится номер рисунка. 

8.  Таблицы должны быть построены наглядно, озаглавле ны 
и пронумерованы. Заголовки таблиц и их номера должны 
точно соответствовать ссылкам в тексте.

9.  Сокращения слов, имен, названий (кроме общеприня тых 
сокращений, мер, физических, химических и математи-
ческих величин и терминов) не допускаются. Меры дают-
ся по системе СИ. 

10.  Фамилии отечественных авторов в тексте пишут обя-
зательно с инициалами, фамилии иностранных авторов 
в тексте должны быть написаны только в иностранной 
транс крипции, в квадратных скобках пишутся не фами-
лии цитиру емых авторов и год публикации, а соответству-
ющие номера по списку литературы. 

11.  В соответствии с ГОСТом 7.1-84, список литературы дол-
жен быть оформлен следующим образом: 
а) источники располагают в алфавитном порядке авто-
ров (сначала работы отечественных авторов, затем — 
ино странных). Работы отечественных авторов, опублико-
ванные на иностранных языках, помещают среди работ 
иностранных авторов, а работы иностранных авторов, 
опубликованные на русском языке, — среди работ отече-
ственных авторов; 
б) если цитируется несколько работ одного автора, их 
нужно располагать в хронологическом порядке; 
в) в статьях, написанных более чем четырьмя авторами, 
указывают фамилии первых трех из них, а далее ставится 
«и др.». При четырех авторах указывают всех; 
г) для периодических и продолжающихся изданий необхо-
димо указать: автора(ов), полное название статьи, две 
косые линейки (//), источник в стандартном сокращении, 
место из дания, год, том (при необходимости), номер (вы-
пуск), стра ницы (обозначаются буквой С.) от и до; все эле-
менты выход ных данных отделяют друг от друга точкой; 
д) в ссылке на монографию или сборники необходимо 
указать название публикации, номер издания (если он 
есть), место и год издания; 
е) в монографиях иностранных авторов, изданных на рус-
ском языке, после названия книги через знак «:» (двоето-
чие) указывают, с какого языка сделан перевод; 
ж) если заглавие источника состоит из нескольких пред-
ложений, все они разделяются знаком «:» (двоеточие); 
з) в монографиях и сборниках при наличии двух мест из-
дания приводят оба и отделяют их друг от друг точкой 
с за пятой (М.; Л.); 
и) общее количество страниц не указывают. 

12.  К статье должно быть приложено краткое резюме, от-
ражающее основное содержание работы, размером не 
бо лее половины страницы на русском и английском 
языках. Фамилии авторов, название статьи и учреждений 
даются также на двух языках. Резюме статьи с выносом 
ключевых слов должно быть помещено непосредственно 
перед тек стом статьи после указания учреждения, кото-
рое представ ляют авторы.

13.  Редакция оставляет за собой право сокращения и ре-
дактирования присланных статей, а также, с согласия 
автора, помещения статей в виде рефератов или аннота-
ций. Для свя зи с авторами редакция использует элек-
тронную почту. 

14.  Направление в редакцию работ, которые уже напеча таны 
или посланы для напечатания в других изданиях, не до-
пускается. 

15.  Рукописи, оформленные не в соответствии с указан ными 
правилами, возвращаются авторам без рассмотрения. 
Оттиски высылаются авторам по электронной почте 
в фор мате pdf.

Статьи направлять главному редактору по адресу: 
197758 Санкт-Петербург, Песочный-2, НИИ онкологии 
им. Н. Н. Петрова, проф. В.Н. Анисимову

ПРАВИЛА  ДЛЯ  АВТОРОВ

Невыполнение этих требований удлиняет допечатную подготовку текста 
и ухудшает качество издания.



195

СОКРАЩЕНИЯ 
И УСЛОВНЫЕ ОБОЗНАЧЕНИЯ ТЕРМИНОВ

АД —  артериальное давление

АДФ —  аденозиндифосфорная кислота 
(аденозиндифосфат)

АКТГ —  адренокортикотропный гормон

АЛТ —  аланинаминотрансфераза

АМФ —  аденозинмонофосфорная кислота 
(аденозинмонофосфат)

АПФ —  ангиотензинпревращающий 
фермент

АСТ —  аспартатаминотрансфераза

АТФ —  аденозинтрифосфорная кислота 
(аденозинтрифосфат)

АФК —  активные формы кислорода

БАД —  биологически активная добавка

ГАМК —  гамма-аминомасляная кислота

ДАД —  диастолическое артериальное 
давление

ДВС —  диссеминированное 
внутрисосудис тое свертывание

ДНК —  дезоксирибонуклеиновая кислота

ДОФА —  диоксифенилаланин

ЕД —  единица действия антибиотиков, 
гормонов, ферментов, витаминов

ЖЁЛ —  жизненная ёмкость лёгких

ЖКТ —  желудочно-кишечный тракт

ИБС —  ишемическая болезнь сердца

ИВЛ —  искусственная вентиляция лёгких

КТ —  компьютерная томография

ЛДГ —  лактатдегидрогеназа

ЛПВП —  липопротеиды высокой 
плотности

ЛПНП —  липопротеиды низкой плотности

ЛПОНП —  липопротеиды очень низкой 
плотности

ЛТГ —  лютеотропный гормон

МДА —  малоновый диальдегид

МЕ —  международная единица 
(вакцины, сыворотки)

МНО —  международное нормализованное 
отношение

МРТ —  магнитно-резонансная 
томография

ОРВИ —  острая респираторно-вирусная 
инфекция

ОЦК —  объём циркулирующей крови

ПОЛ —  перекисное окисление липидов

ПТГ —  паратиреоидный гормон 
(паратгормон)

ПТИ —  протромбиновый индекс

ПЦР —  полимеразная цепная реакция

РНК —  рибонуклеиновая кислота

РФА —  рентгенофлюоресцентный анализ

САД —  систолическое артериальное 
давление

СОД —  супероксиддисмутаза

СОЭ —  скорость оседания эритроцитов

ССВГ —  синдром системной воспалитель-
ной реакции

СТГ —  соматотропный гормон

ТСХ —  тонкослойная хроматография

ТТГ —  тиреотропный гормон

ТЭЛА —  тромбоэмболия лёгочной артерии

УЗДГ —  ультразвуковое допплеросоно-
графическое исследование 
сосудов головного мозга

УЗИ —  ультразвуковое исследование

ФК —  функциональный класс 
(по классификации NYHA)

ФСГ —  фолликулостимулирующий 
гормон

цАМФ —  циклический аденозинмоно-
фосфат

ЦИК —  циркулирующие иммунные 
комплексы

ЦНС —  центральная нервная система

ЧСС —  частота сердечных сокращений

ЭДТА —  этилендиаминтетраацетат

ЭКГ —  электрокардиограмма

ЭРГ —  электроретинограмма

эхо-КГ —  эхокардиографическое 
исследование

ЭЭГ —  электроэнцефалография

мес —  месяц

мин —  минута
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млн —  миллион

млрд —  миллиард

мм рт. ст. —  миллиметр ртутного столба

нед —  неделя

с —  секунда

с. —  страница

сут —  сутки

тыс. —  тысяча

уд/мин —  ударов в минуту

ч —  час

Ig —  иммуноглобулины [5 классов: 
IgA, IgD, IgE, IgG, IgM]

IL —  интерлейкин

M±m —  доверительный интервал

NYHA —  Нью-Йоркская ассоциация 
кардиологов

pH —  водородный показатель

PCNA —  ядерный антиген пролифери-
рующих клеток

TNF-α —  фактор некроза опухоли α

TNM —  Международная онкологическая 
классификация (при обозначении 
стадий цифры пишутся на уровне 
строки: T3N1M0)

Обычные аминокислоты, 
входящие в состав белков:

аланин —  Ala

аргинин —  Arg

аспаргин —  Asn

аспарагиновая кислота —  Asp

валин —  Val

гистидин — His 

глицин —  Gly

глутамин —  Gln

глутаминовая кислота —  Glu

изолейцин —  Ile

лейцин —  Leu

лизин —  Lys

метионин —  Met 

пролин —  Pro

серин —  Ser

тирозин —  Tyr

треонин —  Thr

триптофан —  Trp

фенилаланин —  Phe

цистеин —  Cys
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В предлагаемой статье освещены некоторые 
проблемы современной российской геронтологии 
и гериатрии глазами ученого-клинициста, имею-
щего многолетний опыт работы в данной области. 
Определенной критике подвергнуты образователь-
ные, научные, практические аспекты геронтологии 
и те стереотипы понимания проблем пожилых, ко-
торые складывались годами, десятилетиями, но в 
современном мире уже не совсем соответствуют 
сегодняшней реальности. Предлагается преоб-
разовать саму идеологию важнейших направле-
ний геронтологии, поставив во главу угла идеи 
не продления жизни как таковой и проведения, 
в основном, мер по уходу за тяжело больными, а 
улучшения качества жизни, профилактики и лече-
ния множества заболеваний, ассоциированных с 
возрастом, преодоления сложившейся практики 
отношения к представителям пожилого и старче-
ского возраста как к лицам зависимым и требую-
щим постоянной помощи. Автор призывает органы 
управления здравоохранением пересмотреть су-
ществующие уже много лет и не отвечающие со-
временным требованиям нормы гериатрической 
помощи в условиях поликлиники и стационара и 
сделать более понятными и востребованными об-
ществом возможности и достижения геронтологи-
ческой науки.

Ключевые слова: геронтология, гериатрия, проб-
лемы, современность, преобразования

К написанию данной статьи автора побудило 

отсутствие единых воззрений на значение и место 

геронтологии — как самостоятельной научной дис-

циплины и гериатрии — как самостоятельного раз-

дела практической медицины. Действительно, как 

в обществе, так и в медицине (как части общества) 

существуют полярно противоположные мнения о 

геронтологических, гериатрических проблемах. И 

эти мнения во многом зависят не только от научно-

практических разработок, вовлеченности ведущих 

специалистов-геронтологов, гериатров в проблему, 

но и, в первую очередь, от исторических аспектов и 

принятых норм морали.

Действительно, в современном обществе, 

имеющем, в первую очередь, лозунг «Дорогу — 

молодым!», преобладает крайний негативизм в 

отношении пожилых и стареющих людей. И дан-

ный негативизм во многом усиливается средства-

ми массовой информации. Конечно, не прямо, а 

подспудно (в сериалах, фильмах и др.) вливается 

в подсознание молодежи мнение о пожилых как о 

косной, консервативной, простите, «твердолобой» 

части общества, закрытой для преобразований, от-

вергающей инновации. Подавляющая часть моло-

дых людей воспринимает пожилых и стариков как 

«отработанный материал», создающий, зачастую, 

им, молодым, препятствия для продвижения по 

карьерной лестнице, к более значимым материаль-

ным благам.

Проведенные нами опросы среди студентов 

медицинского вуза свидетельствуют о том, что 

93,4 % опрошенных воспринимают пожилой воз-

раст как период резкого падения физических, ин-

теллектуальных и, что греха таить, сексуальных 

возможностей. При этом даже факты присуждения 

Нобелевских премий представителям пожилого и 

старческого возраста воспринимаются значитель-

ной частью молодежи в качестве некоего анахро-

низма; звучат вызывающие смех аудитории фразы 

типа: «Собрались старички на совет пенсионеров 

похвалить и поддержать друг друга». Но когда 

приводятся примеры успешных людей старше-

го возраста, любимых и уважаемых профессоров, 

на лицах обучаемых внезапно появляется мысль, 

граничащая с сомнением… Интересно, что среди 

врачей-курсантов факультета повышения квали-

фикации, стажированных врачей, иногда не более 

молодых, чем их пациенты, бытует то же негатив-

ное мнение о представителях пожилого и старче-

ского возраста. Да, в определенной степени — это 

медицинская деформация личности, когда мы ви-
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дим только больных, только страдающих, часто не 

вполне полноценных психически лиц, а остальные, 

нередко практически здоровые, попросту выпада-

ют из нашего поля зрения. Но виновато в данной 

ситуации во многом именно общество, определив-

шее пожилой возраст как возраст «плохой адапта-

ции» и стереотипы восприятия пожилых и стари-

ков в современном социуме, культуре следующим 

образом: все одинаковы, бедны, нездоровы, под-

вержены депрессии, одиноки, слабоумны. Исходя 

из этого, люди старшего поколения нередко вос-

принимаются как обуза для окружающих, кото-

рые не могут функционировать в обществе и даже 

иногда нуждаются в изоляции. И при этом мало 

кто из ныне молодых задумывается над тем, что 

… когда-то то же самое могут сказать и о нем, и 

именно он или она станут предметом неуважения и 

даже насмешек, — это нормально для юношеского 

максимализма, но ненормально для врача любого 

возраста.

Тем не менее, продолжают действовать пресло-

вутые приказы и статистические отчеты, принятые 

в Российской Федерации и еще более подчерки-

вающие неравенство по возрастному признаку. 

Показатели летальности, например, продолжают 

представлять отдельно в отношении лиц «рабо-

тоспособного» и «неработоспособного» возраста, 

хотя представители последнего очень часто про-

должают трудиться в полную силу. Смешиваются, 

таким образом, понятия медицинского, врачебно-

го, социального и бытового уровней. А подобного 

быть не должно, нельзя при лечении больных лю-

бого возраста опускаться до уровня чисто бытовых 

понятий этого вопроса.

И здесь во многом повинна не система об-

разования как таковая, а система общественных 

ценностей данного образования, в том числе ме-

дицинского, с ее устоявшимися взглядами на по-

жилых как на контингент постоянно болеющий и 

требующий повышенного внимания, благодарно-

сти и помощи родственников и общества в целом. 

Но современный ритм жизни зачастую просто не 

оставляет времени на осуществление этих функ-

ций, рождается некое раздражение по отношению 

к тем представителям пожилого и старческого воз-

раста, которые требуют постоянной помощи и вни-

мания, и постепенно это раздражение экстраполи-

руется на всех пожилых, которые воспринимаются 

как «помеха» свободной и успешной жизни. И, на 

мой взгляд, в этом в значительной степени повинна 

не только наша система образования, но и воспи-

тания, которая чуть ли не с пеленок внедряет в со-

знание растущего человека мысль о том, что пожи-

лой человек — обязательно слабый и нуждается в 

помощи. Вспомним образ знаменитого тимуровца, 

с «легкой руки» А. Гайдара ставшего советским об-

разцом отношения к «немощным» пожилым. И все 

это несмотря на то, что уже и в космос летают люди 

далеко не молодого возраста, и на сцене, киноэкра-

не мы видим прекрасно двигающихся актеров, ко-

торым уже за 80 и даже за 90 лет, и в социальных 

сетях Интернета чаще и чаще появляются люди 

преклонного возраста, а за рубежом влюбленные 

парочки в возрасте далеко за… — не редкость. 

Мы прекрасно знаем, что подавляющее большин-

ство лиц пенсионного возраста продолжают рабо-

тать в полную силу и приносить неоценимую поль-

зу обществу. Бич стариков — деменция — лишь 

к 85 годам серьезно поражает их, и только 25 %, 

не более [9], тогда как у 75 % населения того же 

возраста этой проблемы не возникает, но они могут 

годами страдать мягко протекающей дисциркуля-

торной энцефалопатией, прекрасно поддающейся 

современным методам лечения [2, 9].

Нужно незамедлительно подумать о том, что-

бы «развернуть» идеологию нашего воспитания и 

образования на 180 градусов буквально с самого 

раннего детского возраста и перестать воспиты-

вать в людях отношение к пожилым как к зависи-

мым, даже убогим, постоянно требующим помощи. 

К уважаемым — да! Но не к зависимым и убогим. 

Действительно, обучение хотя бы основам геронто-

логии, гериатрии представляется очень важным, и 

не только для медицинских, социальных работни-

ков, психологов, но и для других специалистов, так 

или иначе сталкивающихся с проблемами пожилых 

или ускоренно стареющих лиц. И очень важно в 

данной системе обучения разделить бытовую и 

профессиональную составляющие.

Теперь о геронтологии как о науке. Создается 

впечатление, что данная область отнюдь не яв-

ляется самостоятельной, как, например, химия, 

физика, филология, психология, медицина или их 

отдельные направления. Речь идет, скорее, о со-

вершенно неадекватном для современных научно-

практических технологий «смешении» гигантского 

числа множества наук и научных направлений, 

которые, зачастую, не воспринимаются предста-

вителем того или иного более или менее «узкого» 

научного направления в качестве интегрированно-

го симбиоза, называемого геронтологией, то есть 

наукой о старении в ее изначальном понимании. И 

в значительной степени в этом повинны средства 

массовой информации, которые позиционируют 
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те или иные достижения современной геронтоло-

гии, чаще всего, лишь с двух точек зрения — жить 

как можно дольше и выглядеть как можно лучше и 

моложе. Но при этом забываются две вещи: кос-

метология — это, отнюдь, не омоложение орга-

низма, а продолжительность жизни — не синоним 

ее активности и качества. И подобное положение 

дел очень часто вызывает снисходительную улыб-

ку представителей более конкретных и понятных, 

в том числе обывателю, направлений современной 

науки. Вероятно, это связано также и с тем, что, 

несмотря на развитие геронтологии, продолжи-

тельность активной человеческой жизни «застыла» 

на известном всем пределе и средних показателях, 

а легенды о гигантской длительности земного су-

ществования библейских персонажей остаются ле-

гендами, в правдивость которых хочется верить, но 

прямых доказательств таковой, к сожалению, нет. 

С другой стороны, все прекрасно понимают, что 

процессы старения и болезни, ассоциированные с 

ним, неразрывны, по крайней мере в человеческой 

популяции, а именно она, в конечном счете, являет-

ся «точкой приложения» геронтологии как науки.

И вот именно эта связь — старения и заболе-

ваемости — является точкой отсчета, наиболее по-

нятной как медику, так и любому более или менее 

образованному человеку, части геронтологии как 

науки. Отсюда — огромный блок медицинских 

научных дисциплин, как клинического, так и тео-

ретического направлений, тесно связанных и взаи-

модействующих с геронтологией, а по существу, 

являющихся ее составной частью. Именно здесь, 

пожалуй, заложено то рациональное и всем по-

нятное «зерно» геронтологической науки, которое 

требует пристального внимания и развития — по-

пытка разрыва или хотя бы ослабления губитель-

ных для человеческой жизни и прямо коррели-

рующих между собой двух процессов — старения 

и накопления патологических процессов. Нужно 

наконец-то отчетливо понять, что не только старе-

ние приводит к развитию множества заболеваний, 

с которыми трудно бороться, но и любое заболева-

ние так или иначе способствует ускорению процес-

са старения [5, 6].

И если мы, как геронтологи, хотим заявить о 

себе как о представителях самостоятельной от-

расли науки, то именно названный аспект должен 

оставаться приоритетным. Именно геронтолог 

должен являться тем интегративным, широко об-

разованным, эрудированным во многих отраслях 

медицины (и не только медицины) специалистом, 

который, в отличие от «узких» профессионалов, 

может представить единую концепцию развития 

полипатологии у того или иного пациента, выстро-

ить модель прогноза и помочь в решении не такти-

ческих, а стратегических вопросов лечения и про-

филактики.

Сегодня данная концепция сплошь и рядом 

подменяется описанием особенностей развития 

того или иного заболевания у представителей по-

жилого и старческого возраста, но данное забо-

левание все равно при этом остается в сфере ком-

петенции «узкого» специалиста — кардиолога, 

невролога, хирурга и т. д. Отсюда — частое от-

ношение к геронтологу, гериатру как к «лишнему 

звену», а к науке геронтологии — как к чему-то 

неконкретному и даже бесполезному.

Думается, что будущее геронтологии — дей-

ствительно в интеграции многих медицинских и не-

медицинских направлений. При этом должна быть 

изменена сама основополагающая, концептуальная 

цель геронтологической науки — не просто борьба 

со старением (причем, непонятно в каких, посто-

янно меняющихся, формах), а профилактика и ле-

чение множественной патологии, которая приводит 

к процессу патологического, ускоренного старения, 

свойственному именно человеческой популяции. 

Для медицинской общественности, да и для каж-

дого отдельного человека, такая постановка вопро-

са окажется более понятной и будет уже воспри-

ниматься без иронии, недоверия и даже насмешек, 

что нередко имеет место сейчас.

Можно, конечно, возразить по многим пунк там. 

Например, в плане экспериментов на жи вот ных, 

на клеточном материале, в плане хими ко- биоло-

гических, физико-биологических, ма те матических, 

наконец, концепций и моделей ста ре ния. Но кто 

сказал, что от этих составляющих «боль шой» ге-

ронтологии нужно отказываться? Так или иначе, 

все результаты подобного рода исследований име-

ют одну цель — продление человеческой жизни 

при повышении ее активности и качества в любом 

возрасте. А это, в свою очередь, неразрывно связа-

но с профилактикой и лечением накапливаю щихся 

с течением времени заболеваний.

Другое возражение может касаться психоло-

гических и социальных аспектов геронтологии как 

науки. Да, эти аспекты, на первый взгляд, не укла-

дываются в преимущественно медицинскую, кли-

ническую модель. Но ведь давно известно, что та-

кие социальные и психологические потрясения, как 

боевые действия, террористические акты, техно-

генные и природные катастрофы через известные 

механизмы стресса, в конечном счете, приводят 
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как к ускоренному старению, так и к связанному 

с последним накоплению заболеваний, но уже не 

в пожилом, старческом, а в более молодом кален-

дарном возрасте пострадавших [4, 7]. То же самое 

можно сказать о бедности, об экономических кри-

зисах и других негативных для большинства насе-

ления ситуациях. Другими словами, от проблем — 

к болезням, от болезней — к старости. Хотя две 

последние составляющие представленной формулы 

периодически можно менять местами. Но, так или 

иначе, мы приходим к медицине, к проблемам диа-

гностики, лечения, профилактики, прогноза. 

Отдельно хотелось бы поговорить о практи-

ческой стороне гериатрии как одной из медицин-

ских специальностей, в том числе и о практическом 

приложении, использовании тех знаний, кото-

рые представляет нам современная геронтология. 

Именно этот аспект, скорее всего, наиболее пол-

но должен быть представлен как в практическом 

здравоохранении, так и в социальных институтах 

власти и общества. Но на самом деле все обстоит 

не так радужно, как хотелось бы, и даже как было 

бы необходимо, наверное.

До сих пор сохранено пресловутое положение о 

том, что в системе амбулаторно-поликлинической 

помощи один гериатрический кабинет поликлиники 

выделяется на район обслуживания с численностью 

взрослого населения не менее 100 тыс. человек [1]. 

На практике это означает одно — такой специа-

лист не нужен, и их в обычных районных поликли-

никах просто нет.

В значительной степени проблема может быть 

решена на основе внедрения в практику известных 

методических рекомендаций по организации гериа-

трической службы в Санкт-Петербурге [1]. Здесь 

мы уже видим иные нормативы, предусматри-

вающие развертывание гериатрических медико-

социальных отделений поликлиник при числен-

ности населения старшего возраста свыше 10 тыс. 

человек. Несколько ставок врачей-гериатров вы-

деляется в системе госпиталей для ветеранов войн, 

в редких гериатрических отделениях стационаров, 

в частности психиатрических больниц, иногда в 

хосписах. И это при том условии, что числен-

ность населения пожилого и старческого возраста в 

Российской Федерации составляет на сегодня око-

ло 20 %, а свыше половины постоянных пациентов 

районных поликлиник — именно эти люди.

Закономерно возникает вопрос об усиле-

нии гериатрической службы именно на уровне 

амбулаторно-поликлинического звена медицин-

ской помощи. Но на деле попытки каких-либо 

существенных преобразований в этой области вы-

зывают, скорее, не возражения, а непонимание. 

Подавляющее большинство участковых врачей 

считают, что введение в штатное расписание по-

ликлиник специалистов-гериатров автоматически 

избавит их от необходимости сложной и, часто, 

неблагодарной работы с пациентами пожилого и 

старческого возраста, «наконец-то будет, куда их 

направить». И это при том, что предлагаемые нор-

мы амбулаторного приема гериатром первичного 

больного — 40 мин, повторного — 30 мин [1].

Более того, при попытках введения должности 

внештатного главного гериатра Свердловской об-

ласти когда-то прозвучала фраза примерно такого 

содержания: «В обязанности главного гериатра, в 

основном, будет входить разбор жалоб, поступаю-

щих от населения преклонного возраста». Вполне 

понятно, что как позиция представителей участ-

ковой службы, так и чиновничества от здравоох-

ранения не вызывает восторга у специалистов, 

хорошо разбирающихся в вопросах гериатрии и 

подготовленных по данной специальности. Дело 

заканчивается отказом работать по специальности 

гериатра большинства врачей и отказом же по-

лучать эту врачебную специальность в качестве 

основной. И это понятно, так как при выделении 

ставки гериатра в любой районной поликлинике 

минимум половина потока больных амбулаторно-

поликлинического звена хлынет именно в кабинет 

этого специалиста, а половину просьб и жалоб, по-

ступающих в органы управления здравоохранения, 

будет разбирать главный специалист-гериатр, и, 

что очень важно, — внештатный, а это означает, 

что у него нет аппарата, материальных ресурсов, 

нет возможности «продавить» социальную по-

мощь, госпитализировать, определить в дом инва-

лидов и др. И все это — за одну зарплату. Абсурд 

ситуации налицо.

Конечно, можно резонно возразить: гериатр 

должен интегрировать и координировать усилия 

врачей разных специальностей по оказанию по-

мощи представителям пожилого и старческого воз-

раста, а не оказывать эту помощь во всех случаях. 

Да, это так. Существует даже предложение, что на 

прием к гериатру должны направляться лица по-

жилого и старческого возраста, имеющие одновре-

менно два заболевания и более в стадии обострения 

[1]. Но знают об этом только гериатры и только на 

уровне специалистов высокого ранга, в основном 

работников соответствующих кафедр медицинских 

вузов, гериатрических центров и НИИ. Никаких 

регламентирующих указов, положений, единых для 
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всей страны, на этот счет не существует, в отличие, 

например, от педиатрической службы, которая так 

же, как и гериатрическая, выделена по принципу 

возраста, а не нозологии. Поэтому, но нашему мне-

нию, при отсутствии прописанных приказов, четко 

регламентирующих деятельность гериатра и раз-

граничивающих полномочия, выделение сегодня 

должностей гериатров в большинстве поликлиник 

вызовет только неразбериху и конфликтные ситуа-

ции, в которые окажутся втянутыми как врачи, так 

и пациенты.

Где же выход? Выход есть, и он лежит на по-

верхности. Необходима подготовка по вопросам ге-

риатрии всех без исключения врачей-специалистов 

первичного звена, в основном участковых вра-

чей и врачей общей практики. И такой опыт уже 

есть. Только в Свердловской области за 16 лет 

существования сначала курса, а затем кафедры 

гериатрии факультета повышения квалификации 

и профессиональной переподготовки Уральской 

государственной медицинской академии по вопро-

сам гериатрии подготовлено свыше 3 тыс. врачей, 

за последние 5 лет — 1 139 врачей, подавляющее 

число которых — именно специалисты первичного 

звена оказания поликлинической медицинской по-

мощи.

Нам пришлось внести определенные измене-

ния в целый ряд образовательных программ по-

следипломной подготовки, усилив психоневро-

логическую, урологическую, реабилитационную 

и некоторые иные составляющие. При этом мы 

исходили из реальной ситуации, сложившейся в 

Свердловской области в плане оказания медицин-

ской помощи лицам пожилого и старческого воз-

раста. Именно для этой категории лиц оказывается 

очень трудным по целому ряду причин — кадро-

вым, техническим, этическим, психологическим и 

так далее — оказание консультативной помощи 

психиатрами, неврологами, урологами и иными 

«узкими» специалистами в условиях поликлиники, 

в особенности на дому.

Знания, полученные участковыми терапевтами 

в «пограничных» областях, в значительной степени 

улучшили ситуацию, и теперь в необходимых слу-

чаях еще до консультации соответствующего спе-

циалиста пожилой больной может уже проходить 

необходимый комплекс обследований и начинать 

некоторые виды лечения. В принципе, данная схема 

несколько напоминает подготовку и деятельность 

врача общей практики, но в условиях традиционно 

сложившейся в нашей стране системы участковой 

службы мы пока не видим альтернативы нашей си-

стеме подготовки по вопросам гериатрии.

Но ведь пациентами пожилого и старческого 

возраста занимаются отнюдь не только участко-

вые терапевты и врачи общей практики. Поэтому 

хотелось бы дополнительно поставить вопрос о 

специальном образовании по вопросам гериатрии 

врачей других специальностей — неврологов, хи-

рургов, урологов, гинекологов и др. Для этого в 

рамках циклов усовершенствования таких «узких» 

специалистов целесообразно проводить небольшие 

образовательные программы, например продолжи-

тельностью 36 ч, касающиеся общегеронтологи-

ческих, социальных, психологических, общегериа-

трических моментов.

Совершенно отдельно стоит вопрос о стацио-

нарных гериатрических медицинских или медико-

социальных центрах. На сегодня такого рода цен-

тры и сама идея их создания и функционирования 

воспринимается, чаще всего, как попытка нового 

решения вопроса о мерах по уходу и хосписах. По 

существу, речь идет об открытии новых домов для 

престарелых и инвалидов, но с определенного рода 

«медицинским уклоном». Понятие лечения за-

частую заменяется усиленным уходом. При этом 

упускается из виду самое главное в подобного рода 

идее — необходимость оказания самой современ-

ной, высокотехнологичной, квалифицированной, 

специализированной медицинской помощи пред-

ставителям пожилого и старческого возраста и 

лицам с признаками ускоренного, патологического 

старения. Именно здесь видится та «ниша» прак-

тической, клинической геронтологии, гериатрии, 

которая должна развиваться наиболее активно.

Невозможно идти к активному долголетию, к 

геропротекции, опираясь исключительно на уход 

(преимущественно социальный) за больными, ка-

ким бы «продвинутым» он ни был. Да, действи-

тельно существует категория лиц, нуждающихся 

преимущественно в уходе, облегчении страданий 

их последних дней, недель, месяцев жизни. Но 

основная масса пожилых и престарелых, так же 

как и лиц, относящихся к категории ускоренно ста-

реющих, нуждается, в первую очередь, в лечении. 

Опыт подобного подхода в нашей стране суще-

ствует, и существует уже много лет. Речь идет о 

десятках госпиталей для ветеранов войн, в которых 

как раз и сосредоточены силы, необходимые для 

дальнейшего развития клинической геронтологии 

стационарного типа. Именно эти медицинские 

учреждения и должны стать теми гериатрически-

ми медико-социальными центрами, на базе кото-
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рых в дальнейшем можно будет продолжить самые 

смелые научные исследования в области фунда-

ментальной и клинической геронтологии. Именно 

они должны уже сейчас рассматриваться в каче-

стве научно-практических центров послевоенной, 

постстрессовой медицины, в том числе геронто-

логической направленности, о чем уже нами было 

заявлено недавно и вызвало интерес медицинской 

общественности [3].

Действительно, те данные, которые были пред-

ставлены на научно-практической конференции, 

проходившей в Екатеринбурге и посвященной 

70-летию Свердловского областного клиническо-

го психоневрологического госпиталя для ветеранов 

войн, буквально поразили многих [8]. Средний воз-

раст лиц, прооперированных в госпитале за послед-

ние 3–5 лет по поводу заболеваний глаз и опорно-

двигательного аппарата, — 82,5 года. И это при 

условии, что свыше 90 % операций — органоза-

мещающие, эндопротезирующие. Летальность и 

число послеоперационных осложнений при этом 

практически сведены к нулю. Ни в одном лечеб-

ном учреждении страны подобного опыта про-

сто не существует. В госпитале создан научный 

центр современных клеточных технологий, кото-

рый успешно работает в тесном сотрудничестве 

с Уральским отделением Академии медицинских 

наук и Уральской государственной медицинской 

академией. Именно подобного рода учреждения и 

должны стать моделью нового, современного от-

ношения к гериатрии и гериатрическим центрам 

областного и федерального уровней. Именно здесь 

видится слияние научных и практических разрабо-

ток и полигон для проведения клинического этапа 

фундаментальных исследований в геронтологии, а 

без такого этапа любые исследования, даже самые 

передовые, обречены на забвение.

Хотелось бы сказать несколько слов о так на-

зываемых геропротекторных технологиях. Дело в 

том, что сам термин «геропротекция» понимается 

подавляющим большинством населения, в том чис-

ле и медицинскими работниками, как продление 

жизни, увеличение ее продолжительности. Это, не 

без помощи рекламы, средств массовой информа-

ции, создает определенного рода ажиотаж вокруг 

множества вышедших на рынок технологий, в том 

числе фармацевтических препаратов, биологически 

активных добавок и т. п.

Конечно же, большинство людей не доверяет 

слепо активной рекламе о возможности продления 

жизни с помощью какого-либо в той или иной сте-

пени активного в биологическом отношении сред-

ства. Но надежда на такое продление присутству-

ет, так как сама человеческая природа стремится к 

продлению жизни, и с этим мы ничего не можем по-

делать. Это — уже психологический аспект пробле-

мы. Плохо одно — непонимание и незнание фактов 

того, что все предлагаемые технологии продления 

жизни человека никогда не испытывались на самом 

человеке, что все геропротекторы — это, в конеч-

ном счете, средства продления жизни короткожи-

вущих лабораторных животных, не более.

Таким образом, активная пропаганда геропро-

текции в ее современном варианте является, по-

существу, ничем иным, как несанкционированным, 

а значит — незаконным клиническим эксперимен-

том на людях, которые, не понимая создавшейся 

ситуации в целом, слепо доверяются как разработ-

чику якобы геропротекторных технологий, так и их 

активной рекламе. А это — уже на грани юриди-

ческого, правового казуса. Необходима большая 

разъяснительная работа в этом направлении, при-

чем с участием самих участников рынка — произ-

водителей геропротекторных технологий и рекла-

модателей.

Нужно отчетливо представить данные техно-

логии в качестве улучшающих некоторые состав-

ляющие качества жизни — физическую, интел-

лектуальную, сексуальную активность, адаптацию 

к постоянно меняющимся условиям внешней и 

внутренней среды, наконец, внешние данные. Но 

ведь тот же общий оздоровительный эффект мо-

гут создать и регулярные занятия физкультурой, и 

сбалансированная система труда и отдыха, и диета, 

богатая необходимыми витаминами и микроэле-

ментами, например. Может ли все это, в конечном 

счете, привести к увеличению продолжительности 

жизни? Конечно, может. Но уже через активацию 

защитных сил организма, иммунитета, тренирован-

ность, устойчивость к неблагоприятным воздей-

ствиям, снижение риска хронических заболеваний.

И вот как раз это никак не оговаривается в ре-

кламе так называемых геропротекторных средств, 

которые сплошь и рядом позиционируются про-

сто как средства от старения, и только. Человек 

действительно хочет жить долго, но… жить, а не 

просто существовать. В этом-то вся разница. И 

если понимание геропротекторов изменится в сто-

рону улучшения показателей активности, качества 

жизни с их помощью и возможности продления не 

только самой жизни, но активной жизни, это будет 

в значительной степени лучше как для населения, 

так и для медицинской общественности и для про-

изводителей самих геропротекторов.
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В предлагаемой статье освещены, конечно, не 

все проблемы современной геронтологии, их очень 

много. Но хотя бы подняты те вопросы, которые 

часто вызывают непонимание и даже сомнения. 

Разумеется, геронтология — не исключитель-

но медицинская специальность. Но медицинские 

ее аспекты занимают, пожалуй, ведущее место, и 

именно представители медицинской науки наи-

более активно занимаются этими проблемами. 

Образовавшийся сегодня определенного рода раз-

рыв между геронтологией как наукой и обществен-

ным пониманием ее значения, целей, задач, дости-

жений, наконец, необходимо ликвидировать как 

можно скорее. Геронтология не должна оставаться 

непонятой, востребованной только в единичных 

НИИ, научных центрах, в работе конгрессов, 

съездов, конференций и т. д. Геронтология долж-

на «работать» как медицинская специальность — 

востребованная обществом и не оторванная от 

реальности. Пока в нашей стране этого, к сожале-

нию, в полной мере не достигнуто.

Вероятно, назрела необходимость решения 

многих вопросов геронтологии уже не только на 

уровне конференций, симпозиумов, а на уровне 

разработки и внедрения в повседневную практику 

здравоохранения соответствующих приказов и по-

ложений Министерства здравоохранения и соци-

ального развития Российской Федерации. В нашей 

стране, как и во всем цивилизованном мире, давно 

существует система оказания медицинской помо-

щи детям, но практически полностью отсутствует 

таковая в отношении лиц пожилого и старческого 

возраста. А ведь пожилых в стране не меньше, чем 

детей…

Итак, подведем некоторые итоги. Настало вре-

мя менять представления о пожилом и старческом 

возрасте как периоде слабости, ущербности, зави-

симости, обязательной нуждаемости в постороннем 

уходе и т. д. В современном мире пожилой возраст 

должен рассматриваться с позиций определенного 

этапа всего жизненного цикла человека, но не са-

мого худшего, слабого и завершающего.

Основной идеей современной геронтологии 

должна стать не просто цель увеличения продол-

жительности человеческой жизни, а сохранения 

длительной активной жизни при ее высоком уров-

не качества в пожилом и старческом возрасте при 

условии разрыва пресловутого порочного круга 

«болезни — старение — болезни».

Ведущей точкой приложения клинической ге-

ронтологии, гериатрии как научного направления 

необходимо считать изучение заболеваний, пато-

логических процессов, ассоциированных со старе-

нием, а не просто особенностей протекания той или 

иной нозологической формы, синдрома, симптомо-

комплекса у представителей пожилого и старческо-

го возраста или же сосредоточением сил и средств 

преимущественно на внешних, косметических про-

блемах, присущих указанному возрасту.

На основе разработки единых, отвечающих 

современным реалиям положений о деятельности 

врача-гериатра необходимо создание принципи-

ально новой модели медицинской гериатрической 

службы в системе здравоохранения Российской 

Федерации.

Совершенно обязательной в системе последи-

пломного образования должна стать подготовка 

по вопросам геронтологии и гериатрии врачей всех 

специальностей с акцентом на специалистов пер-

вичного звена — участковых терапевтов, врачей 

общей практики. При этом необходимо в значи-

тельной степени усилить психоневрологическую 

составляющую образовательных программ.

В качестве базовой модели федеральных и ре-

гиональных клинических, научно-практических ге-

ронтологических центров должны рассматриваться 

и развиваться госпитали для ветеранов войн с их 

высокотехнологичным оснащением, многолетним 

опытом работы, подготовкой персонала.

Разрабатываемые и внедряемые геропротек-

торные технологии должны позиционироваться 

не просто как средства увеличения продолжитель-

ности жизни, а средства повышения ее качества, 

укрепления и сохранения здоровья на долгие годы 

и в любой период жизни.
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This article presents some problems of modern Russian gerontology and geriatrics by eyes of the 
scientist — the clinical physician having long-term experience in the fi eld. Educational, scientifi c, practical 
aspects of gerontology and those stereotypes of understanding of problems of elderly which developed 
for years are subjected the certain criticism, decades, but in the modern world any more absolutely cor-
respond to a today’s reality. It is offered to transform the ideology of the major directions of gerontology, 
having put at the head of a corner not ideas of prolongation of life as that and carrying out basically actions 
in relation to seriously ill, but improvements of quality of life, preventive maintenance and treatment of 
set of the age-related diseases, overcoming of the developed practice of the relation to elderly and senile 
patients as to persons dependent and demanding the constant help. The author urges the public health 
governing bodies to reconsider the norms of the geriatric help existing for many years but not meeting 
modern requirements in the conditions of polyclinic and a hospital and to make more clear and claimed 
by a society the possibilities and achievements of gerontology.

Key words: gerontology, geriatrics, problems, the present, transformations
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Геронтодиетология — один из важнейших раз-
делов диетологии, изучающий проблемы питания 
пожилого и старого человека, а также лиц с высо-
ким риском раннего и патологического старения, 
разрабатывающий основы рационального, про-
филактического и лечебного питания и методы 
его организации. Представлена функциональная 
структура современной геронтодиетологии, ее 
научно-методологические основы, терминологиче-
ские особенности. Подробно изложено содержание 
и особенности здорового питания людей старшего 
возраста, представлены материалы его оптимиза-
ции и индивидуализации. Дано представление о 
гериатрической диетотерапии, ее принципиальное 
отличие от лечебного питания больных другого 
возраста. В большом разделе рассматриваются 
современные проблемы профилактической ге-
ронтодиетологии, рассчитанной не столько на по-
жилых лиц, сколько на людей, имеющих высокий 
риск преждевременного старения. Представлены 
теоретический базис и методическое содержание 
профилактической геронтодиетологии, даны прак-
тические рекомендации по использованию диети-
ческих средств для предотвращения интенсивного 
развития в организме инволюционных процессов и 
возникновения органной патологии.

Ключевые слова: геронтодиетология, здоровое 
питание пожилого человека, геронтодиететика, 
профилактическая геронтодиетология

За большой исторический период своего су-

ществования диетология превратилась из «за-

штатной» второстепенной прикладной лечебной 

специальности в современную динамично и мощно 

развивающуюся фундаментальную клиническую 

науку. Диетология — это раздел медицины, изу-

чающий питание здорового и больного человека, 

разрабатывающий основы рационального, профи-

лактического и лечебного питания и методы его ор-

ганизации. Диетология, благодаря своим большим 

универсальным лечебным и оздоравливающим 

возможностям, обоснованно завоевала не только 

равноправие в ряду других основных и важней-

ших терапевтических специальностей, но и стала 

востребованной практически всеми клиническими 

и профилактическими дисциплинами. Не явились 

исключением геронтология и гериатрия.

Так, в эволюции обозначенного процесса в по-

следние годы сформировался новый раздел дието-

логии — геронтодиетология, обеспеченная в своем 

научном обосновании достижениями в области экс-

периментальной и клинической геронтологии, био-

химии, патофизиологии старения, гериатрической 

гастроэнтерологии, физиологии и гигиены питания 

пожилого человека, ряда других фундаментальных 

и клинических дисциплин. Ее возникновение и раз-

витие определялись необходимостью разработки 

новой системы питания, которая учитывала бы не 

только возрастные изменения организма и различ-

ные виды старческой патологии, но и возможные 

индивидуальные неблагоприятные инволюцион-

ные тенденции в развитии конкретного организма, 

фо рмирующие возникновение преждевременно-

го (раннего) старения. Геронтодиетология — это 

раздел диетологии, изучающий проблемы питания 

пожилого и старого человека, а также лиц с высо-

ким риском раннего и патологического старения, 

разрабатывающий основы рационального, про-

филактического и лечебного питания и методы его 

организации.

До настоящего времени акцент в научных ис-

следованиях геронтодиетологов был направлен на 

поиск оптимальных пищевых геронтопротективных 

средств без учета индивидуальных патофизиологи-

ческих механизмов неблагоприятных инволюцион-

ных процессов каждого отдельно взятого человека. 

Но и сегодня, к сожалению, все выводы научных 

исследований в области геронтодиетологии, к со-

жалению, носят общий характер, не учитывающий 

тенденции и особенности старения конкретного 

индивидуума. Поэтому в настоящей статье авторы 

представят собственное видение развития совре-

менной геронтодиетологии, ознакомят читателей с 

собственным опытом индивидуализации геронто-

диетотерапии и геронтодиетопрофилактики.
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Функциональная структура современной герон-

тологии достаточно проста (рис. 1) и представлена 

двумя важнейшими разделами: 1 — рациональным 

питанием (питание практически здорового пожи-

лого человека); 2 — лечебно-профилактическим 

питанием (клинической геронтодиетологией), под-

робное рассмотрение которых представлено ниже.

Научно-методической базой современной дие-

тологии, а соответственно, и ее важного разде-

ла — геронтодиетологии — является теория (уче-

ние) адекватного питания, в 1984 г. разработан ная 

ака демиком А. М. Уголевым, обобщившим и раз-

вившим все предыдущие достижения в области 

физиологии и патологии питания, использовавшим 

для научного обоснования теоретических посту-

латов и практических выводов диетологии нового 

времени его собственное открытие мембранного 

пищеварения, теории функциональных блоков, 

роли кишечной эндоэкологии и пищевой клетчат-

ки в физиологии пищеварения [26]. Важнейшим 

базисным компонентом учения 

об адекватном питании, исполь-

зованным А. М. Уголевым из 

работ своих предшественников, 

следует рассматривать понятие 

о рациональном питании, пред-

ложенное и обоснованное акаде-

миком А. А. Покровским.

Рациональное питание — 

это физиологически полноцен-

ное питание здоровых людей с 

учетом их пола, возраста, харак-

тера труда и других факторов, 

способствующее сохранению 

высокой физической и умственной работоспособ-

ности человека, устойчивости к возникновению 

болезней, продлению жизни. Научное обоснование 

и практическое подтверждение жизненной важно-

сти применения принципов рационального питания 

позволили в США предложить национальную ну-

триционную «стратегию», иллюстративно скон-

центрированную в так называемой гарвардской 

пирамиде (рис. 2), получившей дальнейшее науч-

ное и прикладное развитие и более широкий оздо-

равливающий (профилактический) смысл (рис. 3).

Требования к рациональному питанию сла-

гаются из требований к режиму питания, пи-

щевому рациону и условиям приема пищи [18]. 

Применительно к людям пожилого и старческого 

возраста, а также к лицам с высоким риском пре-

ждевременного старения, эти требования состави-

ли практическую основу питания лиц старшего воз-

раста, утвержденную ВОЗ в 1988 г. [13]. Вот эти 

принципы:

1) соответствие энергоценно-

сти рациона фактическим энер-

готратам организма;

2) профилактическая направ-

ленность питания;

3) соответствие химическо-

го состава рациона возрастным 

изменениям обмена веществ и 

функций органов и систем;

4) разнообразие продукто-

вого набора для обеспечения 

сба лан сированного содержания 

в рационе всех незаменимых 

пище вых веществ;

5) использование продуктов 

и блюд, обладающих достаточно 

легкой перевариваемостью в со-

четании с продуктами, умерен-

Рис. 1. Функциональная структура геронтодиетологии

Рис. 2. Пирамида рационального питания (гарвардская пирамида, 1992)
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но стимулирующими секреторную 

и двигательную функцию органов 

пищеварения, нормализующих со-

став кишечной микрофлоры;

6) правильный режим питания 

с более равномерным по сравнению 

с молодым возрастом распределе-

нием пищи по отдельным приемам;

7) индивидуализация питания 

с учетом особенностей обмена ве-

ществ и состояния отдельных орга-

нов и систем у конкретных пожи-

лых и старых людей и долголетних 

привычек в питании.

В качестве комментария к не-

которым из представленных прин-

ципов здорового питания пожилых 

людей следует отметить, что лица 

пожилого, особенно старческого 

возраста тяжело переносят избы-

точное калорийное (энергетически 

ценное) питание и вполне удовлет-

ворительно — энергетически де-

фицитные пищевые рационы.

В наших исследованиях установлено, что на-

рушения физиологических требований адекватного 

питания, индивидуальный количественный состав 

которого должен быть строго адаптирован к кон-

кретному лицу, особенно неблагоприятно влияют 

на процессы старения человека. Так, известно, что 

избыточно калорийное питание, преимущественно 

за счет углеводистой компоненты, способствует ак-

тивизации инволюционных процессов в организме 

даже практически здоровых людей [14, 20]. Нами 

показано (рис. 4), что это в максимальной степе-

ни касается лиц старшего возраста, биологический 

возраст которых на 30 % и более может превышать 

их календарный (паспортный). А вот при изуче-

нии значения белковых дефицитов в питании по-

жилых людей нами отмечена обратная зависимость 

(рис. 5): недостаточная квота пищевого белка уси-

ливает скорость течения процессов старения, ярко 

количественно проявляясь в показателе биологиче-

ского возраста. Действительно, дефицитность бел-

кового обеспечения, как многими было давно заме-

чено [10], самым неблагоприятным образом влияет 

на процессы метаболического обеспечения ткане-

вой регенерации организма человека пожилого и 

старческого возраста [23, 34], на все без исключе-

ния регуляторные и адаптационно-компенсаторные 

механизмы [37].

В нашей работе выявлена зависимость каче-

ства жизни пожилых людей в Санкт-Петербурге 

от особенностей их питания (рис. 6). Для выпол-

нения данного раздела работы использован опро-

сник SF-36, адаптированный для российского на-

селения [22]. Проведено сравнение полученных 

нами результатов с материалами популяционного 

социально-психологического обследования жите-

лей Санкт-Петербурга [21]. Установлено, что ка-

чество жизни пожилых людей в Санкт-Петербурге 

Рис. 3. Пищевая пирамида 2007 г.: статус государственной программы 

в США; основные принципы: физическая активность, умеренность, 

разнообразие, пропорциональность и индивидуальность

Рис. 4. Биологический возраст пожилых лиц 

при избыточно калорийном питании (n=186)
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существенно ниже по всем его показателям по 

сравнению с качеством жизни населения в целом, 

но особенно неблагоприятные количественные ха-

рактеристики социально-психологического состоя-

ния людей старшего возраста отмечены у лиц, пре-

небрегающих в питании принципами рациональной 

геронтодиетологии. Важно отметить, что у всех 

категорий пожилых людей в Санкт-Петербурге 

обнаружен предельно низкий уровень качества 

жизни по показателям общего здоровья (ОЗ) и 

жизнеспособности (Ж), на 45–50 и 32–38 %, 

соответственно, отличающимся от аналогичных по-

казателей населения Санкт-Петербурга. Наиболее 

низкие характеристики качества жизни, на кото-

рые, как видно (см. рис. 6), влияют особенности 

питания людей старшего возраста, отмечены по 

шкалам физического функционирования (ФФ), 

психического здоровья (ПЗ) и социального функ-

ционирования (СФ).

Теория адекватного питания, как научный 

фундамент перспективного развития современной 

диетологии, большое значение придает физиоло-

гической роли облигатной микрофлоры кишечника 

[25, 26]. Многочисленными исследованиями до-

казана незаменимая роль нормального кишечно-

го микробиоценоза в функционировании многих 

систем жизнеобеспечения организма, в том числе 

состоятельности адаптационно-компенсаторных 

механизмов и активности физиологических процес-

сов противодействия преждевременному старению 

[29, 36]. Именно поэтому непременным условием 

для поддержания в физиологическом равновесии 

кишечной микрофлоры современная геронтодието-

логия видит необходимость обеспечения организма 

пожилого человека достаточным количеством пи-

щевой клетчатки (целлюлоза, гемицеллюлоза, пек-

тин, лигнин и др.). Пищевая клетчатка относится 

к неотъемлемым компонентам рациона здорового 

питания пожилого человека, выполняя широкий 

круг задач функциональной направленности, важ-

нейшие из которых:

•  создание оптимальных условий для кишечной 

эндоэкологии;

•  нормализация деятельности желудочно-ки-

шеч ного тракта;

•  увеличение массы мышечного слоя желудочно-

кишечного тракта;

•  активизация моторики желудочно-кишечного 

тракта;

•  активизация пищеварения и всасывания в ки-

шечнике;

•  увеличение давления в полостях желудочно-

кишечного тракта;

• участие в водно-электролитном обмене;

• энтеросорбция.

Комплексный подход к качественному составу 

пищевых рационов с позиции теории адекватного 

питания можно проследить на примере возникно-

вения нарушений эндоэкологии кишечника у лиц 

разного возраста (таблица). Как видно из приве-

денных данных, полученных на кафедре гастроэн-

Рис. 5. Биологический возраст пожилых лиц 

при белковом дефиците питания (n=224)

Рис. 6. Некоторые показатели качества жизни 

пожилых людей в Санкт-Петербурге
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терологии и диетологии СПб МАПО, нарушения 

физиологически обоснованных взаимоотношений 

пищевых веществ в рационе питания людей раз-

ного возраста существенно влияют на нормальный 

микробиоценоз кишечника с развитием синдрома 

дисбактериоза. Наиболее чувствительны к обо-

значенным процессам оказались лица старшего 

возраста, особенно при наличии инволюционных и 

других нарушений органов пищеварения.

Лечебно-профилактическое питание, или кли-

ническая диетология, является вторым важнейшим 

компонентом геронтодиетологии (см. рис. 1), логич-

но представленным тремя клиническими блоками: 

интенсивной геронтодиетологией (искусственное 

питание), гериатрической диетотерапией (лечебное 

питание) и профилактической геронтодиетологи-

ей (профилактическое питание). Обозначенные 

три составных части и три взаимосвязанных эта-

па единого клинического процесса нутриционного 

обеспечения больного человека старшего возраста 

представляют собой функциональный базис со-

временной геронтодиетологии. Наиболее высокие 

темпы своего развития в последние годы, осо-

бенно в нашей стране, демонстрирует раздел ин-

тенсивной диетологии [30 и др.]. Создание новых 

методологий, средств и технического обеспечения 

искусственного питания в виде парентерального и 

зондового (энтерального) питания впервые откры-

ли большие возможности в кардинальной лечебной 

помощи наиболее тяжелым категориям больных 

[9, 32].

Диетотерапия (лечебное питание) в тради-

ционном смысле за многие и многие годы своего 

существования мало изменилась в постановочной 

части — это применение с лечебной целью специ-

ально подобранного пищевого рациона (диеты) в 

сочетании с соответствующим режимом питания. 

Однако что касается геронтодиетологии, то зако-

номерными особенностями эволюционного разви-

тия науки о лечебном питании пожилого и старого 

человека следует отметить следующее.

• Поиск и практическое использование пище-

вых рационов, продуктов и блюд, направленных на 

купирование основных проявлений заболеваний, но 

обладающих свойствами максимальной удобовари-

мости для организма пожилого и старого человека 

(достаточно легкая перевариваемость, умеренная 

стимуляция секреторной и двигательной функции 

органов пищеварения, нормализация состава ки-

шечной микрофлоры).

• Разработка и применение на практике прин-

ципов синдромного подхода к проблеме диетотера-

пии больных гериатрического контингента.

• Поиски оптимальных патогенетических путей 

и методических алгоритмов индивидуализации ле-

чебного питания больных пожилого и старческого 

возрастов при условиях полиморбидности развития 

у них патологии.

• Использование диетических механизмов уси-

ления лечебных возможностей традиционных диет 

лечебного питания (энтеросорбенты, биологически 

активные добавки к пище, специальные лечебные 

пищевые продукты, витаминно-минеральные и 

другие комплексы и т. д.) и др.

В современной системе лечения условно можно 

выделить пять основных направлений:

1) адаптотерапия (диетотерапия, физиотера-

пия, рефлексотерапия, психотерапия, санаторно-

кур ортное лечение);

2) метаболическая терапия (диетотерапия, ре-

дукционная терапия, аддитивная терапия, дезин-

токсикационная терапия);

3) этиотропная терапия (корригирующая тера-

пия, превентивная терапия, диетотерапия);

4) патогенетическая терапия (диетотерапия, 

фармакотерапия, физиотерапия);

5) заместительная терапия (трансплантация 

органов, тканей и клеток; протезирование).

Как нетрудно убедиться, диетотерапия орга-

нично составляет важный компонент почти всех 

направлений лечения больных. Комплексное реше-

ние лечебных задач без грамотно организованной 

диетотерапии практически невозможно, однако 

терапевтический потенциал лечебного питания су-

щественно отстает от многих других направлений 

консервативного лечения. Поэтому рассматривае-

мый метод лечения в практическом здравоохране-

нии во многих клинических случаях не рассматри-

вается как равноправный по отношению к другим 

Частота дисбактериоза кишечника 
у людей разного возраста (%)

Характер питания

Лица пожилого и старче-
ского возраста Лица 

до 60 летбез заболе-
ваний ЖКТ

с заболева-
ниями ЖКТ

Избыточно 
калорийное 

33,0 54,5 28,3

Дефицит пищевой 
клетчатки 

53,6 100 34,8

Дефицит белка 21,4 36,6 18,8

«Условно» 
адекватное 

20,7 35,8 14,1
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методам. Клиническая диетология к сегодняшнему 

дню накопила большой объем знаний о лечебных 

возможностях разнообразных пищевых продуктов 

и их компонентов, создала огромное количество 

специализированных биологически активных пи-

щевых продуктов и других диетических средств 

лечебно-профилактического применения. Вместе с 

тем, далеко не решена проблема индивидуализации 

возможностей геронтодиетотерапии применитель-

но к конкретным больным, собственное видение 

которой авторы представят ниже.

Имеется достаточно убедительных данных о 

широком спектре лечебных воздействий средства-

ми диетотерапии на важнейшие системы регуля-

ции, адаптации и компенсации организма больного 

человека [10, 18].

В резюмированном виде можно говорить, что 

адекватно подобранное лечебное питание обеспе-

чивает:

•  улучшение компенсаторно-приспособительных 

механизмов;

•  коррекцию метаболизма;

• улучшение саногенеза;

• нормализацию систем жизнеобеспечения;

• повышение защитных способностей организма;

•  блокирование механизмов патогенеза заболе-

вания.

Разумеется, главной задачей и реальной воз-

можностью диетотерапии является блокирование 

механизмов патогенеза заболевания на основе ве-

рификации диагноза. Многочисленные собствен-

ные научные исследования, глубокий анализ со-

временной литературы и использование большого 

клинического опыта авторов настоящей публика-

ции и сотрудников кафедры гастроэнтерологии и 

диетологии СЗГМУ им. И. И. Мечникова позво-

лили сформулировать вполне конкретные требова-

ния и обозначить объем необходимой клинической 

информации для выбора диетических тактических 

решений и индивидуализации диетотерапии у кон-

кретного гериатрического больного, независимо 

от нозологического профиля патологии (рис. 7). 

В основании «информационной диетологической 

пирамиды» расположены отправные сведения о 

клинических и патогенетических особенностях те-

чения заболевания, составляющие важнейший для 

диетолога (терапевта, гастроэнтеролога, гериатра, 

других специалистов) базис принятия лечебных ре-

шений. Именно приведенные позиции позволяют 

клиницисту обеспечить нозологический и патогене-

тический принципы диетотерапии. Однако для ин-

дивидуализации лечебного питания важными ока-

зываются многие другие сведения, расположенные 

на схеме горизонтальными блоками, убывающими 

в направлении к вершине пирамиды по мере сни-

жения своей клинической ценности. Так, например, 

без исчерпывающей количественной оценки нутри-

ционного статуса больного и пищевого анамнеза 

[12, 19], равно как и без характеристики состояния 

видов обмена веществ [30], врачу практически не-

возможно сформулировать количественные пара-

метры индивидуальной диеты любому больному.

1

2

3

4

5

6

7

8

Рис. 7. Объем необходимой информации для индивидуализации лечебного питания в геронтодиетологии
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Этиопатогенетическая роль нарушений эн-

доэкологии кишечника убедительно доказана при 

самых разных заболеваниях и патологических со-

стояниях и, основываясь на постулатах теории адек-

ватного питания [26], диагностическая информа-

ция о составе и состоянии микрофлоры кишечника 

конкретного больного крайне важна для формули-

рования диетических рекомендаций. Нами доказан 

тот факт, что нарушение эндоэкологии кишечника 

с развитием симптомокомплекса кишечного дис-

бактериоза является важным дестабилизирующим 

фактором течения адаптационно-компенсаторных 

процессов не только у больного, но и у здорово-

го человека любого возраста, что существенно 

стимулирует возникновение и прогрессирование 

преждевременного старения [5]. Нарушения ки-

шечного микробиоценоза способствуют раннему 

формированию и галопирующему прогрессирова-

нию механизмов старения, устойчивому течению 

болезней, формированию резистентности к лече-

нию. Именно поэтому важный раздел в объеме 

необходимой диагностической информации для 

индивидуализации не только лечебного питания, 

но и диетопрофилактики должен быть представлен 

качественным и количественным осмыслением со-

стояния микрофлоры кишечника.

Диагностике пищевой непереносимости, как 

клиническому проявлению процессов аллергиче-

ских, псевдоаллергических, иммунных, дигестив-

ных, психогенных и других нарушений в генезе 

возникновения и хронизации заболеваний, послед-

ние годы уделяется особо важное внимание [7]. 

Появление в клинической практике высокоинфор-

мативных методов диагностики иммунозависимых 

(IgE, IgG
4
-опосредованных и др.) вариантов пи-

щевой непереносимости, различных форм фермен-

топатий, тестов количественной оценки психосома-

тического статуса пациента и другого расширили 

клинические возможности уточнения патофизио-

логических основ заболеваний, в том числе у паци-

ентов старшего возраста, и позволили рационально 

использовать полученную информация для вклю-

чения соответствующих корректив в программу ге-

риатрической диетотерапии больных [7].

Профилактическая геронтодиетология — важ-

нейший раздел клинической диетологии, зани-

мающийся изучением и обоснованием методов 

и средств питания здоровых людей с высоким 

риском развития раннего (преждевременного) 

старения (см. рис. 1). До недавнего времени по-

нятие «профилактическая геронтодиетология» 

практически не существовало. Вернее, оно было 

подменено понятием «профилактическое питание 

в комплексе средств вторичной профилактики» 

[9 и др.]. Профилактическое питание в комплексе 

средств вторичной профилактики рассматривалось 

как раздел клинической геронтодиетологии, зани-

мающийся созданием систем питания больных по-

жилого и старческого возраста в период ремиссии 

заболеваний. Единственной целью профилактиче-

ского питания рассматривалось предупреждение 

рецидива болезней средствами геронтодиететики. 

Вместе с тем, профилактическая медицина пред-

полагает использование всех доступных мер и 

средств, включая питание, для устранения причин 

и условий возникновения и развития заболеваний, 

а также повышение устойчивости организма к фак-

торам окружающей природной, производственной 

и бытовой среды, внутренним патологическим 

факторам. Важнейшую направленность в приве-

денном положении должна иметь профилактика 

старения. Разумеется, поставленную, в частности 

перед питанием, профилактической медициной за-

дачу в общем и целом способно решить адекват-

ное питание, рассчитанное на сохранение здоровья 

человека. Но это лишь в том случае, когда идет 

речь не о конкретном человеке с его индивидуаль-

ной генетической детерминированностью к разви-

тию определенной патологии, формирующейся в 

определенных условиях экзо- и эндоэкологии, а, в 

общем, о здоровых людях. То есть, адекватное пи-

тание следует рассматривать как базовое условие 

здорового питания, не адаптированного к конкрет-

ному человеку.

В таком случае, как же адекватное питание ин-

дивидуализировать для противодействия прежде-

временному старению?

Работы последних лет [6, 11] доказали, что 

прогностически обоснованный подход не только 

при решении проблем вторичной, но и первичной 

профилактики болезней является приоритетным и 

наиболее действенным. Отмеченное в полной мере 

относится к проблеме старения человека. При этом 

без знаний о генетически наследуемой природе 

происходящих в организме человека процессов, а 

также без учета вне- и внутриорганизменных усло-

вий реализации этих генетических детерминаций 

прогноз возникновения болезней и патологических 

процессов невозможен.

На сегодня достижения в области изучения 

мультифакториальных заболеваний свидетель-

ствуют о наличии и возможности выявления в ор-

ганизме любого человека генетических маркеров 

предстоящих в обозримом будущем хронических, 
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в первую очередь, наиболее широко распростра-

ненных заболеваний и патологических процессов, 

возникновение и развитие которых происходит в 

условиях определенных неблагоприятных воздей-

ствий окружающей среды, включая неадекватное 

питание [16, 17, 35].

Список болезней и патологических процессов 

с наследственной предрасположенностью и соот-

ветствующими им генными сетями и аллельными 

вариантами отдельных генов, для которых генети-

ческое тестирование уже разработано, насчитыва-

ет более 25 нозологических форм. На примере лиц 

с высоким риском преждевременного (раннего) и 

патологического старения можно проследить суть и 

возможности профилактической диетологии.

На сегодня известны и доступны для выявле-

ния в клинических целях генетические полимор-

физмы преждевременного старения [4, 31]:

• аполипопротеина Е (Cys112Arg, Arg158Cys);

• параоксоназы (Gln192Arg);

• аполипопротеина С III (C/G позиция 5163);

• аполипопротеина (a) (C/T позиция +93);

•  ингибитора активатора плазминогена 1 

(4G/5G промотор позиция -675);

•  ангиотензинконвертирующего фермента (I/D 

интрон 16);

•  V фактора системы свертывания крови 

(Arg506Gln);

•  VII фактора системы свертывания крови 

(Arg353Glu);

•  VII фактора системы свертывания крови 

(I/D промотор позиция-323);

•  метилентетрагидрофолатредуктазы (C/T по-

зиция 677).

Этап генетического тестирования является 

одним из ранних и важнейшим разделом системы 

прогнозирования, сутью которого является получе-

ние объективной информации о предрасположен-

ности к различным мультифакториальным заболе-

ваниям, включая преждевременное старение. Для 

этого производится поиск возможных отклонений 

в нормальной генетической системе и выявление 

неблагоприятного сочетания генов и их вариантов 

как свидетельство полигенной основы преждевре-

менного старения.

Доказательство высокой степени генетическо-

го риска преждевременного старения дает основа-

ние клиницисту для изучения степени выраженно-

сти внутренних и внешних факторов, реализующих 

генетическую детерминацию преждевременного 

старения.

При каждом типе нефизиологического, то есть 

преждевременного (раннего) и патологического, 

старения влияние как внутренних, так и внешних 

факторов различно. Механизмы и последователь-

ность событий, развивающихся при нефизиологи-

ческом старении, окончательно не установлены. 

Предполагают, что факторы, ведущие к преждев-

ременному старению, могут включаться на различ-

ных этапах развития физиологического старения, 

видоизменяя его механизмы и проявления, сказы-

ваясь на темпе и характере развития старческих из-

менений [3, 33]. Известно, что к факторам риска, 

предрасполагающим к преждевременному старе-

нию человека, относятся:

• гиподинамия;

•  длительные и часто повторяющиеся нервно-

эмоциональные перенапряжения;

• неадекватное питание;

• хронические заболевания;

• вредные привычки.

С учетом этих факторов риска для обследуе-

мого лица могут быть сформулированы прогности-

чески обоснованные рекомендации по первичной 

профилактике преждевременного старения, вклю-

чая общие принципы питания.

Индивидуализация общих принципов питания 

здоровых лиц с высоким риском развития ранне-

го старения зависит от интенсивности развития 

ведущих механизмов старения, знание которых 

клиницистом может обеспечить реальную профи-

лактическую направленность питания человека. 

Генорегуляторная теория старения, разработанная 

и обоснованная российскими и украинскими уче-

ными [1, 27, 28] на основе доказательств о процес-

сах молекулярного, клеточного и физиологического 

старения, позволяет выделить [1] четыре наиболее 

значимых для клинической и профилактической 

медицины механизма старения (ведущие из них 

выделены курсивом):

•  «загрязнение» внутренних систем организ-

ма со временем (интоксикационный генез);

•  недостаточность сил отбора для сохранения 

«нужных» структур в пределах данной систе-

мы;

•  снижение количества любых необновляю-

щихся структур в системе;

•  ухудшение регуляции в сложных системах, 

вызванное самыми разными причинами обще-

го и частного характера.

Нами сформулированы диетические возмож-

ности предупреждения интоксикационных меха-
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низмов развития преждевременного и патологиче-

ского старения [5]:

•  использование экологически благополучных 

продуктов питания;

•  нутриционное обеспечение нормального те-

чения метаболических процессов (принцип 

рационального, сбалансированного питания);

•  использование достаточного количества про-

дуктов, обладающих свойствами энтеросор-

бентов, регуляторов диуреза, антисептиков, 

пробиотиков и эубиотиков;

•  диетическая активация билиарной динамики, 

синтетической и дезинтоксикационной функ-

ции печени;

•  достаточное обеспечение организма жидко-

стью;

•  применение пищевых продуктов, обладающих 

антиоксидантными свойствами;

•  исключение продуктов, индивидуально плохо 

переносимых (пищевая аллергия, ферменто-

патия, кишечная диспепсия и другие причи-

ны).

Достаточно велики возможности диетологии в 

предупреждении механизмов потери необновляю-

щихся структур при развитии преждевременного и 

патологического старения [5]:

•  диетическая стимуляция секреторной и 

моторно-эвакуаторной деятельности органов 

пищеварения;

•  диетическое обеспечение нормального течения 

анаболических процессов для полноценного 

течения регенерации, деятельности иммунной 

системы;

•  достаточная обеспеченность витаминно-мине-

ральными комплексами;

•  адекватное использование продуктов, норма-

ли зующих проницаемость клеточных мем-

бран, в первую очередь богатых эссенциаль-

ными фосфолипидами;

•  исключение из питания продуктов, индиви-

дуально плохо переносимых пожилым чело-

веком;

•  строгое выполнение принципов лечебного 

питания (при развитии болезней у пожилого 

человека).

Убедительной иллюстрацией положительно-

го влияния достижений фундаментальных наук, 

в частности генетики, на возможности профилак-

тической геронтодиетологии может служить про-

гнозирование высокой степени риска развития 

онкологической патологии в разные периоды жиз-

ни человека, в том числе и особенно в пожилом и 

старческом возрасте. Доказано [2, 24], что риск 

развития онкологических заболеваний увеличива-

ется с возрастом, и рак как причина смерти у лиц 

пожилого и старческого возраста стоит на втором 

месте после сердечно-сосудистых заболеваний. 

В настоящее время имеются прогностические воз-

можности исследования генома человека в отноше-

нии рака толстой кишки [8], для которого харак-

терно наличие следующих генов и полиморфизмов: 

1) GSTM 1 (0/0); 2) GSTT (0/0); 3) NAT-2 

(S/S, медленная форма).

Рак предстательной железы чаще возникает 

при наличии следующих сочетаний: 1) андрогенно-

го рецептора (AR); 2) p53-6 (Msp 1+ / Msp 1-, 

интрон 6); 3) p53-16 (119/135, интрон 3); 4) p53-

72 (Bst U1 + / Bst U1-, экзон 4).

Могут быть приведены генетические онко-

доминанты, прогностически значимые для фор-

мирования злокачественных опухолей других ло-

кализаций. Задачей клинициста, вооруженного 

информацией о наличии генетических предпосылок 

к формированию раковых опухолей у обследуемо-

го лица, следующим шагом может быть изучение 

состояния внутренних факторов (регуляторных 

процессов, адаптационно-компенсаторных меха-

низмов и метаболических особенностей) и внешних 

воздействий, способствующих реализации генети-

ческого неблагополучия. Только после этого мо-

гут быть разработаны индивидуальные диетиче-

ские программы профилактики раковой болезни. 

Современная диетология имеет немалый опыт и 

конкретные превентивные возможности в области 

онкологической диетологии [15]. Вот только неко-

торые наиболее важные практические сведения.

Повышают риск развития злокачественных 

опухолей

• Возможно:

-  консервированное мясо — колбасы, сосиски, 

бекон, ветчина и другое (особенно для рака 

толстой кишки);

-  поваренная соль и консервированные солью 

продукты (особенно для рака желудка);

-  очень горячая пища (особенно для рака рото-

вой полости, зева, пищевода);

- животные жиры.

Уменьшают риск развития злокачественных 

опухолей

• Возможно:

-  фрукты и овощи (для рака ротовой полости, 

пищевода, желудка, толстой кишки).

• Предполагаемая связь:

- пищевые волокна;
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- соя, рыба, жирные кислоты омега-3;

-  витамины В
1
, В

6
, В

12
, С, Д, Е, фолат, каро-

тиноиды;

- кальций, цинк, селен;

- флавоноиды, изофлавоны, лигнаны.

Перечень пищевых и лекарственных растений, 

обладающих антиканцерогенной и антимутагенной 

активностью, приведен на рис. 8. Индивидуально 

подобранная диета, по данным Всемирного фон-

да борьбы с раком (1999), способна существенно 

снизить онкологическую заболеваемость по наи-

более распространенным опухолям (рис. 9). Это с 

особой яркостью подчеркивает большие возмож-

ности современной профилактической диетологии 

при условии ее вооружения глубокими знаниями 

как о причинной обусловленности и механизмах 

возникновения заболеваний, так и о превентивных 

особенностях используемых пищевых продуктов и 

пищевых веществ.

Динамичное развитие современной диетологии 

и одного из важнейших ее разделов — геронто-

диетологии, эволюция методов и средств диети-

ческого лечения пожилых больных и диетической 

профилактики старения и болезней в соответствии 

с достижениями современной медицины предъяв-

ляют иные, более высокие требования к профес-

сиональной подготовке врачей-диетологов. Опыт 

кафедры гастроэнтерологии и диетологии СЗГМУ 

им. И. И. Мечникова свидетельствует о достаточ-

но низком уровне знаний и навыков практикующих 

Рис. 8. Пищевые и лекарственные растения, обладающие антиканцерогенной и антимутагенной активностью

1 320 000

875 000

575 000

Рис. 9. Риск заболевания раком и диета (по данным Всемирного фонда борьбы с раком, 1999)
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врачей-диетологов как в вопросах фундаменталь-

ных медицинских дисциплин — нормальной и па-

тологической физиологии, биохимии, иммунологии 

и других, так и, тем более, в вопросах гериатрии. 

Более того, тестовый контроль врачей-слушателей 

учебных циклов позволяет говорить и о неудо-

влетворительной ориентированности диетологов в 

многообразии необходимых им для практической 

деятельности проблем профилактической медици-

ны, в том числе геронтологии. Отмеченное требует 

переосмысления и совершенствования всей систе-

мы последипломной профессиональной подготов-

ки и переподготовки врачебных кадров по специ-

альности «диетология». Более того, нет никакого 

сомнения в крайней необходимости введения хотя 

бы небольшими учебными блоками разделов ге-

ронтодиетологии в образовательные программы 

врачей большинства клинических дисциплин те-

рапевтического профиля, в первую очередь «ге-

ронтологии и гериатрии». Повседневная практика 

кафедры гастроэнтерологии и диетологии СЗГМУ 

им. И. И. Мечникова позволяет говорить о важно-

сти и перспективности комплексирования в учебной 

работе с кафедрами других клинических профилей.

В заключение следует отметить, что бурное 

развитие современной медицины, в частности эпо-

хальные достижения фундаментальных наук и кли-

нических дисциплин, открывает широкие возмож-

ности и большие перспективы перед диетологией 

как одной из основных лечебно-профилактических 

специальностей и ее важнейшего раздела — герон-

тодиетологии. Использование в последней новых 

апробированных методов и средств профилактики 

преждевременного старения и лечения болезней у 

пожилых людей и стариков на основе перспектив-

ных клинических методологий силами современ-

ных высокообразованных врачей способно вывести 

на новый, более совершенный уровень достижения 

геронтодиетологии.

Авторы надеются, что данная статья найдет от-

клик у читателей, а возможно, и у редакции жур-

нала и инициирует дискуссию о состоянии дел в 

отечественной клинической и профилактической 

геронтодиетологии, о путях ее совершенствования.
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Gerontodietology is one of the most important parts of dietetics studying problems of nutrition of elderly 
and old persons and persons with high risk of early and pathological aging, developing principles of 
rational nutrition, prophylactic and curative nutrition and methods of its organization. Functional structure 
of modern gerontodietology, its scientifi c-methodical bases, terminological features are presented. 
Composition and features of healthy nutrition of elderly people is described in details, methods of its 
optimization and individualization are given. Notions of geriatric dietotherapy, its principal difference from 
curative nutrition of patients of other ages are described. Large section of the article is devoted to the 
modern problems of prophylactic gerontodietology, intended more for persons with high risk of early aging 
than for elderly persons. Theoretic basis and methodological contents of prophylactic gerontodietology are 
presented; practical recommendations on dietetic means to prevent intensive development of involution 
processes and organic pathology in the body are described.
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В обзоре приведены литературные данные о 
том, что при старении интенсивность процесса об-
разования АФК превосходит потенциал системы 
антиоксидантной защиты структурных элемен-
тов кожи — рогового слоя, эпидермиса и дермы. 
Показано, что АФК принимают участие в патогене-
зе развития воспалительных процессов и аллерги-
ческих реакций в коже. Обсуждается роль АФК и 
антиоксидантных систем в клеточных ответах, свя-
занных с активностью МАР-киназ в коже. Особое 
внимание уделено воздействию УФ-облучения на 
кожу, обусловливающего его генотоксические, им-
муносупрессорные и карциногенные эффекты.

Ключевые слова: окислительный стресс, АФК, 
МАР-киназы, антиоксидантная система кожи, фиб-
робласты, кератиноциты, канцерогенез

Старение кожи обусловлено разными факто-

рами, в том числе генетическими, влиянием окру-

жающей среды, изменениями гормонального ста-

туса и интенсивности метаболических процессов. С 

возрастом кожа истончается, становится дряблой, 

сухой, покрывается пятнами и теряет эластичность. 

Атрофия внеклеточного матрикса, сопровождаю-

щаяся повышенным распадом белков при старении 

кожи, находит отражение в снижении количества 

фибробластов, что связано с подавлением синтеза 

белков, включая коллаген 1-го и 3-го типа, а так-

же эластин [12]. Коллаген 1-го типа содержится в 

большом количестве в соединительной ткани кожи. 

Помимо него, в этой ткани представлены другие 

типы коллагена (3-й, 5-й), эластин, фибронектин, 

протеогликаны и белки внеклеточного матрикса, 

структурные изменения которых с возрастом при-

водят к потере упругости и эластичности кожи.

Ведущая роль в этих проявлениях принадлежит 

окислительному стрессу. Несмотря на то, что кожа 

содержит эффективную систему антиоксидантной 

защиты, уровень образования АФК при старении 

кожи превосходит мощность антиоксидантного по-

тенциала. Чрезмерная и неконтролируемая про-

дукция АФК является важным патогенетическим 

фактором возникновения ряда заболеваний кожи, 

включая те, в основе которых лежат неопласти-

ческие процессы [8, 11]. К причинам, вызываю-

щим окислительный стресс в коже, относятся 

различные поллютанты окружающей среды, УФ-

облучение, консерванты пищи, косметические про-

дукты, лекарственные препараты и т. д. К АФК 

относятся супероксидный и гидроксильный ради-

калы, пероксид водорода и синглетный кислород. 

Супероксидный анион-радикал взаимодействует 

с оксидом азота, образуя высокотоксичный и ре-

акционноспособный пероксинитрит (ONOO-). 

Основными продуцентами АФК являются мито-

хондрии, а также другие источники, включая фер-

ментативные системы цитохрома Р-450 и ксантин-

ксантиноксидазы, неферментативные процессы, 

инициируемые кислородом и ионизирующей ра-

диацией, а также синтез простагландинов [43]. 

Прооксидантным эффектом обладают промежу-

точные продукты метаболизма гемa [46]. Кроме 

того, известно, что дополнительным источником 

свободных радикалов кислорода являются акти-

вируемые при воспалении и мигрирующие в кожу 

лейкоциты, обладающие высокой миелоперокси-

дазной и NO-синтетазной активностями и проду-

цирующие, наряду с супероксидом, оксид азота и 

гипохлоритный анион, которые уничтожают пато-

генные микроорганизмы и способствуют распаду 

поврежденных клеточных структур [13, 14]. 

Антиоксидантную защиту в коже, как и в дру-

гих тканях, осуществляет ферментативное звено, 

которое составляют СОД, каталаза, глутатионпе-

роксидаза, глутатион-S-трансфераза, пероксидазы 

и тиол-специфические антиоксидантные фермен-

ты, а также ряд низкомолекулярных соединений. 

К ним, в первую очередь, относятся аскорбиновая 

кислота, глутатион, α-каротен, β-токоферол, мо-

чевая кислота и билирубин [9, 43]. В коже содер-

жатся оба типа СОД (Cu, Zn-SOD, MnSOD) и 

каталаза, которые поддерживают окислительно-

восстановительный баланс в норме и могут быть 

модулированы при фотостарении, инициируемом 

УФ-облучением [33, 44]. При этом происходит 

© Коллектив авторов, 2012 Успехи геронтол. 2012. Т. 25. № 2. С. 217–222
УДК 612.67:611.77

Л. С. Козина, И. В. Борзова, В. А. Арутюнов, Г. А. Рыжак

РОЛЬ ОКИСЛИТЕЛЬНОГО СТРЕССА В СТАРЕНИИ КОЖИ

Санкт-Петербургский институт биорегуляции и геронтологии СЗО РАМН, 197110 Санкт-Петербург, пр. Динамо, 3; 
e-mail: milakozina@mail.ru



218

Л. С. Козина и др.

значительное ослабление экспрессии антиокси-

дантных ферментов в роговом слое и эпидермисе 

[47, 48]. Фотостарение сопровождается накопле-

нием продуктов гликирования и ПОЛ [24, 53, 61].

Старение кожи связано с изменением молеку-

лярной структуры ДНК, белков, липидов и про-

стагландинов, являющихся маркерами окислитель-

ного стресса во всех органах, однако это может 

быть обусловлено не только свободнорадикальным 

окислением, но быть следствием спонтанных оши-

бок, а также другой, помимо окислительной, моди-

фикации белков и т. д. [45, 51]. В последнее время 

свободнорадикальное окисление белков привлека-

ет большое внимание исследователей в связи с тем, 

что, согласно современным представлениям, этот 

процесс в ряде случаев предшествует ПОЛ [1]. 

Субстратом окисления в белках могут быть остат-

ки лизина, аргинина, пролина и треонина, в резуль-

тате чего образуются карбонильные производные 

аминокислот [6, 34]. Установлено, что определение 

карбонильных групп белков в кератиноцитах и фи-

бробластах может служить маркером свободнора-

дикального окисления в кожной ткани [20, 54, 55]. 

Получены убедительные данные о том, что в кера-

тиноцитах и фибробластах кожи человека, подвер-

гнутых действию УФ-облучения (УФ-А и УФ-В) 

или пероксида водорода, так же как и в биоптатах 

кожи при эластозах, вызванных хроническим воз-

действием солнечного света, наряду с резким по-

давлением активности каталазы, происходит за-

метное повышение степени окисления белков [48]. 

Это свидетельствует о том, что фотостарение кожи 

сопровождается интенсификацией окислительной 

модификации белков, обусловленной снижением 

активности системы антиоксидантной защиты.

Согласно современным представлениям, АФК 

принимают участие во многих физиологических 

процессах не только как фактор, вызывающий 

повреждение клеток, но и в качестве сигнальных 

молекул, обеспечивающих регуляцию их нормаль-

ного функционирования [1, 10, 32]. АФК индуци-

руют ряд транскрипционных факторов, таких как 

активатор белка 1 (АР-1) и NF-kB [18]. Важная 

роль в клеточных ответах, инициируемых АФК, 

включая пролиферацию, репарацию, резистент-

ность к УФ-излучению, окислительному стрессу и 

так далее, принадлежит митоген-активированным 

белкам, или МАР-киназам [30]. МАР-киназы 

проникают в ядро, где фосфорилируют свои ми-

шени — факторы транскрипции. Сигнальные пути 

при участии МАР-киназ играют важную роль в 

регуляции множества клеточных функций, включая 

клеточный рост и дифференциацию [62], экспрес-

сию металлопротеиназ [21] и синтез проколлагена 

1-го типа [15].

Установлено, что в коже пожилых людей повы-

шается содержание трех металлопротеиназ, дегра-

дирующих матрикс соединительной ткани: колла-

геназы (ММР-1), 72-кДа желатиназы (ММР-2) 

и 92 кДа желатиназы (ММР-9). При этом зна-

чительно снижен синтез проколлагена 1-го типа, 

который составляет почти 90 % от всего белка 

соединительной ткани кожи [57]. В этой же работе 

показано, что витамин А (ретинол) способен суще-

ственным образом устранять этот дефицит путем 

инициирования синтеза проколлагена 1-го типа, 

стимулируя при этом клеточный рост и снижая 

уровень ММР-1 и ММР-9. Среди МАР-киназ 

выделяют три родственных семейства, выполняю-

щих различные функции: внеклеточные сигналре-

гулируемые киназы (ERK), c-Jun амино-концевые 

киназы (JNK) и p38 МАР-киназу. Несмотря на 

то, что метаболические пути, в которых участвуют 

перечисленные киназы, перекрещиваются, ERK 

активируют преимущественно клеточные ответы 

на ростовые факторы [62], в то время как (JNK) 

и p38 осуществляют, главным образом, клеточные 

ответы на цитокины и стресс, вызванный действи-

ем физических факторов [59, 62]. Динамическое 

равновесие между метаболическими путями, регу-

лируемыми ERK, с одной стороны, и JNK, р38 — 

с другой, имеет большое значение для выживания 

клетки. При старении кожи функциональная зна-

чимость ERK пути ослабевает, а JNK, р38, напро-

тив, возрастает [16]. Наряду с этим, установлено, 

что индукция ERK и p38, так же как активация 

JNK, ослабевает или блокируется в присутствии 

скевенджеров АФК и антиоксидантов, например 

восстановленного глутатиона [35]. Эти данные 

подтверждают концепцию, что изменениям в ре-

гуляции МАР-киназ, вызванным окислительным 

стрессом, принадлежит центральная роль в пато-

физиологии старения кожи человека.

АФК могут принимать участие в патогенезе 

развития воспалительных процессов и аллергиче-

ских реакций в коже. Известно, что лимфоциты, 

относящиеся к Th1 и Th2 типу клеток, характери-

зуются разным прoфилем экспрессии цитокинов 

[7]. Th1 лимфоциты, осуществляющие клеточный 

иммунитет, секретируют IL-2 и γ-интерферон, а 

Th2 лимфоциты, обеспечивающие гуморальный 

иммунитет, продуцируют IL-4, IL-5, IL-6, IL-10 

и IL-13. Недавно было показано, что Th1- и Th2-

клеточные ответы могут быть модулированы вос-
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становленным глутатионом [29]. Выявлено также, 

что при развитии аллергического дерматита, вы-

званного контактом с пара-дифениламином (про-

дукт окисления которого известен в литературе как 

основание Бандровского), происходит активация 

системы цитохрома Р-450 [28], одного из важ-

нейших компонентов редокс-системы организма. 

Воздействие на кожу аллергенов и различных раз-

дражителей, в том числе УФ-облучения и других 

провоспалительных стимулов, вызывает окисли-

тельный «взрыв» в лейкоцитах, мигрирующих в 

очаг воспаления [8], и приводит к повышенной 

продукции в нем цитокинов и мобилизации анти-

оксидантных ресурсов. Результаты эпидемиоло-

гических, клинических и биологических исследо-

ваний наглядно убеждают в том, что солнечная 

УФ-радиация является основным этиологическим 

фактором, обусловливающим опухолевый рост 

в коже [39, 49]. Солнечный УФ-спектр может 

быть разделен на три диапазона: УФ-С спектр 

(200–280 нм), абсорбируемый в зоне атмосфер-

ного азота и в норме не достигающий поверхно-

сти земли, эти лучи обладают огромной энергией 

и оказывают сильное мутагенное действие; УФ-В 

спектр (280–320 нм), который составляет около 

5 % всей солнечной радиации, его лучи проника-

ют в кожу на глубину 160–180 мкм, пронизывают 

эпидермальный слой и доходят до дермы, играют 

важную роль в развитии неопластических процес-

сов, выступая в качестве инициатора и промотора 

опухоли [22, 25 39]; УФ-А спектр (280–320 нм), 

на долю которого приходится 90–95 % солнечной 

радиации,  лучи проникают сквозь эпидермальный 

и дермальный слои кожи на глубину 1000 мкм и 

при длительном и интенсивном воздействии спо-

собствуют злокачественному опухолевому росту 

[5, 60]. Таким образом, действие УФ-облучения 

на кожу связано с индукцией окислительного 

стресса, связанного с чрезмерно повышенной гене-

рацией АФК и окислительным повреждением бел-

ков, липидов и ДНК, что обусловливает его карци-

ногенные, генотоксические и иммуносупрессорные 

эффекты [19, 39].

Глубокие нарушения в окислительно-вос ста но-

вительном статусе могут играть существенную роль 

в развитии канцерогенеза в коже. Канцерогенез 

в ткани кожи, как и любого другого органа, раз-

вивается в несколько стадий, сопровождающихся 

различными биохимическими и молекулярными из-

менениями в клетке. АФК выступают в качестве 

активных участников процесса канцерогенеза. На 

стадии инициации, когда индуцируются мутаген-

ные хромосомные аберрации, АФК могут вызы-

вать нарушения в последовательности оснований 

нуклеотидов в ДНК, поломку в ее однонитевой и 

двухнитевой структуре, перекрестных связей меж-

ду ДНК и белками [2]. Химические соединения 

канцерогенной природы, являющиеся источником 

генерации АФК, индуцируют образование тимин 

гликоля, который является основным продуктом 

повреждения азотистого основания тимина в ДНК 

[40]. Повышенное содержание 8-гидроксигуано-

зина в крови и моче экспериментальных животных, 

индуцируемое окислительным стрессом в ядерной 

и митохондриальной фракциях, также является на-

дежным показателем окислительного повреждения 

при канцерогенезе [2]. Показано, что свободные 

радикалы кислорода в конденсате сигаретного 

дыма являются канцерогенами для кожи мышей 

[17]. Установлено также, что лекарственные пре-

параты, вызывающие хронический окислительный 

стресс, могут вносить вклад в распространение 

опухоли в коже пациентов, принимавших азотио-

прен [41]. Результаты 20-летнего проспективного 

исследования выявили развитие плоскоклеточно-

го рака при псориазе у лиц, подвергнутых УФ-А 

облучению и принимавших 8-метоксипсорален 

(PUVA) [42].

На следующей стадии канцерогенеза, связан-

ной с активацией и распространением опухолевых 

клеток (promotion), многие «участники» этого 

процесса в коже, как и в других тканях, являют-

ся индукторами АФК. Так называемые промо-

торы опухолевого роста оказывают влияние на 

уровень скевенджеров АФК и антиоксидантов, 

препятствующих распространению опухоли [7, 38]. 

С АФК также связана трансформация доброкаче-

ственной опухоли в злокачественную на последней 

стадии канцерогенеза (progression). Установлено, 

что соединения, генерирующие свободные ради-

калы, способны ускорить спонтанное превращение 

папилломы в саркому у мышей [2, 3]. Показано 

также, что диэтилмалеат, способствуя разрушению 

восстановленного глутатиона, усугубляет течение 

онкогенеза, тогда как SH-глутатион или дисульфи-

рам, повышающий его содержание в тканях, сни-

жает интенсивность малигнизации опухоли в коже 

[47]. Некоторые исследователи отмечают, что 

развитие окислительного стресса сопровождается 

индукцией орнитин декарбоксилазы и вследствие 

этого повышенным содержанием полиаминов, сти-

мулирующих процессы клеточной пролиферации и 

малигнизации [2, 47]. Эти наблюдения свидетель-

ствуют о том, что прооксидантные воздействия, 
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способствующие метаболическим превращениям, 

которые приводят к генерации свободных ради-

калов в коже, увеличивают риск возникновения 

злокачественного развития опухолевого процесса, 

в то время как использование антиоксидантов пре-

пятствует этому.

В коже содержатся необходимые компоненты 

антиоксидантной системы, способной противосто-

ять окислительному стрессу при УФ-облучении, 

вызванном действием солнечных лучей. Тем не 

менее, избыточное и хроническое УФ-облучение, 

особенно в пожилом возрасте, может приводить 

к окислительным повреждающим эффектам, обу-

словленным тем, что прооксидантные механизмы 

начинают преобладать над потенциальными воз-

можностями эндогенной антиоксидантной защиты. 

Имеется множество клинических и эксперимен-

тальных данных, свидетельствующих о том, что 

важнейшим патогенетическим фактором канцеро-

генеза в коже при фотооблучении является имму-

носупрессия [39, 56]. Известно, что люди с им-

мунодефицитом, проживающие в странах с жарким 

климатом и большим количеством солнечных дней, 

отличаются небывало высокой степенью риска раз-

вития раковых заболеваний кожи [31]. Результаты 

многочисленных исследований, проведенных к на-

стоящему времени, указывают на эффективность 

использования природных антиоксидантов в ка-

честве соединений, обладающих иммуностимули-

рующим и противовоспалительным свойствами, 

что играет важную роль в профилактике фотоста-

рения и развития онкологических и других заболе-

ваний кожи. К числу этих соединений, в первую 

очередь, относятся полифенолы, содержащиеся 

в зеленом чае (GTPs, или катехины), кожуре и 

косточках винограда (проантоцианиды и ресве-

ратол), а также соке некоторых растений (сили-

марин), противоопухолевое действие которых яв-

ляется предметом многочисленных исследований, 

проводимых в настоящее время [39]. Установлено, 

что катехины, содержащиеся в зеленом чае, пода-

вляют фотoстимулируемую продукцию Н
2
О

2
 и ок-

сида азота [25], липидную пероксидацию в коже 

[26] и миграцию лейкоцитов в очаг воспаления и 

образование ими АФК [27]. Наряду с этим, по-

казано, что эти антиоксиданты, относящиеся к 

группе полифенолов зеленого чая, могут выступать 

в качестве скевенджеров свободных радикалов при 

повреждении кератиноцитов вследствие фотооблу-

чения [23]. Кроме того, было обнаружено, что эти 

соединения препятствуют индуцируемому УФ-

облучением подавлению активности антиоксидант-

ных ферментов (глутатионпероксидазы, СОД и 

каталазы) и снижению уровня восстановленного 

глутатиона в коже мышей [50, 58]. Вызванное 

УФ-облучением повреждение структуры ДНК 

влечет за собой нарушение ряда клеточных ответов, 

включая состояние клеточного цикла и механизмы 

репарации ДНК. Использование антиоксиданта 

зеленого чая эпигаллокатехин-3-галлата (GTPs) в 

значительной степени предотвращает повреждение 

ДНК при УФ-облучении кератиноцитов и фибро-

бластов кожи [37].

Аналогичные данные, свидетельствующие о 

защитном эффекте антиоксидантов при повреж-

дающем действии УФ-облучения на кожу челове-

ка и животных, были получены при исследовании 

противоканцерогенного действия ресвератола, про-

антоцианидов и силимарина [4, 36, 52].

Придавая свободнорадикальным процессам 

важную роль в молекулярных механизмах старения 

кожи, необходимо подчеркнуть, что основу про-

текторного действия антиоксидантов составляют 

их противовоспалительные свойства и способность 

противостоять повреждению структуры ДНК. 

Весьма перспективным подходом предупреждения 

или замедления старения кожи является сочетанное 

применение антиоксидантов ввиду наличия синер-

гизма их действия, что положено в настоящее вре-

мя в основу создания разнообразных косметиче-

ских средств, предназначенных для ухода за кожей 

и профилактики различных кожных заболеваний.
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The review covers the literature proving that ROS formation in aging overbalances the antioxidant 
defense system potential of the skin structure (horny layer, epidermis and dermis). It has been shown 
that ROS are involved in the pathogenesis of infl ammatory processes and allergic responses in the skin. 
The role of ROS and antioxidant systems in the cell-mediated responses associated with the МАР kinase 
activity in the skin is discussed. Special attention is paid to the ultraviolet irradiation exposure, which ac-
counts for its genotoxic, immunosuppressive and carcinogenic effects on the skin.
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Изучены показатели общей смертности среди 
мужчин пожилого и старческого возраста в зави-
симости от дня недели, месяца и времени года, от 
перевода стрелок часов на летнее и зимнее время 
за 13 лет. Общую смертность в зависимости от пе-
рехода на летнее или зимнее время рассчитывали 
для марта и октября и сравнивали с показателями 
апреля и ноября, соответственно. Показатель об-
щей смертности составил 1668,5 на 1000. Этот по-
казатель в январе (177,9 на 1000) и августе (175,2 
на 1000) выше, чем в ноябре (102,4 на 1000; p<0,05). 
Зависимости показателей общей смертности от 
дня недели, времени года, а также от перевода 
стрелок часов как на летнее, так и на зимнее вре-
мя не обнаружено. При анализе показателей общей 
смертности по дням недели в разные времена года 
обнаружено, что осенью наибольшая смертность 
наблюдалась в воскресенье (83,6 на 1000), наимень-
шая — в понедельник (35,0 на 1000). Кроме того, в 
понедельник наибольшая доля умерших от всех 
причин мужчин наблюдается зимой (35,5 %,или 72,8 
на 1000), а наименьшая — осенью (17,1 %, или 35,0 
на 1000). В остальные моменты наблюдения стати-
стически значимых различий не выявлено.

Ключевые слова: общая смертность, мужчины 
пожилого и старческого возраста, день недели, 
время года, месяц года, летнее и зимнее время

Среди причин общей смертности в РФ лиди-

руют сердечно-сосудистые заболевания. Данные 

литературы относительно зависимости смертно-

сти, как общей, так и сердечно-сосудистой, от дня 

недели, месяца, времени года, а также от перево-

да стрелок часов на летнее и зимнее время весь-

ма противоречивы. В Восточной Сибири общая 

смертность у лиц пожилого и старческого возрас-

та в зависимости от указанных показателей не ис-

следовалась, что и предопределило наш интерес к 

данной проблеме.

Материалы и методы

Материалом работы послужило наблюдение за 

1 067 мужчинами 60 лет и старше в муниципаль-

ной городской поликлинике. Мониторинг фаталь-

ных событий осуществляли на протяжении 13 лет. 

Случаи смерти регистрировали на основании вы-

копировки данных из «Врачебного свидетельства 

о смерти» (ф. 106/у) и акта о смерти из книги 

«Записей актов гражданского состояния» населе-

ния, прописанного на территории района. Общий 

показатель смертности рассчитывали отдельно для 

каждого дня недели, для каждого месяца, а также 

для каждого времени года.

Общий показатель смертности в зависимости 

от перехода на летнее или зимнее время рассчи-

тывали с 1997 г. (за 11 лет), когда перевод стре-

лок часов на летнее время стал осуществляться 

в последнее воскресенье марта в 200; на зимнее 

время — в последнее воскресенье октября в 200. 

Таким образом, сравнивали смертность с первого 

числа месяца, предшествующего переводу стрелок 

часов, со смертностью за такое же количество дней 

после перевода стрелок часов вперёд или назад. 

Соответственно, в одном случае сравнивали смерт-

ность мужчин, наступившую в марте и апреле, а в 

другом случае — в октябре и ноябре.

Статистическая обработка проведена с исполь-

зованием ППП Statistica (StatSoft, USA) с оцен-

кой нормальности распределения показателей по 

критерию Шапиро–Уилка, методами описатель-

ной статистики и таблицы частот. Сравнение до-

лей умерших проводили с использованием точного 

критерия Фишера (φ). В процессе статистической 

обработки проводили множественные сравнения, 

в связи с чем применяли поправку Бонферрони. 

Данные представлены в виде средней и среднеква-
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дратичного отклонения, а также в виде медианы и 

интерквартильного размаха (Me; Q
25

–Q
75

).

Результаты и обсуждение

Возраст всех мужчин, включённых в исследо-

вание, составил 69,2±6,1 года (Ме 69 лет; Q
25

–

Q
75

: 64–73 года). За период наблюдения умерли 

619 мужчин (возраст 75,7±7,1 года [Ме 75,3 года; 

Q
25

–Q
75

: 70,8–80,2 года]). Выбыли из исследо-

вания 77 человек (возраст 75,3±7,4 года [Ме 74,7 

года; Q
25

–Q
75

: 70,0–80,6 года]). На момент 

окончания исследования под наблюдением нахо-

дился 371 мужчина (возраст 78,9±5,2 года [Ме 

78,4 года; Q
25

–Q
75

: 74,8–82,4 года]).

Распределение мужчин по возрастным группам 

в разные моменты наблюдения (начало исследова-

ния, момент выбытия, момент смерти, выжившие 

на момент окончания исследования) представлено 

в табл. 1.

По  казатель общей смертности среди муж-

чин 60 лет и старше составил 1668,5 на 1 000 

(табл. 2). Максимальные показатели смертности 

от всех причин наблюдали в возрастных группах 

70–74 и 85–89 лет.

При изучении динамики общей смертности по 

дням недели в течение всего периода наблюдения 

было выявлено, что наибольшая общая смертность 

у мужчин пожилого и старческого возраста наблю-

далась в четверг (277,6 на 1000), наименьшая — в 

понедельник (204,9 на 1000), однако статистиче-

ской значимости различия этих показателей, так 

же как и показателей по другим дням недели, не 

достигли (табл. 3).

При анализе общей смертности среди мужчин 

пожилого и старческого возраста по месяцам года 

выявлено, что наибольшие показатели наблюда-

лись в январе (177,9 на 1000) и августе (175,2 на 

1000), наименьшие — в ноябре (102,4 на 1000; 

p<0,001).

Оценка показателей общей смертности по вре-

менам года свидетельствовала, что наибольшая об-

щая смертность у мужчин пожилого и старческо-

го возраста наблюдалась зимой (434,0 на 1000); 

наименьшая — весной (407,0 на 1000; табл. 4), 

однако статистической значимости эти различия 

также не достигли (p>0,1).

На наш взгляд, представляло интерес сравне-

ние показателей общей смертности среди мужчин 

пожилого и старческого возраста не только по дням 

недели за весь период наблюдения, но и в зависи-

мости от времени года. Результаты этого сравне-

ния представлены в табл. 5.

Обнаружено, что зимой наибольшая смерт-

ность наблюдалась в субботу (75,5 на 1000), наи-

меньшая — во вторник (43,1 на 1000), p>0,1. 

Весной наибольшую смертность регистрировали в 

четверг (80,9 на 1000), наименьшую — в поне-

дельник (48,5 на 1000, p>0,1). Летом наиболь-

шая смертность была отмечена в субботу (80,9 

на 1000), наименьшая — в понедельник, среду и 

воскресенье (по 48,5 на 1000, p>0,05). Осенью 

наибольшая смертность была в воскресенье (83,6 

на 1000), наименьшая — в понедельник (35,0 на 

1000), различия достигли статистической значимо-

сти (p<0,001).

Кроме того, показатели общей смертности сре-

ди мужчин пожилого и старческого возраста были 

проанализированы в каждый день недели в разные 

времена года (табл. 6). Статистическая значи-

мость была обнаружена только для одного дня не-

дели: в понедельник наибольшая доля умерших от 

всех причин наблюдалась зимой (35,5 %, или 72,8 

Таблица 1

Распределение мужчин по возрастным группам в разные моменты наблюдения

Момент наблюдения
Возрастные группы, лет

60–64 65–69 70–74 75–79 80–84 85–89 ≥90 Всего

Начало абс. число 268 332 266 123 62 16 – 1067

% 25,1 31,1 24,9 11,5 5,8 1,5 – 100

Выбытие абс. число 6 13 21 15 16 4 2 77

% 7,8 16,9 27,3 19,5 20,8 5,2 2,6 100

Смерть абс. число 40 96 163 162 94 49 15 619

% 6,5 15,5 26,3 26,2 15,2 7,9 2,4 100

Выжившие к концу 
исследования

абс. число – – 101 124 101 35 10 371

% – – 27,2 33,4 27,2 9,4 2,8 100
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на 1000), а наименьшая — осенью (17,1 %, или 

35,0 на 1000, p<0,05).

Для выявления возможной связи между смер-

тностью от всех причин и переходом на «летнее» 

или «зимнее» время, показатели смертности срав-

нивали за определенный промежуток времени, 

предшествовавший переводу стрелок часов (март и 

октябрь), и такой же период, следующий за пере-

водом стрелок часов (апрель и ноябрь).

Таблица 2

Показатели общей смертности среди мужчин разных возрастных груп

Показатель
Возрастные группы, лет

60–64 65–69 70–74 75–79 80–84 85–89 ≥90 Всего

Доля умерших 6,5 15,5 26,3 26,2 15,2 7,9 2,4 100

На 1000 мужчин каждого возраста – – 1613,9 1306,5 930,7 1400 – 1668,5

Таблица 3

Показатели общей смертности среди мужчин пожилого и старческого возраста по дням недели

Показ атель Пн Вт Ср Чт Пт Сб Вс

Число умерших 76 85 82 103 85 95 93

Доля умерших 12,3 13,7 13,2 16,6 13,7 15,3 15,0

На 1000 мужчин каждого дня недели 204,9 229,1 221,0 277,6 229,1 256,1 250,7

Таблица 4

Показатели общей смертности среди мужчин пожилого и старческого возраста по временам года

Показатель Зима Весна Лето Осень

Число умерших 161 151 154 153

Доля умерших 26,0 24,4 24,9 24,7

На 1000 мужчин каждого дня недели 434,0 407,0 415,1 412,4

Таблица 5

Показатели общей смертности среди мужчин пожилого и старческого возраста 
по дням недели в зависимости от времени года

Время года Показатель Пн Вт Ср Чт Пт Сб Вс Всего

Зима Число умерших 27 16 22 23 21 28 24 161

Доля умерших 16,8 9,9 13,7 14,3 13,0 17,4 14,9 100

На 1000 мужчин 72,8 43,1 59,3 62,0 56,6 75,5 64,7 434,0

Весна Число умерших 18 20 25 30 19 19 20 151

Доля умерших 11,9 13,2 16,6 19,9 12,6 12,6 13,2 100

На 1000 мужчин 48,5 53,9 67,4 80,9 51,2 51,2 53,9 407,0

Лето Число умерших 18 22 18 26 22 30 18 154

Доля умерших 11,7 14,3 11,7 16,9 14,3 19,5 11,7 100

На 1000 мужчин 48,5 59,3 48,5 70,1 59,3 80,9 48,5 415,1

Осень Число умерших 13 27 17 24 23 18 31 153

Доля умерших 8,5 17,6 11,1 15,7 15,0 11,8 20,3 100

На 1000 мужчин 35,0* 72,8 45,8 64,7 62,0 48,5 83,6* 412,4

Итого Число умерших 76 85 82 103 85 95 93 616

Доля умерших 12,3 13,7 13,2 16,6 13,7 15,3 15,0 100

На 1000 мужчин 204,9 229,1 221,0 277,6 229,1 256,1 250,7 1668,5

Примечание. Здесь и в табл. 6: * статистическая значимость различий между минимальным и максимальным показателями (p<0,001 с учётом 
поправки Бонферрони)
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Проведенный статистический анализ не выявил 

зависимости показателей общей смертности среди 

мужчин пожилого и старческого возраста от пере-

вода стрелок часов как на летнее, так и на зимнее 

время (p>0,1).

Возрастной статус, безусловно, сказывается 

на показателях смертности. Так, в литературе име-

ются сведения, что среди лиц старше 65 лет пик 

внезапной сердечной смерти и инфаркта миокарда 

в понедельник, описанный рядом исследователей, 

был значительно менее выражен, чем у лиц моложе 

65 лет [9, 10].

В нашей работе чёткой зависимости показате-

лей общей смертности у мужчин пожилого и стар-

ческого возраста от дня недели не было выявле-

но. В то же время, общеизвестно, что Восточная 

Сибирь характеризуется резко континентальным 

климатом, в связи с чем мы рассмотрели показате-

ли общей смертности в зависимости от дня недели 

не только за год в целом, но и в разные времена 

года (сезоны). Было выявлено, что общая смерт-

ность мужчин пожилого и старческого возраста в 

понедельник осенью минимальна, а в понедельник 

зимой — максимальна по сравнению с другими се-

зонами (p<0,05).

Сезонные модели смертности у лиц пожилого 

возраста имеют некоторые особенности. У пожи-

лых людей, по сравнению с молодыми, отмечена 

более частая госпитализация по поводу сердечной 

недостаточности в зимне-весенний период [4].

У молодых мужчин (до 45 лет) госпитализация 

по поводу ИБС имела доминирующий весенний 

пик и осеннее падение, в то время как в группе по-

жилых мужчин имела место двухвершинная модель 

госпитализаций с весенним и зимним пиками, при-

чем с увеличением возраста весенний пик умень-

шался, а зимний возрастал. Кроме того, имелись 

возрастные различия и в моделях смертности от 

сердечно-сосудистых заболеваний: у мужчин до 

55 лет её пик наблюдали весной, старше 55 лет — 

зимой [5].

Сезонность и связь погодных факторов с за-

болеваниями сердечно-сосудистой системы была 

изучена В. И. Хаснулиным в районах Крайнего 

Севера. В частности, сезонные обострения ИБС 

были зафиксированы им в октябре–ноябре и мар-

те–апреле [1].

В данном исследовании не было получено чёт-

кого преобладания показателей общей смертности 

у лиц пожилого и старческого возраста в зависимо-

сти от сезона (времени года). По нашему мнению, 

это связано с резко различающимися погодными 

условиями по месяцам внутри одного сезона.

Перевод стрелок часов на час вперед весной 

и на час назад осенью может нарушать хронобио-

логические ритмы и уменьшать длительность и 

качество сна, вследствие чего, в частности, уве-

личивается частота инфаркта миокарда [3, 6–8]. 

Наиболее уязвимой популяцией в этом отношении 

также являются люди пожилого возраста. В на-

стоящее время данная проблема вновь приобрела 

актуальность в связи с продолжающейся в обще-

стве дискуссией о необходимости так называемого 

«перевода стрелок» [2]. В данной работе, тем не 

менее, не было обнаружено отрицательного влия-

ния сезонного перевода стрелок часов на показате-

ли общей смертности у мужчин пожилого и старче-

ского возраста.

Выводы

Показатель общей смертности среди мужчин 

60 лет и старше составил 1668,5 на 1000.

Таблица 6

Показатели общей смертности среди мужчин пожилого и старческого возраста по дням недели в разное время года

Время года Показатель Пн Вт Ср Чт Пт Сб Вс

Зима Число умерших 27 16 22 23 21 28 24

Доля умерших 35,5* 18,8 26,8 22,3 24,7 29,5 25,8

Весна Число умерших 18 20 25 30 19 19 20

Доля умерших 23,7 23,5 30,5 29,1 22,4 20,0 21,5

Лето Число умерших 18 22 18 26 22 30 18

Доля умерших 23,7 25,9 22,0 25,2 25,9 31,6 19,4

Осень Число умерших 13 27 17 24 23 18 31

Доля умерших 17,1* 31,8 20,7 23,3 27,1 18,9 33,3

Итого Число умерших 76 85 82 103 85 95 93

Доля умерших 100 100 100 100 100 100 100
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Не выявлено статистически значимых раз-

личий в показателях общей смертности у мужчин 

пожилого и старческого возраста в зависимости от 

дня недели и времени года.

Показатели общей смертности среди мужчин 

пожилого и старческого возраста в январе (177,9 

на 1000) и августе (175,2 на 1000) выше, чем в но-

ябре (102,4 на 1000). По остальным месяцам года 

статистически значимых различий не выявлено.

При анализе показателей общей смертности 

среди мужчин 60 лет и старше по дням недели в 

разные времена года обнаружено, что осенью наи-

большая смертность приходится на воскресенье 

(83,6 на 1000), наименьшая — на понедельник 

(35,0 на 1000). Кроме того, в понедельник наи-

большая доля умерших от всех причин мужчин 

наблюдается зимой (35,5 %,или 72,8 на 1000), а 

наименьшая — осенью (17,1 %, или 35,0 на 1000). 

В остальные моменты наблюдения статистически 

значимых различий не выявлено.

Зависимости показателей общей смертности 

среди мужчин пожилого и старческого возраста от 

перевода стрелок часов как на летнее, так и на зим-

нее время не обнаружено.
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ALL-CAUSE MORTALITY AMONG MEN OF ELDERLY AND SENILE AGE DEPENDING ON DAY OF WEEK, 
A SEASON AND CHANGING TO DAYLIGHT SAVING TIME FOR A 13-YEAR PERIOD
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4 Adult Outpatient Department № 6, 35 m-n Yubileinyi, Irkutsk 664049

To study the all-cause mortality among men of elderly and senile age depending on day of week, 
month of year, a season, changing to daylight saving time, prospective supervision over 1067 men of 60 
years and upward for a 13-year period was conducted. The all-cause mortality depending on transition 
into daylight saving time was counted for March and October and compared to indicators of April and 
November accordingly. The all-cause mortality rate had made 1668,5 on 1000. This indicator in January 
(177,9 per 1000) and August (175,2 per 1000) was higher, than in November (102,4 per 1000; p <0,05). 
Dependence of all-cause mortality rate on day of week, a season, сhanging to daylight saving time was 
not revealed. The analysis of all-cause mortality rate on days of week in various seasons has revealed 
that in autumn the greatest all-cause mortality rate was observed on Sunday (83,6 per 1000), the least — 
on Monday (35,0 per 1000). Besides, on Monday the greatest all-cause mortality rate was observed in 
winter (35,5 %, or 72,8 per 1000), and the least one — in autumn (17,1 %, or 35,0 per 1000). During other 
moments of supervision statically signifi cant distinctions were not revealed.

Key words: all-cause mortality rate, men of elderly and senile age, day of week, a season, month of 
year, daylight saving time
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Исследование выполнено на 1 433 пациентах 
мужского (1 055) и женского (378) пола с кален-
дарным возрастом от 17 до 93 лет с разнообраз-
ной полиорганной соматической и психоневроло-
гической патологией в стадии стойкой ремиссии. 
Полиорганная патология ухудшает возрастзави-
симые показатели и увеличивает биологический 
возраст пациентов мужского и женского пола. При 
этом половые отличия существуют, но практиче-
ски исчезают параллельно с увеличением возрас-
та. У мужчин полиорганная патология в большей 
степени оказывает негативное влияние на возрас-
тзависимые показатели и увеличивает биологиче-
ский возраст. Это может быть причиной более низ-
кой продолжительности жизни мужчин.

Ключевые слова: полиорганная патология, воз-
раст календарный и биологический, пол мужской 
и женский

Вопрос о различии причин и механизмов фи-

зиологического и патологического (ускоренного) 

старения у человека нуждается в дальнейшей раз-

работке [1, 8, 12, 13]. Он приобретает большую 

значимость и характеризуется еще меньшей одно-

значностью трактовки в литературе, если рассма-

тривается в связи с проблемой половых различий 

старения физиологического и ускоренного [7, 12, 

14, 15].

Современная ситуация в демографии и здра-

воохранении многих экономически развитых ре-

гионов России характеризуется в целом сочетани-

ем неблагоприятных экологических, природных, 

социально-психологических воздействий и внедре-

ния в практику здравоохранения высокотехнологи-

ческих методов диагностики и терапии. Медико-

демографическая ситуация приобретает при этом 

черты полиморбидности при относительно низкой 

средней продолжительности жизни, особенно у 

мужчин [2, 6, 13]. Так, в Свердловской области, 

по данным Федеральной службы государственной 

статистики, в 2007–2009 гг. ожидаемая средняя 

продолжительность жизни равнялась для всего на-

селения 68,4 года, при этом для городских муж-

чин равнялась 62,8 года, сельских мужчин — 59,7 

года, городских женщин — 75,0 лет, сельских жен-

щин — 72,6 года. При этом в структуре причин 

смертности среди всего населения преобладали (1-е 

место) причины со стороны сердечно-сосудистой 

системы (45–55 %), а для мужского населения 1-е 

место заняли причины, напрямую не связанные с 

процессом старения или возрастной патологией, — 

травмы, отравления, инфекции и интоксикации 

(40–43 %) [6]. Исследование таких показателей, 

как биологический возраст, определяемый на осно-

ве нескольких простых физиологических и психо-

логических тестов, позволяет интегрально оценить 

состояние организма и ориентировочно прогнози-

ровать состояние здоровья [4, 6, 9, 10, 11, 12].

Цель — изучение возрастных и половых осо-

бенностей влияния полиорганной патологии на 

процессы старения по интегральному показателю 

биологического возраста.

Материалы и методы

Исследование выполнено на 1 433 пациентах 

мужского (1 055) и женского пола (378) с кален-

дарным возрастом 17–93 года. Основные (две) 

группы — пациенты с полиорганной патологи-

ей мужского (исследуемая мужчины) и женского 

пола (исследуемая женщины); контрольные (две) 

группы — практически здоровые пациенты муж-

ского (контрольная мужчины) и женского пола 

(контрольная женщины). Исследуемые группы 

были составлены из пациентов, находившихся на 

стационарном лечении в госпитале в фазе стойкой 

ремиссии, у которых преобладали, в основном, лег-

кие эмоционально-лабильные (астенические) рас-

стройства в связи с сосудистыми заболеваниями 

головного мозга, начальные стадии церебрального 

атеросклероза, нечетко выраженные отдаленные 
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последствия черепно-мозговой травмы, старче-
ские и осложненные катаракты, гипертензивная 
энцефалопатия, легкие когнитивные расстройства 
в связи с сосудистым заболеванием головного моз-
га. Контрольные группы состояли из сотрудников, 
студентов и амбулаторных пациентов с отсутствием 
жалоб на последней плановой ежегодной диспансе-
ризации и существенных отклонений в общем ана-
лизе крови, мочи, ЭКГ и др. Критерии исключения 
из исследуемых и контрольных групп: наличие во 
время обследования и/или в анамнезе за менее чем 
за последние 12 мес острых, подострых состояний 
по любым нозологическим формам, травм, массив-
ных оперативных вмешательств, тяжелых стадий 
хронической патологии, установленных форм опу-
холевого роста, явлений недостаточности сомати-
ческих органов или систем, использование наркоза.

Для адекватности сравнений пациенты в груп-
пы набирались так, чтобы средний возраст групп в 
выбранном возрастном диапазоне существенно не 
отличался (табл. 1).

Для изучения темпа старения у пациентов 
определяли возрастзависимые показатели, реко-
мендованные для определения биологического воз-
раста (БВ) [12, 13]. Данные показатели отражают 
состояние, в основном, сердечно-сосудистой, ды-
хательной и нервной (включая органы чувств) си-
стем. Для определения темпа старения пациентов 
использовали разработанный нами метод опреде-
ления БВ, который в части математической обра-
ботки цифровых значений показателей был осно-
ван на полиномиальном уравнении [3].

Полученные данные подвергали статистиче-
ской обработке с использованием параметрическо-
го t-критерия Стъюдента для связанных и несвя-
занных совокупностей [5].

Результаты и обсуждение

В результате проведенных исследований уста-
новлено, что полиорганная патология увеличивает 
БВ пациентов (табл. 2).

Повышение БВ, очевидно, связано с досто-

верным ухудшением состояния большинства воз-

растзависимых показателей, на основании которых 

БВ рассчитывали. Наблюдаемые изменения воз-

растзависимых показателей под действием полиор-

ганной патологии в целом согласуются с данными 

литературы [2–4, 7, 13].

Во влиянии полиорганной патологии на БВ 

пациентов были обнаружены явные половые отли-

чия. Полиорганная патология увеличивала БВ су-

щественнее у пациентов мужского пола (на 21,2 %, 

p<0,001), чем женского (на 15,5 %; p<0,001), 

см. табл. 2. Причин у наблюдаемого явления мо-

жет быть несколько. Во-первых, половые отличия 

в динамике самих возрастзависимых показателей. 

За исключением задержки дыхания на выдохе 

и аккомодации глаза, возрастная динамика всех 

остальных показателей в контрольных группах па-

циентов мужского и женского пола достоверно от-

личалась. Во-вторых, половые отличия в структуре 

полиорганной патологии. Максимальные отличия 

наблюдали в возрасте 20–39 лет, они достигали 

33 %. Затем отличия исчезали, в возрасте 40–59 

лет составляли 17 %, 60–89 лет — 12,1 % и в воз-

расте от 80 до 100 лет — всего 7,5 %. В-третьих, 

полиорганная патология пациентов мужского пола, 

в отличие от женского, оказывала более сильное 

влияние на состояние возрастзависимых показате-

лей. Под действием полиорганной патологии воз-

растзависимые показатели отклонялись от нормы у 

мужчин в среднем на 18 %, у женщин — на 14,7 %. 

Максимально отклонялись от нормы у мужчин 

субъективная оценка здоровья (55,5 %; p<0,001), 

острота слуха (30,9 %; p<0,001) и статическая 

балансировка (–28,2 %; p<0,01), у женщин — 

статическая балансировка (–35,2 %; p<0,01), 

субъективная оценка здоровья (33,3 %; p<0,001) 

и задержка дыхания на вдохе (–19,3 %; p<0,001). 

Минимальные отклонения наблюдали у мужчин 

среди показателей АД и массы тела, у женщин — 

среди показателей АД и ЖЁЛ. Минимальные 

Таблица 1

Количественный и возрастной состав групп пациентов

Группа

Возрастные диапазоны, лет

20–39 40–59 60–93

абс. число средний возраст абс. число средний возраст абс. число средний возраст

Контрольная — мужчины 39 31,4±1,0 47 49,7±0,8 16 69,9±1,8

Основная — мужчины 361 31,4±0,3 334 49,7±0,3 258 69,9±0,4

Контрольная — женщины 46 33,5±0,8 80 49,7±0,6 29 68,2±1,1

Основная — женщины 24 33,5±1,0 88 49,7±0,6 111 68,2±0,6
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отклонения от нормы АД в исследуемых группах 

связаны, вероятно, с эффективной терапевтиче-

ской коррекцией данного показателя.

Для оценки половых особенностей влияния 

полиорганной патологии на возрастзависимые 

показатели мы провели корреляционный анализ 

между абсолютными отклонениями от нормы воз-
растзависимых показателей под действием по-
лиорганной патологии и величиной абсолютной 
корреляции данных показателей с календарным 
возрастом (рисунок). У мужчин эта корреляция со-

ставила 0,689±0,242 (p<0,05), у женщин — 

0,206±0,309 (p>0,05). Следовательно, у 

мужчин полиорганная патология в большей 

степени влияла на показатели, которые име-

ют высокую корреляцию с календарным 

возрастом, а у женщин, наоборот, полиор-

ганная патология в большей степени влияла 

на показатели, слабо коррелирующие с ка-

лендарным возрастом.

При исследовании половых особенно-

стей влияния полиорганной патологии на БВ 

пациентов было обнаружено, что у мужчин 

это влияние с возрастом заметно снижается 

(см. табл. 2). В возрасте 20–39 лет поли-

органная патология увеличивает БВ муж-

чин на 37,3 % (p<0,001), в возрасте 40–

59 лет — на 18,6 % (p<0,001), а в возрасте 

60–90 лет — только на 10,4 % (p<0,05). 

Эти результаты подтверждаются исследо-

ваниями, в которых показано, что наиболь-

шее влияние старения на БВ обнаружено 

среди здоровых пациентов [15]. То есть БВ 

у пациентов с полиорганной патологией из-

Таблица 2

Влияние полиорганной патологии на биологический возраст пациентов 
мужского и женского пола разного календарного возраста

Группа

Возрастные диапазоны, лет

20–39 40–59 60–80 20–80 

1 2 3 4

А. Контрольная — мужчины 25,2±1,2 44±1,6 63,1±3,5 39,8±1,7

A1 (74,8 %)3)* A1 (151 %)3)*

Б. Основная — мужчины 34,5±0,6 52,1±0,6 69,7±0,9 48,2±0,6

Б1 (51 %)3)* Б1 (101,7 %)3)*

A1 (37,3 %)3)* A2 (18,6 %)3)* A3 (10,4 %)1)* A4 (21,2 %)3)*

В. Контрольная — женщины 32,3±2,1 46,4±1 58,7±2 44±1,1

В1 (43,5 %)3)* В1 (81,6 %)3)*

A1 (28,5 %)2)* A2 (5,5 % ) A3 (–7 %) A4 (6 %)1)*

Г. Основная — женщины 38±2,3 52,9±1,2 68,1±0,9 50,8±1,2

Г1 (39,3 %)3)* Г1 (28,8 %)3)*

В1 (17,5 %) В2 (14 %)3)* В3 (16 %)3)* В4 (15,5 %)3)*

Б1 (9,9 %) Б2 (1,4 %) Б3 (–2,2 %) Б4 (5,3 %)

Примечание. Сравниваемые группы обозначены буквами (А–Г) и цифрами (1–4): А1 и т. п. В скобках указан процент отличия от сравни-
ваемой группы, звездочками отмечена величина достоверности различия показателей между сравниваемыми группами (1)* p<0,05; 2)* p<0,01; 
3)* p<0,001)
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начально выше и увеличивается с возрастом мед-

леннее, чем у здоровых.

У женщин подобная тенденция отсутствует, у 

них отличия между БВ в контрольной и исследуе-

мой группах сохраняются в диапазоне 14–17,5 % 

(p<0,01–0,001) в течение всего возрастного пе-

риода с 20 до 90 лет.

В результате, существующие половые разли-

чия в БВ здоровых пациентов и пациентов с поли-

органной патологией с возрастом исчезают.

Полученный результат свидетельствует о том, 

что в молодом и зрелом возрасте у мужчин, в от-

личие от женщин, полиорганная патология в боль-

шей степени ускоряет процесс старения, и, следо-

вательно, определяет риск смерти. Учитывая, что 

половые отличия, исчезающие с возрастом, в пер-

вую очередь, определяются гормональным фоном, 

мы предполагаем, что гормональный фон мужчин 

является определяющим фактором в развитии па-

тологии, существенно ускоряющей процессы ста-

рения.

Обнаруженное явление может быть одной из 

причин более низкой ожидаемой продолжительно-

сти жизни мужчин по сравнению с женщинами в 

большинстве регионов России [6].

Выводы

Полиорганная патология ухудшает состояние 
возрастзависимых показателей и увеличивает био-
логический возраст пациентов мужского и женско-
го пола.

Во влиянии полиорганной патологии на био-
логический возраст существуют половые отличия, 
которые практически исчезают с возрастом.

У мужчин полиорганная патология в большей 
степени оказывает негативное влияние на возрас-
тзависимые показатели и увеличение биологиче-
ского возраста, что может быть причиной более 
низкой продолжительности их жизни.
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The research was executed on 1433 patients, male (1055) and a female (378), of calendar age from 
17 to 93 years with a various polyorgan somatic and psychoneurological pathology in remission. The 
polyorgan pathology worsens age-dependent indicators and increases the bioage of male and female 
patients. Thus sexual differences exist and practically disappear with the years. In men the polyorgan 
pathology makes negative infl uence on the age-dependent indicators in a greater degree and increases 
the bioage. This may be a cause of lower life expectancy for men compared with women.

Key words: polyorgan pathology, calendar and biological age, male and female sex



УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2012 • Т. 25 • № 2

232

В обзоре рассмотрены молекулярно-клеточные 
механизмы патологии сетчатки у людей разного 
возраста. Дисфункция клеток сетчатки (пигментно-
го эпителия, фоторецепторов, нейронов) является 
одной из причин развития возрастной макулярной 
дистрофии, ретинальной ишемии и различных на-
следственных заболеваний сетчатки. Подробно 
описано участие генов и сигнальных молекул в дис-
функции всех типов клеток сетчатки. Установлено, 
что нарушение экспрессии гена RPE65 приводит 
к развитию возрастной макулярной дегенерации, 
пигментного ретинита и врожденного амавроза 
Лебера. Мутации в гене CRX являются причиной 
развития таких прогрессирующих состояний, как 
колбочково-палочковая дистрофия. Кроме этого, 
выявлено более 100 мутаций в гене RHO, приво-
дящих к возникновению разных вариантов пиг-
ментного ретинита. Описано участие TGF-β2 в фор-
мировании клеток сетчатки и регуляции секреции 
фактора роста эндотелия сосудов VEGF, синтез 
которого увеличивается при ишемических пораже-
ниях сетчатки.

Ключевые слова: патология сетчатки, молеку-
лярные механизмы, старение

Утрата зрительных функций приводит к инва-

лидности вне зависимости от возраста и физиче-

ского состояния и резко снижает качество жизни 

[8]. Исследования показывают, что зрительные 

расстройства более значимо влияют на качество 

жизни, чем проявления сердечно-сосудистых за-

болеваний [10]. В пожилом и старческом возрас-

те снижение зрения переносится более болезненно, 

так как старость вносит значительные ограничения 

в привычный образ жизни.

Причины возникновения слабовидения и сле-

поты разнообразны, но одно из первых мест за-

нимает поражение сетчатой оболочки глаза [29]. 

По данным ВОЗ за 1999 г., в наступающем сто-

летии дистрофические поражения сетчатки, наря-

ду с онкологическими заболеваниями, окажутся 

ведущей причиной, приводящей к инвалидности 

[11]. Инволюционная центральная хориоретиналь-

ная дегенерация составляет от 40 до 76,5 % сре-

ди патологии сетчатки и диагностируется у 25 % 

населения старше 75 лет [36]. В последние годы 

заболевание значительно «помолодело» и нередко 

диагностируется у людей среднего возраста, что 

приводит к инвалидизации трудоспособного на-

селения [9]. Проблема усугубляется центральной 

локализацией процесса и двусторонним характером 

поражения сетчатки [15].

Патология зрения существенно затрудняет со-

циальное взаимодействие вследствие снижения ви-

зуального восприятия, а также ограничений в про-

странственной ориентировке [39]. В пожилом и 

старческом возрасте часто встречается сочетанная 

патология — поражение органа зрения и различ-

ные соматические заболевания (артериальная ги-

пертензия, атеросклероз, сахарный диабет и др.). 

В связи с этим, с возрастом течение основного 

ретинального заболевания усугубляется. На фоне 

соматических возрастных заболеваний низкие зри-

тельные функции отрицательно сказываются на 

качестве жизни пожилого пациента [30].

Возрастная патология сетчатки во многом 

определяется особенностями её гистологического 

строения. К настоящему времени были уточнены 

физиологические и биохимические механизмы фо-

тоактивации, обеспечивающие восприятие и уси-

ление первичного светового сигнала, а также мор-

фологические особенности строения её слоев [3]. 

Сетчатка представляет собой тонкий слой нервной 

ткани, расположенный с внутренней стороны зад-

ней части глазного яблока. Гистологически сетчат-

ка включает 10 слоев нервных клеток, связанных 

между собой морфологически и функционально. 

Сетчатку составляют шесть типов нейронов и один 

тип глиальных клеток, которые формируют высо-

коорганизованную слоистую структуру. Главным 

слоем сетчатки является тонкий слой светочув-

ствительных клеток — фоторецепторов (палочек 
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и колбочек). Основная функция сетчатки состоит 

в превращении светового сигнала, детектируемого 

фоторецепторами, в электрический импульс, пере-

дающийся в головной мозг. Возрастная дисфунк-

ция клеток сетчатки приводит к нарушению нор-

мального формирования нервного сигнала и, как 

следствие, к ухудшению зрения [3].

У пожилых людей наблюдается снижение 

остроты зрения и цветовосприятия, связанные, в 

большинстве случаев, с гибелью нейронов сетчат-

ки. Из всех клеток сетчатки фоторецепторы наибо-

лее подвержены старению в связи с окислительным 

стрессом и постоянным воздействием света. У лиц 

старше 60 лет число палочек и колбочек сокраща-

ется более чем в два раза по сравнению с 20-летни-

ми людьми. Уменьшение численности биполярных 

и ганглиозных клеток происходит в период от 35 до 

60 лет. При старении волокна зрительного нерва 

замещаются соединительной тканью, а внутренняя 

пограничная мембрана утолщается. Ганглиозные 

и биполярные клетки аккумулируют липиды, при 

этом астроциты усиленно экспрессируют глиаль-

ный фибриллярный кислый белок [7].

Таким образом, в основе дистрофических про-

цессов сетчатки лежат нарушения метаболизма 

белков фоторецепторов, пигментного эпителия и 

нейронов сетчатки. При дегенерации фоторецеп-

торов наблюдаются изменения в нервных слоях 

сетчатки [13, 31]. Перестройка нервных слоев сет-

чатки включает четыре этапа. На первой стадии 

происходит утрата наружных сегментов палочек 

и колбочек. На втором этапе выявляется апоптоз 

палочек и колбочек, что приводит к нарушению их 

взаимодействия с сетью амакринных и биполяр-

ных клеток. Затем происходит индукция апоптоза 

большинства нейронов. Оставшиеся ретинальные 

клетки ищут источники возбуждающих сигналов, 

что приводит к миграции биполярных и амакрино-

вых клеток к наружной и внутренней пограничным 

мембранам. Сетчатка, теряя послойное строение, 

утрачивает способность к фототрансдукции. На 

последней стадии заболевания нарушаются об-

менные процессы, и лишенные кислорода и пита-

тельных веществ нейроны некротизируются, за-

мещаясь глиальными клетками [12]. Кроме того, 

возрастные дегенеративные изменения в сетчатке 

связаны, в том числе, с уменьшением количества 

ганглиозных клеток.

Инволютивные изменения пигментного эпи-

телия сетчатки (ПЭС) характеризуются уплоще-

нием и укорочением пигментных клеток, а также 

значительным уменьшением числа ядер и разря-

женностью ядерных пространств. Деструктивные 

изменения сосудистой стенки лежат в основе фор-

мирования аневризм, тромбов и кровоизлияний. 

Возникновение спазма сосудов и эмболии может 

привести к острому нарушению кровообращения 

в сетчатой оболочке глаза. Снижение интенсивно-

сти транскапиллярного обмена в сосудах сетчатки 

приводит к развитию старческой гипоксии ретины 

со снижением обменных процессов и зрительных 

функций. При отслойке сетчатки клетки ПЭС, те-

ряя эпителиальные, приобретают макрофагальные 

маркеры и отходят от мембраны Бруха в результа-

те действия протеолитических ферментов и измене-

ния их адгезивных свойств [2].

Изучение молекулярных аспектов регенерации 

сетчатки является важным для понимания патоге-

неза различных заболеваний. В настоящее время 

разработка лекарственных препаратов для восста-

новления сетчатки затруднена недостаточным зна-

нием молекулярных мишеней для биологически ак-

тивных веществ. Существует каскад регуляторных 

генов, которые являются ядерными транскрипци-

онными факторами и контролируют экспрессию ге-

нов, участвующих в формировании и поддержании 

фоторецепции в сетчатке. Известно, что продукты 

экспрессии данных генов локализованы в различ-

ных слоях сетчатки и обеспечивают функциональ-

ную активность фоторецепторов и клеток ПЭС, 

процессы фототрансдукции и межклеточные взаи-

модействия. При патологии сетчатки экспрессия 

указанных генов нарушается.

Дисфункция пигментного эпителия сетчатки 
и возрастная макулярная дегенерация

Основной причиной потери центрального зре-

ния у людей пожилого возраста является возраст-

ная макулярная дегенерация (ВМД), представля-

ющая собой хронический дистрофический процесс, 

поражающий, преимущественно, пигментный эпи-

телий сетчатки. В патологический процесс так-

же включаются фоторецепторы ввиду их тесного 

взаимо действия с ПЭС, что приводит к снижению 

остроты центрального зрения. В основе патогенеза 

ВМД лежат такие процессы, как старение клеток 

сетчатки, дистрофические изменения в межклеточ-

ном матриксе, нарушение ангиогенеза и липидного 

обмена [6, 37].

Сухая форма ВМД характеризуется образо-

ванием друз, локализующихся между пигмент-
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ным эпителием и мембраной Бруха и внутри неё. 

Существует две теории формирования друз. 

Согласно первой, это происходит в связи с не-

полным разрушением конечных продуктов мета-

болизма эпителиальных клеток и фоторецепторов. 

По второй теории, образование друз индуцируется 

гибелью клеток пигментного эпителия вследствие 

воспалительного процесса, в результате чего про-

свет, возникший в эпителиальном барьере, посте-

пенно заполняется соседними клетками, секрети-

рующими внеклеточный матрикс.

В формировании экссудативной формы ВМД 

важную роль играет фактор роста эндотелия со-

судов (vascular endothelial growth factor, VEGF), 

секретирующийся клетками ПЭС. При развитии 

ВМД, VEGF связывается с клетками эндотелия 

хориокапилляров и индуцирует синтез белков, 

контролирующих пролиферацию эндотелиоцитов, 

вследствие чего сосуды прорастают в глубь сетчат-

ки. Это приводит к развитию отека, кровоизлия-

нию в сетчатку и её отслойке [1].

На уровне генов одной из причин развития 

ВМД предположительно являются мутации анта-

гонистов белка RРЕ65, локализованного в клет-

ках ПЭС и участвующего в реакции образования 

11-цис-ретинола. В патогенезе ВМД важную 

роль играет мутация генов, кодирующих фибу-

лины, модулирующие функции мембраны Бруха. 

Установлено, что мутации фибулина 5 приводят к 

изменению фагоцитарной и лизисной способности 

ПЭС, что способствует накоплению липофусцина, 

индуцирующего образование друз. Впоследствии 

это приводит к деструкции мембраны Бруха и 

атрофии ПЭС.

Молекулярные механизмы ишемии сетчатки

Одним из важнейших молекулярных механиз-

мов, лежащих в основе ретинальной дегенерации, 

является ишемия, способствующая гибели нейро-

нов и неоваскуляризации. Нейроны обладают раз-

личной чувствительностью к ишемии ввиду разной 

системы кровоснабжения наружных и внутренних 

клеточных слоев сетчатки. Наибольшей воспри-

имчивостью обладают ганглиозные клетки [18], 

вследствие чего характерными признаками пора-

жения сетчатки является их гибель и истончение 

нервных волокон. Амакриновые клетки также чув-

ствительны к ишемии, которая повышает в них экс-

прессию провоспалительных медиаторов СОХ-2 и 

NO [28], вовлеченных в повреждение ганглиозных 

клеток. Этот факт предполагает существование 

общих механизмов ишемического повреждения в 

различных классах нейронов. Одним из основных 

патологических проявлений ишемии является из-

быток глутамата – главного возбуждающего ней-

ротрансмиттера в сетчатке. Он высвобождается 

фоторецепторами, биполярными и ганглиозными 

клетками [35]. В норме концентрация глутамата в 

сетчатке невелика. Повышение уровня глутамата 

в течение длительного времени приводит к гибели 

нейронов.

На молекулярном уровне ретинальная ише-

мия индуцирует неоваскуляризацию через VEGF. 

Экспрессия VEGF регулируется гипоксией [33], 

и при ишемических поражениях сетчатки синтез 

VEGF возрастает. В стимуляции ангиогенеза так-

же участвуют другие сигнальные молекулы: семей-

ство факторов роста фибробластов FGF, TNF-α, 

а также инсулиноподобный фактор роста гепато-

цитов HGF. Антиангиогенным свойством облада-

ют члены семейства трансформирующего фактора 

роста TGF-β. Важнейшую роль в формировании 

клеток сетчатки играет белок TGF-β2. Было уста-

новлено, что TGF-β2 регулирует экспрессию 

транскрипционных факторов Pitx2 и Foxc1, кон-

тролирующих синтез коллагена в строме. TGF-β2 

также регулирует секрецию VEGF в ПЭС и ин-

гибирует рост меланоцитов сосудистой оболочки 

глаза [17].

Ангиогенез включает вазодилатацию и увели-

чение проницаемости сосудов, а также разрушение 

окружающего матрикса, что способствует про-

лиферации эндотелиоцитов, их миграции и неова-

скулогенезу [41]. Гипоксия является основной при-

чиной ишемии и индуцирует экспрессию HIF-1, 

стимулирующего образование VEGF, bFGF и 

других факторов неоваскуляризации [40].

В основе развития ишемического тромбоза вен 

сетчатки лежит нарушение кровообращения в арте-

риолах и капиллярах сетчатки. В качестве основно-

го звена патогенеза при этом выделяют атероскле-

ротическое поражение артериального русла.

При изучении причин возникновения ишеми-

ческого тромбоза вен сетчатки важным фактором 

является уровень гомоцистеина в плазме крови и 

наличие полиморфизма С677Т в гене метиленте-

трагидрофолатредуктазы, являющейся основным 

фер ментом, обеспечивающим превращение фолие-

вой кислоты в ее активную форму.

Гипергомоцистеинемия является фактором ри-

ска развития и прогрессирования атеросклероза, 
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ишемии и инфаркта органов, тромбоза вен и ар-

терий. На данный момент гипергомоцистеинемию 

считают основной причиной развития ишемиче-

ского тромбоза вен сетчатки в молодом и среднем 

возрасте [24]. Повышению уровня гомоцистеина 

способствуют витаминдефицитные состояния, вы-

званные заболеваниями желудочно-кишечного 

тракта. Механизмы протромбогенного действия 

гомоцистеина включают повреждение эндотели-

альных клеток с последующей активацией тромбо-

цитов и индукцией ПОЛ, повреждающих сосуди-

стую стенку.

Нарушение кровообращения в венах сетчат-

ки часто сопровождается функциональными рас-

стройствами тромбоцитарного звена гемостаза. 

В патогенезе тромбоза вен сетчатки важную роль 

играет величина циркулирующих тромбоцитарных 

агрегатов [42].

В формировании тромбоза ретинальных вен 

участвуют различные патогенетические факторы, 

в том числе генетическая предрасположенность. 

Установлена корреляция между развитием тромбо-

за вен сетчатки и наличием мутации в генах фак-

тора свертываемости крови V, протромбина и ме-

тилентетрагидрофолатредуктазы. Полиморфизм 

генов фактора I (фибриногена) и ингибитора тка-

невого активатора плазминогена I типа, а также 

полиморфизмы генов тромбоцитарных рецепторов 

участвуют в патогенезе сосудистых заболеваний 

глаза [16].

Молекулярные механизмы 
наследственной патологии

Колбочко-палочковая дистрофия развивает-

ся у людей старше 60 лет. В 20 % случаев данное 

заболевание вызвано мутацией гена АВСR, отве-

чающего за синтез ретиноспецифического АТФ-

связывающего белка-транспортера, участвующего 

в процессе ресинтеза родопсина [25].

Пигментные ретиниты обусловлены мутацией 

генов, регулирующих функцию палочек, что при-

водит к их апоптозу. Программированная гибель 

палочек влечет за собой нарушение межклеточных 

взаимодействий, вследствие чего колбочки, не за-

тронутые мутациями, также вступают в апоптоз 

[20].

Врожденный амавроз Лебера представля-

ет собой тяжелую форму пигментного ретинита. 

Его основными симптомами являются отсутствие 

центрального зрения и изменения в электрорети-

нограмме. Диагностика заболевания осложняется 

тем, что выявляемые у больных симптомы (косо-

глазие, кератоконус, неврологические нарушения) 

являются неспецифическими. Развитие амавроза 

Лебера обусловлено мутацией трех генов: RetGC1, 

вовлеченного в каскад фототрансдукции, CRX и 

AIPL1, участвующих в развитии фоторецепторов, 

и RPE65, ответственного за регенерацию родоп-

сина [34].

Нарушение экспрессии гена RPE65 является 

причиной развития тяжелых ранних дегенераций 

сетчатки. Многочисленными исследованиями уста-

новлено, что полипептид RPE65 экспрессируется 

исключительно в клетках ПЭС, являясь незаме-

нимым для обеспечения их метаболизма. Кроме 

того, полипептид RPE65 является косвенным 

участником зрительного каскада, поэтому мутации 

в соответствующем гене могут являться причиной 

развития широкого спектра дегенераций сетчат-

ки. По данным некоторых исследований, мутации 

в гене RPE65 являются причиной 2 % случаев 

аутосомно-рецессивного пигментного ретинита 

и от 7 до 16 % случаев аутосомно-рецессивного 

врожденного амавроза Лебера [23].

Белок CRX участвует в координации и регу-

ляции многих генов, обеспечивающих развитие 

фоторецепторов, то есть является фактором транс-

крипции и взаимодействует с генами NRL и bZIP. 

Проведенные на мышах исследования позволи-

ли установить, что 10 из 17 генов, чью функцию 

контролирует ген CRX, являются фоторецептор-

специфическими. Мутации в гене приводят к син-

тезу CRX-протеина со сниженной способностью 

связывания с нуклеиновой кислотой. Изменение 

конформации белка CRX влияет на его транскрип-

ционную активность и способность к взаимодей-

ствию с NRL, что вызывает нарушение ядерного 

транспорта последнего. Описанные мутации в 

дальнейшем могут явиться причиной врожденного 

амавроза Лебера, а также прогрессирующих состо-

яний с различными сроками манифестации (такие, 

как пигментный ретинит и колбочково-палочковая 

дистрофия).

Тапеторетинальная абиотрофия сетчатки яв-

ляется наследственным заболеванием, сопрово-

ждающимся поражением фоторецепторов и клеток 

ПЭС [26]. На клеточном уровне тапеторетиналь-

ная абиотрофия сетчатки выражается в дегенера-

ции палочек и колбочек, приводящей к нарушению 

световой чувствительности [4]. Установлено, что 

разнообразие форм ТАС обусловлено мутациями в 
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ряде генов, кодирующих белки мембраны и цито-

скелета фоторецепторов. Наиболее распространен-

ными являются мутации в генах периферина RDS, 

ацетилтрансферазы ретинола RPE65 и родопсина 

RHO [32].

Мутациями в гене RHO обусловлено от 25 до 

40 % случаев заболеваний, характеризующихся пе-

риферической дегенерацией фоторецепторов [27]. 

Кроме этого, обнаружено более 100 мутаций в гене 

RHO, приводящих к возникновению различных 

вариантов пигментного ретинита. В зависимости от 

нарушения функции родопсина и характера его ак-

кумуляции в культуре клеток, выделяют три клас-

са мутаций в гене родопсина, приводящих к раз-

витию аутосомно-доминантных форм пигментного 

ретинита. При мутациях 1-го класса фотопигмент 

остается активен, а связь с 11-цис-ретиналем не 

нарушена, при этом аккумуляция белка в культу-

ре эмбриональных клеток при культивировании 

осуществляется на цитоплазматической мембра-

не. Мутации 2-го класса приводят к нарушению 

структуры фотопигмента и накоплению дефект-

ного белка в эндоплазматическом ретикулуме. 

К 3-му классу относятся мутации, приводящие к 

образованию гиперфосфорилированного родоп-

сина, который обладает значительным родством 

с белком аррестином. Образующийся комплекс 

родопсин-аррестин нарушает морфологию эндо-

сомального компартмента и функции эндоцитов 

[22]. Было установлено, что в большинстве слу-

чаев аутосомно-доминантный пигментный ретинит 

обусловлен мутациями 2-го класса.

Можно выделить три патогенетических меха-

низма дегенерации сетчатки: мутации генов, уча-

ствующих в образовании белков наружных сегмен-

тов фоторецепторов, мутации генов NRL, RDS и 

CRX, участвующих в дифференциации фоторе-

цепторов, нарушение синтеза и утилизации эфира 

транс-ретинила и цис-ретиналя.

К заболеваниям ПЭС и фоторецепторов от-

носится дистрофия Штаргардта [5, 21]. Иден-

тифицирован ген ABCA4 (STRG 1, ABCR), 

мутации в котором приводят к возникнове-

нию аутосомно-рецессивной формы дистрофии 

Штаргардта [19]. Известно более 400 мутаций 

гена ABCA4, большая часть из которых – миссенс-

мутации в высококонсервативных последователь-

ностях аминокислот. Редкая форма дистрофии с 

аутосомно-доминантным типом наследования обу-

словлена мутациями в гене ELOVA [38].

Белок ABCА4 представляет собой ретиноспе-

цифический мембранный протеин, который экс-

прессируется в дисках наружных сегментов пало-

чек и колбочек [14]. При наличии дефектов в белке 

ABCA4 фототоксичные метаболиты ретиналя 

N-ret-PE и его производного A2E накапливаются 

во внутридисковом пространстве. Белок ABCA4 

обнаружен в обоих типах фоторецепторов, но наи-

большие функциональные проявления заболевания 

характерны для центральной зоны сетчатки, где 

расположены колбочки.

Анализ данных литературы позволяет сделать 

вывод, что в основе развития поражения сетчатки 

у людей различного возраста лежат молекулярно-

клеточные механизмы.

Так, поражение центральной части сетчатки 

приводит к макулярной дегенерации у лиц пожи-

лого возраста. Ишемия способствует нарушению 

передачи нервного импульса между различными 

типами нейронов сетчатки. При этом основопола-

гающим фактором в развитии патологии сетчатки 

на клеточном уровне является нарушение экспрес-

сии генов, кодирующих сигнальные молекулы, 

определяющие внутриклеточный и межклеточный 

гомеостаз.

Например, мутации в генах АВСА4, CRX, 

AIPL, NRL, RPS приводят к дисфункции и апоп-

тозу пигментного эпителия сетчатки и фоторецеп-

торов. В нейронах сетчатки под действием других 

патогенетических факторов (ишемия) наблюдается 

изменение экспрессии медиаторов, факторов роста 

и ангиогенеза.

Таким образом, в настоящее время ключевым 

звеном заболеваний сетчатки и возможной мише-

нью для действия ретинопротекторов являются 

гены, кодирующие сигнальные молекулы, синтези-

руемые в клетках сетчатки.

В связи с этим, исследование молекулярно-

генетических механизмов и разработка биологи-

чески активных веществ, комплементарных мо-

лекулярным мишеням, является перспективным 

направлением в офтальмологии и геронтологии.
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The review considers the molecular-cellular mechanisms of retina pathology in people of various age. 
Dysfunction of retinal cells (retinal pigment epithelium, photoreceptors, neurons) causes the development 
of age-related macular degeneration, retinal ischemia and a variety of hereditary diseases. This is the 
description of involvement of genes and signaling molecules in the dysfunction of retinal cell types. It is 
established that a breach of RPE65 gene expression leads to age-related macular degeneration, retinitis 
pigmentosa and Leber’s congenital amaurosis. Mutations in the CRX gene are the cause of progressive 
states such as cone-rod dystrophy. In addition, more than 100 mutations in RHO have been identifi ed, 
leading to different variants of retinitis pigmentosa. The involvement of TGF-β2 in the formation of retinal 
cells and the regulation of secretion of vascular endothelial growth factor VEGF, which synthesis is in-
creased by ischemic lesions of the retina, is described.
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Эпифиз и его гормон мелатонин играют ведущую 
роль в старении организма. Мелатонин влияет на 
многие биохимические процессы в организме чело-
века. Не исключено, что существует взаимосвязь 
уровня мелатонина и развития возрастной маку-
лярной дегенерации.

Ключевые слова: эпифиз, мелатонин, сетчатка, 
дистрофические заболевания глаз, возрастная ма-
кулярная дегенерация

В последние годы все большее внимание ге-

ронтологов привлекают сведения о  важной регуля-

торной роли эпифиза и его основного гормона ме-

латонина (МТ) в старении организма. Широкий 

спектр биологической и фармакологической актив-

ности МТ свидетельствует о возможности его кли-

нического применения [2, 3, 17, 29].

Выделяют два вида МТ: экстрапинеальный и 

синтезируемый в пинеальной железе (80 %) [3, 7, 

16, 24]. Клетки, синтезирующие экстрапинеаль-

ный МТ, обнаружены в поджелудочной и щито-

видной железах, тимусе, печени, почках и других 

органах. Благодаря широкому распространению, 

МТ выполняет роль межклеточного нейроэндо-

кринного регулятора, а также координатора много-

ступенчатых и взаимосвязанных биологических 

процессов. Ввиду индольного происхождения и, 

как следствие, наличия амфифильных свойств, 

МТ легко преодолевает клеточную мембрану, воз-

действуя на внутриклеточные процессы [18]. Его 

синтез имеет циклический характер с максимумом 

в середину темной фазы суток и контролируется, 

в основном, центральным циркадианным осцилля-

тором [25]. На образование МТ заметно оказы-

вает влияние целый ряд экзогенных и эндогенных 

факторов. Экзогенные факторы включают длину, 

продолжительность светового периода суток, ноч-

ной свет, активность электромагнитных полей и 

температуру окружающей среды. К эндогенным 

факторам относятся характер гормональной актив-

ности (особенно состояние гонад) и возраст [3, 13, 

17, 28, 42, 59].

Эффекты МТ реализуются через специали-

зированные ядерные или мембранные рецепторы. 

Ядерные рецепторы к МТ выявлены в различных 

ядрах гипоталамуса, желудочно-кишечном тракте 

и сетчатке глаза. МТ — лиганд для ядерных ре-

цепторов: ретиноидные Z-рецепторы (RZR) и 

ретиноидные орфановые рецепторы (ROR). ROR 

обнаружен в элементах фотопериодической систе-

мы — сетчатке глаза и эпифизе. Также МТ сни-

жает экспрессию RZR/ROR гена, кодирующего 

5-липоксигеназу — ключевой фермент воспали-

тельных заболеваний [18].

Кроме этого, МТ индуцирует высвобождение 

опиоидных пептидов и обладает иммуномодулиру-

ющими [30, 37], репаративными [14] и мощными 

антиоксидантными свойствами [51, 53]. Механизм 

антиоксидантного действия заключается в том, что 

МТ, обладая выраженной способностью связы-

вать свободные радикалы, активирует другой фак-

тор защиты организма от свободнорадикального 

повреждения — глутатионпероксидазу. Основная 

цель такого антиоксидантного действия — защи-

та ДНК, а также протеинов и липидов (в меньшей 

степени) [18]. Выраженное антиоксидантное дей-

ствие МТ обусловлено его физико-химическими 

свойствами и свойствами его метаболитов. По сво-

ей активности они превосходят традиционные ан-

тиоксиданты (аскорбиновой кислоты, глутатиона, 

витаминов Е, С, кардиопротекторов) [3, 13, 47].

За счет мощной антиоксидантной активности, 

МТ играет ведущую роль в нейропротекции голов-

ного мозга. Он обеспечивает мощный нейропро-

тективный эффект и обладает способностью потен-

цировать действие многих нейротропных средств. 

Кроме того, МТ оказывает ингибирующее дей-

ствие на апоптоз, предупреждая фрагментацию 

ДНК нейронов, а также приводит к снижению 

уровня нейротрофических факторов роста, ингиби-
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рует активацию воспаления [3, 26, 32, 35, 38, 44, 

45, 48, 56, 62].

Способность модулировать процессы в 

ЦНС — один из известных эффектов МТ [4]. 

Нейрофизиологические протекторные механизмы 

МТ заключаются в подавлении импульсной ак-

тивности нейронов эмоциогенных структур моз-

га. Этот механизм предполагает вмешательство 

в работу структур с ГАМК-ергическими синап-

сами. Показано, что МТ повышает уровень тор-

мозного нейромедиатора ГАМК в мозге [12, 27]. 

Нейромодуляторная активность МТ выражается 

также в его деятельности в качестве синхрониза-

тора ритмов в организме, включая регуляцию рит-

мов рецепторов и секреции нейротрансмиттеров. 

Биологические часы размещены в супрахиазма-

тических ядрах гипоталамуса, где главным нейро-

трансмиттером является ГАМК. МТ в качестве 

ГАМК-ергического модулятора способен модифи-

цировать фазы некоторых биологических ритмов 

[40]. МТ модулирует А-подтип рецептора ГАМК 

[60], кроме того, имеются сведения о том, что он 

может оказывать модулирующее действие и на глу-

таматергические структуры [31].

Связываясь с цитоплазматическими рецепто-

рами, которые после этого поступают в ядро, МТ 

регулирует экспрессию генов. Исследования пока-

зали, что он влияет на экспрессию генов в пигмент-

ном эпителии и нейронах сетчатки, в основном сти-

мулируя её. Было установлено, что МТ в нейронах 

сетчатки индуцирует экспрессию шести и подавля-

ет экспрессию восьми генов из 8 000 изученных, в 

то время как в пигментном эпителии 15 генов сти-

мулировались, а два — подавлялись [61].

Снижение пиков секреции МТ у человека 

можно выявить по мере старения [1, 9], что влечет 

многочисленные последствия для нейроэндокрин-

ной системы, главным образом в связи с репро-

дуктивными функциями и реакциями на стресс, а 

также для иммунной системы, канцерогенеза и ре-

гуляции циркадианных ритмов [18].

Установлено, что с возрастом эпифиз подвер-

гается инволюции — уменьшается число пинеало-

цитов, синтезирующих МТ. При этом у пожилых 

людей меняются динамика и амплитуда суточной 

секреции МТ [11, 54]. Изменения функциональ-

ной активности эпифиза являются как результатом 

прогрессирования комплексных системных нару-

шений в организме, так и вероятным источником 

возникновения ряда характерных возрастных рас-

стройств с поражением мозга, внутренних органов 

и иммунной системы [2, 5, 7, 50, 55]. Повреждение 

любого звена регуляции синтеза МТ, начиная с 

сетчатки, приводит к снижению ночной секреции 

гормона. Таким образом, сам факт нарушения про-

дукции МТ может стать причиной развития раз-

личных заболеваний [3, 10, 13, 15, 16, 52, 57]. 

Кроме того, в многочисленных исследованиях была 

показана способность МТ замедлять процессы 

старения и увеличивать продолжительность жизни 

лабораторных животных [10, 15, 21, 22, 23].

Инволютивно-возрастные изменения органа 

зрения более всего выражены в сетчатой оболочке 

глаза в виде развития разного рода дегенератив-

ных заболеваний глаза. Лидером данной группы 

патологий сетчатки является возрастная макуляр-

ная дистрофия (ВМД) — хроническое прогрес-

сирующее дегенеративное поражение центральной 

области сетчатки. Данное заболевание имеет мно-

жественную этиологию [6, 33].

ВМД является ведущей причиной слепо-

ты у пожилых людей во многих странах мира. 

Окислительный стресс и последующая клеточная 

гибель, индуцированные активными формами кис-

лорода (АФК), являются одними из причин раз-

вития ВМД [6, 33]. МТ является сильным анти-

оксидантом и способен индуцировать экспрессию 

различных антиоксидантных ферментов путем ак-

тивации рецепторов МТ. Снижение его синтеза у 

лиц пожилого возраста может привести к сниже-

нию антиоксидантной активности [1, 3]. Однако 

механизм снижения уровня МТ при ВМД до сих 

пор не изучен.

На возможную патогенетическую зависимость 

ВМД от дефицита МТ указывают отдельные кли-

нические и экспериментальные наблюдения.

Известно, что между эпифизом и сетчаткой 

глаза существует связь, обусловленная сходством 

по составу и содержанию соединений — от опио-

идных пептидов до substance P [8]. Исследование 

структуры пинеалоцитов и фоторецепторных кле-

ток сетчатки также доказало их гомологичность. 

Можно утверждать, что наличие общих механиз-

мов регуляции метаболизма в клетках эпифиза и 

сетчатки обусловлено их единым развитием из ней-

роэктодермы. Реакция клеток эпифиза выражается 

в секреции двух гуморальных регуляторов — МТ 

и серотонина — в зависимости от времени суток. 

Суточный ритм обновления наружных сегментов 

фоторецепторов — палочек и колбочек (палоч-

ки — на восходе, колбочки — на закате) — также 

свидетельствует об общности этих клеток [20, 58].

Установлено, что фоторецепторы, дофаминер-

гические амакринные нейроны и горизонтальные 
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клетки имеют рецепторы МТ, что указывает на 

важную роль гормона в поддержании функцио-

нальной активности сетчатки [36]. МТ обладает 

цитопротекторными свойствами, что может иметь 

практическое значение в лечении таких глазных за-

болеваний, как глаукома и ВМД.

МТ оказывает нейропротекторное действие, 

повышая уровень ГАМК. Однако его нейропро-

текторное действие уменьшалось в присутствии 

пикротоксина — антагониста ГАМК-А-рецептора 

[35]. По результатам экспериментальных исследо-

ваний, в культуре нейрональных клеток сетчатки 

кур МТ снижал нейротоксичность, связанную с 

повышенным уровнем глутамата. В сетчатке гла-

за золотистого хомяка МТ существенно усиливал 

глутаминсинтазную активность, превращая глу-

тамат в нетоксичный для нейронов амид глутама-

та — глутамин. Таким образом, путем стимулиро-

вания клиренса медиатора ГАМК данный гормон 

уменьшает глутаматвызванную эксайтотоксич-

ность нейрональных клеток [49].

Известно, что МТ имеет короткий период 

полураспада (около 30 мин) и быстро выводится 

из кровотока. Затем он поступает в печень, где 

происходит его гидроксилирование с образова-

нием 6-сульфатоксимелатонина (6-СОМ), глав-

ного метаболита, который выводится с мочой. 

Определение уровня МТ в плазме крови требует 

получения образцов крови через короткие проме-

жутки времени. Этого можно избежать, определяя 

уровень 6-сульфатоксимелатонина в моче. Около 

90 % МТ секретируется с мочой в форме 6-COM, 

и уровень 6-СОМ хорошо коррелирует с уровнем 

МТ крови в период сбора проб мочи.

Исследования, проведенные в Санкт-Петер-

бургском институте биорегуляции и геронтологии, 

позволили установить, что введенные в культуру 

клеток сетчатки цыплят короткие пептиды инду-

цируют экспрессию маркеров МТ и серотонина, а 

также стимулируют увеличение оптической плот-

ности экспрессии указанных маркеров.

Роль рецепторов к МТ в ткани сетчатки еще 

до конца не изучена, хотя известно, что, помимо 

регуляции суточного ритма обновления наруж-

ных сегментов фоторецепторов, данный гормон 

участвует в процессе фагоцитоза, обладает ней-

ропротекторным эффектом и является мощным 

антиоксидантом [39, 41, 43, 46]. Это послужило 

основанием для применения МТ при лечении пиг-

ментного ретинита в эксперименте на гомозигот-

ных мышах линии rds/rds, страдающих врожден-

ной пигментной дегенерацией сетчатки. F. Liang и 

соавт. (2001) вводили мышам rsd/rsd МТ в дозе 

10 мг/кг на животное в течение 11 нед. По окон-

чании срока введения препарата были выполнены 

электрофизиологическое, гистологическое иссле-

дования сетчатки, а также изучено влияние МТ на 

апоптоз фоторецепторов. По данным авторов, МТ 

обладал выраженным протекторным свойством в 

отношении сетчатки глаз мышей rds/rds [19, 34].

Поскольку МТ оказывает оптимизирующее 

влияние на когнитивную сферу, стимулируя не 

только память, но и процессы восприятия, можно 

предположить, что он также влияет и на сетчатку.

Таким образом, на основании всех вышеизло-

женных фактов можно предположить, что изуче-

ние взаимосвязи изменения уровня мелатонина и 

процесса развития возрастной макулярной дис-

трофии является актуальным и перспективным на-

правлением.
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Изучена возрастная динамика экскреции 6-суль-
фатоксимелатонина (6-СОМТ) у 175 пациентов, 
страдающих раком желудка (89 пациентов) и раком 
толстой кишки (86 пациентов). Выявлено возраст-
ное снижение уровня и нарушение суточного ритма 
экскреции 6-СОМТ, прямо пропорциональное сте-
пени распространенности опухолевого процесса, а 
при раке толстой кишки — ещё и степени лимфо-
генного метастазирования.

Ключевые слова: 6-сульфатоксимелатонин, рак 
желудка, рак толстой кишки

Мелатонин является основным мессенджером 

сезонных и циркадианных ритмов живых организ-

мов, в том числе человека [2]. Этот индольный гор-

мон, вырабатываемый эпифизом и EC-клетками 

слизистой оболочки и подслизистым слоем органов 

ЖКТ [1, 10], обладает антиоксидантным, имму-

ностимулирующим, антимутагенным эффектами 

[3, 4, 6, 9]. Происходящие с возрастом инволю-

тивные изменения в эпифизе сопровождаются за-

кономерным снижением выработки и экскреции 

мелатонина [8]. Однако вопрос о возрастной ди-

намике этого процесса у пациентов, страдающих 

раком органов ЖКТ, остается неисследованным.

Целью нашего исследования явилось изуче-

ние уровня экскреции 6-сульфатоксимелатонина 

(6-СОМТ) — конечного метаболита мелатонина, 

его суточного ритма у пациентов, страдающих ра-

ком органов ЖКТ.

Материалы и методы

Уровень экскреции 6-СОМТ с мочой был 

изучен у 175 пациентов (80 мужчин и 95 жен-

щин). 1-ю группу составили 89 пациентов, стра-

дающих раком желудка (РЖ), 2-ю — 86 паци-

ентов, страдающих раком толстой кишки (РТК). 

Возраст заболевших составлял от 24 до 89 лет, 

средний возраст 62±11,2 года. Все пациенты 

предъявляли жалобы на различные нарушения сна. 

Морфологически опухоли были представлены аде-

нокарциномами различной степени дифференциа-

ции.

Определение уровня 6-СОМТ проводили 

кон курентным иммуноферментным методом Buhl-

mann 6-SMT Elisa (Buhlmann Labo ratories AG, 

Швейцария) в лабо ра тории перинатальной биохи-

мии клинико-диагностической лаборатории НИИ 

акушерства и гинекологии им. Д. О. Отта. Для 

определения стадии заболевания использовали 

данные интраоперационной ревизии и удаленного 

операционного материала. Данные по возрастному 

составу пациентов представлены на рис. 1.

Результаты исследований обрабатывали ста-

тистически c помощью t-критерия Стьюдента, вы-

живаемость оценивали при помощи log-рангового 

критерия.

Результаты и обсуждение

Данные об экскреции 6-СОМТ (нг/мл) в за-

висимости от пола, возраста, наличия отдаленных 

метастазов при РЖ представлены в табл. 1, при 

РТК — в табл. 2.

В 1-й группе (РЖ) дневная экскреция 

6-СОМТ была выше у пациентов без отда-

ленных метастазов — 422±36 по сравнению с 

231±27 нг/ч у пациентов с отдаленными метаста-

зами (p<0,001). При отсутствии отдаленных ме-

тастазов у мужчин дневная экскреция 6-СОМТ 

также была выше — 486±53 против 266±33 нг/ч 

(p<0,001); такие же данные получены у жен-

щин — 338±43 против 209±37 нг/ч (p<0,05). 

У мужчин при отсутствии отдаленных метастазов 

уровень дневной экскреции 6-СОМТ был выше, 

чем у женщин, — 486±53 против 338±37 нг/ч 

(p<0,05).

Во 2-й группе (РТК) дневная экскреция 

6-СОМТ была существенно выше у пациентов без 
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Таблица 1

Ночная и дневная экскреция 6-СОМТ (нг/ч) у больных раком желудка

Группа, 
возраст (годы)

Число больных

Рак желудка, n=89

М0 (n=81; м=46, ж=35) М1 (n=8; м=3, ж=5)

ночь день н/д ночь день н/д

Мужчины 49 853±813)* 486±531)*, 3)* 2,2±0,2 679±1475)* 266±331)*, 5)* 2,5±0,3

Женщины 40 703±733)* 338±432)*, 3)* 2,6±0,3 603±1254)* 209±372)*, 4)* 2,9±0,3

Всего 89 788±563)* 422±361)*, 3)* 2,3±0,2 631±903)* 231±271)*, 3)* 2,7±0,2

31–41 5 808±374 397±257 3,0±0,7 – – –

42–51 7 794±2136)* 258±976)* 3,6±1,0 897±183)* 273±283)* 3,3±0,3

52–61 38 844±883)* 419±453)* 2,2±0,2 – – –

62–71 25 773±755)* 467±705)* 2,1±0,2 418±1076)* 160±386)* 2,7±0,3

72–81 14 614±137 427±120 2,5±0,6 667±1295)* 273±315)* 2,4±0,2

1)* p<0,001; 2)* p<0,05; 3)* p<0,001; 4)* p<0,003; 5)* p<0,01; 6)* p<0,05

Примечание. Здесь и в табл. 2: M0 — отдаленные метастазы отсутствуют; M1 — наличие отдаленных метастазов: м — мужчины, ж — жен-
щины; н/д — ночь/день

Таблица 2

Ночная и дневная экскреция 6-СОМТ (нг/ч) у больных раком толстой кишки

Группа, воз-
раст (годы)

Число больных

Рак толстой кишки, n=86

М0 (n=81; м=29, ж=52) М1 (n=5; м=2, ж=3)

ночь день н/д ночь день н/д

Мужчины 31 656±813)* 230±263)* 2,9±0,22)* 590±395 126±83 4,6±0,12)*

Женщины 55 668±713)* 280±303)* 2,8±0,2 463±166 209±54 2,2±0,4

Всего 86 664±543)* 234±223)* 2,8±0,2 514±1575)* 176±445)* 3,2±0,6

24–49 8 497±1205)* 186±455)* 2,8±0,5 – – –

50–59 26 579±701)*, 3)* 207±243)* 3,0±0,3 879±1061)*, 3)* 237±263)* 3,8±0,8

60–69 25 660±851)*, 3)* 281±493)* 2,7±0,3 303±1081)* 152±109 3,1±1,5

70–79 24 756±1364)* 330±474)* 2,7±0,3 203 100 2,0

80–89 3 1109±510 241±59 4,2±0,8 – – –

1)* p<0,05; 2)* p<0,001; 3)* p<0,001; 4)* p<0,01; 5)* p<0,05

n=89
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Рис. 1. Общая характеристика пациентов в зависимости от возраста
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отдаленных метастазов — 422±36 по сравнению с 

таковой у больных с метастазами — 176±44 нг/ч; 

p<0,001. При анализе экскреции 6-СОМТ в зави-

симости от половой принадлежности статистически 

значимых различий не выявлено. Однако установ-

лено, что коэффициент экскреции ночь/день был 

выше у мужчин при наличии отдаленных метаста-

зов — 2,9±0,2 по сравнению с 4,6±0,1 (p<0,001). 

В возрасте 50–59 лет при отсутствии отдаленных 

метастазов ночная экскреция 6-СОМТ оказалась 

ниже — 579±70 в сравнении с 879±106 нг/ч 

(p<0,05) у пациентов с отдаленными метастазами, 

а в возрастной группе 60–69 лет выше — 660±86 

в сравнении с 303±108 нг/ч (p<0,05).

Таким образом, циркадианный ритм экскреции 

6-СОМТ был нарушен у пациентов, страдающих 

раком органов ЖКТ. Кроме того, «мелатонино-

вый» статус оказывал модулирующее влияние на 

опухолевый процесс: при более агрессивном тече-

нии заболевания экскреция мелатонина была сни-

жена, в ряде случаев извращена.

По данным многолетних наблюдений в лабо-

ратории биохимии с клинико-диагностическим 

отделением НИИ акушерства и гинекологии 

им. Д. О. Отта, уровень дневной экскреции 

6-СОМТ у практически здоровых женщин не 

превышает 400 нг/ ч, тогда как в ночные часы со-

ставляет 1020–2300 нг/ч в возрасте 20–39 лет, 

550–1550 нг/ч в возрасте 40–59 лет и 380–

800 нг/ч у лиц в возрасте 60–89 лет.

Данные об экскреции 6-СОМТ по отношению 

к норме представлены в табл. 3.

Как можно судить по представленным данным, 

ночная экскреция 6-СОМТ была существенно 

(более чем в 2 раза по сравнению с нижней гра-

ницей нормы) сниженной при опухолях ЖКТ в 

«молодой» для ракового процесса группе паци-

ентов (24–39 лет). В возрастной группе 40–59 

лет экскреция 6-СОМТ в ночные часы при РЖ 

выше, чем при РТК — 922±88 по сравнению с 

264±46 нг/ч (p<0,001). Уровень дневной экскре-

ции 6-СОМТ при РТК хотя и находился в преде-

лах нормы, но всё же был ниже, чем при РЖ, — 

405±33 по сравнению с 257±20 нг/ч (p<0,001). 

Таким образом, более агрессивный раковый про-

цесс и ранний возраст данной нозологической фор-

мы сопровождаются существенным снижением 

выработки 6-СОМТ в ночные часы.

Суммарные данные по экскреции 6-СОМТ в 

зависимости от возраста представлены на рис. 2. 

По литературным данным, у здоровых людей с 

возрастом снижается выработка эпифизарного ме-

латонина и экскреция 6-СОМТ как в ночные, так 

и в дневные часы суток [7, 8].

Как видно на графиках, с возрастом проис-

ходит повышение экскреции 6-СОМТ, причем в 

ночные и дневные часы суток. При РЖ возраст-

ная динамика экскреции 6-СОМТ нестабильна: 

в возрасте 41–50 лет наблюдается общее сниже-

ние экскреции 6-СОМТ, с компенсаторным по-

вышением в возрасте 51–60 лет, с последующим 

очередным спадом экскреции в возрастной группе 

старше 61 года. Ритм экскреции 6-СОМТ с воз-

растом нарушается при РЖ в сторону снижения 

светозависимости выделительной функции эпифи-

за. Напротив, при РТК наблюдается повышение 

коэффициента ночь/день в более старших возраст-

ных группах.

Таким образом, у пациентов, страдающих ра-

ком органов ЖКТ, происходит извращение экс-

креции 6-СОМТ, нарушение суточной ритмики 

данного процесса.

На рис. 3 показана зависимость экскреции от 

степени распространения опухоли на стенку орга-

на. Дневная экскреция 6-СОМТ была выше у па-

циентов, страдающих РЖ, при более запущенных 

стадиях (Т3–Т4) по сравнению с показателями 

при РТК: при Т3 уровень экскреции был 395±51 

против 271±35 нг/ч (p<0,05); при Т4 — 544±93 

против 242±35 нг/ч (p<0,003).

Таблица 3

Показатели генеральной экскреции 6-СОМТ в зависимости от возраста и локализации опухолевого процесса

Показатель

Возрастные группы, лет

ночная экскреция 6–СОМТ, нг/ч дневная, нг/ч

20–39 40–59 60–89 20–89

Рак желудка 448±128 922±88* 672±57 405±33*

Рак толстой кишки 487±251 264±46* 706±76 257±20*

Всего 467±130 779±59 690±49 332±20

Норма 1020–2300 550–1550 380–800 Менее 400

* p<0,001
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Показатели экскреции 6-СОМТ в зависимо-

сти от степени поражения регионарных лимфоуз-

лов представлены в табл. 4. При сопоставлении 

показателей экскреции 6-СОМТ в пределах одной 

локализации опухолевого процесса выявлено, что 

достоверна разница лишь при РТК в ночной экс-

креции между N0 и N1: 727±75 по сравнению с 

508±73 нг/ч (p<0,05). При сравнении соответ-

ствующих показателей в разных локализациях до-

стоверной разницы в экскреции 6-СОМТ в ноч-

ные часы не наблюдали, однако в дневные часы 

показатели разнятся достоверно: при РЖ дневная 

экскреция 6-СОМТ достоверно выше при N0, N1 

и N2 (p<0,05).

Данные об экскреции 6-СОМТ в зависимо-

сти от степени дифференциации раковой опухоли 

при РЖ представлены в табл. 5. Показана суще-

ственная разница в уровне экскреции 6-СОМТ в 

дневные часы между G
1
 и G

3
 (p<0,05) — 294±72 

против 479±58 нг/ч. В нашем исследовании по-

казана компенсаторная реакция организма на более 

низкую степень дифференциации раковой опухоли.

При РТК достоверных различий в показателях 

экскреции 6-СОМТ в зависимости от возраста не 

n=89
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Рис. 2. Показатели экскреции 6-СОМТ в зависимости от локализации ракового процесса и возраста 

(* p<0,05; ** p<0,001)
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получено (табл. 6). При этом при G3 экскреция 

6-СОМТ была выше у пациентов, страдающих 

РЖ, чем при РТК — 479±58 по сравнению с 

241±38 нг/ч (p<0,001), при G4 — 395±76 по 

сравнению с 200±49 нг/ч (p<0,05).

Таким образом, наши наблюдения свидетель-

ствуют о более низкой экскреции 6-СОМТ у 

больных РТК при его большей распространен-

ности, более низкой дифференциации и большем 

метастазировании, что соответствует наблюдениям 

других авторов [5].

Выводы

У больных раком толстой кишки наблюдается 

снижение с возрастом уровня экскреции с мочой 

6-СОМТ, прямо пропорциональное степени рас-

пространенности опухолевого процесса на стенку 

кишечника и лимфогенному метастазированию.

У больных раком желудка наблюдается сниже-

ние уровня и нарушение суточного ритма экскре-

Таблица 4

Экскреция 6-СОМТ у пациентов при раке толстой кишки без отдаленных метастазов 
в зависимости от степени поражения регионарных лимфоузлов

Показатель
Рак желудка, n=81 Рак толстой кишки, n=81

N0, n=31 N1, n=35 N2, n=15 N0, n=51 N1, n=25 N2, n=5

Экскреция 6-СОМТ, нг/ч

ночная 843±85 785±82 682±151 727±75* 508±73* 793±198

дневная 434±59* 384±49* 484±101* 269±29* 251±39* 247±41*

Коэффициент ночь/день 2,3±0,2 2,5±0,2 2,1±0,5 2,9±0,2 2,6±0,3 3,2±0,4

* p<0,05

Примечание. N0–2 — степень лимфогенного метастазирования (TNM-классификация)
Таблица 5

Экскреция 6-СОМТ у пациентов при раке желудка в зависимости от степени дифференциации раковой опухоли 

Показатель G1, n=7 G2, n=21 G3, n=32 G4, n=21

Экскреция 6-СОМТ, нг/ч

ночная 708±147 750±114 852±82 757±127

дневная 294±72* 404±68 479±58* 395±76

Коэффициент ночь/день 2,9±0,4 2,0±0,2 2,4±0,3 2,4±0,3

Примечание. Здесь и в табл. 6:* p<0,01; G1–4 — степень дифференциации раковой опухоли (TNM-классификация)
Таблица 6

Экскреция 6-СОМТ у пациентов при раке толстой кишки в зависимости 
от степени дифференциации раковой опухоли

Показатель G1, n=13 G2, n=50 G3, n=14 G4, n=4

Экскреция 6-СОМТ, нг/ч

ночная 574±70 680±75 720±151 559±157

дневная 252±75 275±28 241±38 200±49

Коэффициент ночь/день 3,2±0,4 2,7±0,2 2,9±0,8 2,7±0,5
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Рис. 3. Показатели экскреции 6-СОМТ в зависимости 

от степени распространения опухоли на стенку органа.

Т1–Т4 – степень распространения на стенку полого органа 

(TNM-классификация); * p<0,05; ** p<0,003
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ции с мочой 6-СОМТ, пропорциональное степени 

распространенности опухолевого процесса.

При раке желудка при генерализации опухоле-

вого процесса наблюдается снижение уровня экс-

креции 6-СОМТ.

При раке толстой кишки показатели ночной и 

дневной экскреции 6-СОТМ значительно ниже, 

чем при раке желудка.

Отмечена тенденция к повышению с возрастом 

экскреции 6-СОМТ при раке толстой кишки.

Ночная экскреция 6-СОМТ снижена у мо-

лодых пациентов (24–40 лет) при раке органов 

ЖКТ.
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AGE-RELATED CHANGES OF 6-SULPHATOXYMELATONIN EXCRETION IN STOMACH 
AND COLORECTAL CANCER PATIENTS
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Circadian rhythm of 6-sulphatoxymelatonin (aMT6s) excretion has been studied in stomach cancer 
(n=89) and colorectal cancer (n=86) patients. The excretion of aMT6s was decreased in cancer patients. 
The disturbances of the circadian rhythm of aMT6s excretion have been observed in the cancer patients 
as well. These changes were directly proportional to the extent of cancer process and to the extent of 
lymphogenic metastasis.
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Исследовали окислительные процессы и обмен 
липидов у молодых (4–5 мес) и старых (25–28 мес) 
крыс. Отмечено увеличение реакций свободнора-
дикального окисления липидов (гидропероксида, 
МДА, оксида азота), а также накопление продук-
тов окислительной модификации белков в ми-
тохондриальной фракции головного мозга крыс. 
Исследование липидного спектра головного мозга 
старых крыс показало, что старение сопровожда-
ется изменением качественного и количественно-
го содержания фосфолипидов. Обнаружено изме-
нение метаболизма нейтральных гликолипидов, 
приводящеe к уменьшению содержания церебро-
зидов и сульфоцероброзидов. При этом наблюда-
ется увеличение продукта гидролитического рас-
пада нейтральных гликолипидов — сфингозина. 
Отмечена ключевая роль нарушений липидного 
метаболизма в возрастной патологии.

Ключевые слова: старение, пероксиды, мито-
хондрии, фосфолипиды, цереброзиды

Многочисленные исследования показывают, 

что процессы старения организма обусловлены 

ростом молекулярных повреждений в мембранах 

клетки [2, 9].

Липиды являются не только структурными 

компонентами мембран клеток, но и важнейши-

ми участниками функциональной активности. От 

свойств липидной фазы мембран, таких как вяз-

кость, поверхностный заряд, полярность, зависит 

работа мембранных ферментов и рецепторов, а так-

же способность клеток к фагоцитозу и адгезии.

Нарушение метаболизма липидов с возрастом 

может приводить к развитию целого ряда патоло-

гических процессов у человека и животных.

Исходя из вышеизложенного, целью настоя-

щего исследования явилось исследование свобод-

норадикального окисления липидов, окислительной 

деструкции белков, содержания оксида азота в ми-

тохондриальной фракции, а также количественные 

изменения фосфолипидов и нейтральных липидов 

(цереброзидов и сульфоцереброзидов) в мозговой 

ткани при старении.

Материалы и методы

Исследование проводили на 50 беспородных 

белых крысах массой 150–230 г. В опыт брали 

молодых (4–5 мес) и старых (25–28 мес) крыс. 

При проведении эксперимента руководствовались 

правилами проведения работ согласно Европейской 

конвенции по защите позвоночных животных, ис-

пользуемых для экспериментальных и научных це-

лей.

Митохондрии головного мозга выделяли в сре-

де, содержащей 0,25 М сахарозы и 0,01 М трис-

НС1 буфера, рН 7,4, методом дифференциального 

центрифугирования при 13 000 g, после осаждения 

ядер при 600 g.

Об активности ПОЛ судили по количеству 

образования гидропероксида (ГП) и МДА. ГП 

определяли по цветной реакции с тиоцианатом 

аммония при максимуме поглощения 480 нм [10]. 

МДА определяли по реакции с тиобарбитуровой 

кислотой [10]. Количество белка определяли по 

Лоури [17].

Окислительную модификацию белков опре-

деляли по реакции взаимодействия окисленных 

аминокислотных остатков с 2,4-динитрофенилги-

дразином (2,4-ДНФГ) с образованием 2,4-дини-

трофенилгидразонов [16].

Содержание оксида азота определяли с помо-

щью реактива Грисса (1 % сульфаниламида, 0,1 % 

нафтилендиамина, 2,5 % фосфорной кислоты), а 

абсорбцию раствора измеряли при длине волны 

546 нм [4].

Экстракцию липидов проводили по мето-

ду Фолча. Фракционирование индивидуальных 

фосфолипидов проводили методом одномерной 

хроматографии в тонком слое силикагеля (фир-

мы «Мерк», Германия) в системе растворителей 

хлороформ : метанол : аммиак в соотношении 

(65 : 35 : 5). Минерализацию липидного фосфора 

осуществляли в среде серной и азотной кислот с 
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последующим расчетом количества 

неорганического фосфора в мкг су-

хой ткани [6].

Выделение осадка церебро-

зидов и сульфатидов основано 

на их способности образовывать 

плотный белый слой на границе 

хлороформенного и водного сло-
ев при обработке хлороформенно-
метанолового экстракта липидов 
трихлоруксусной кислотой и водой. 
Фракционирование суммарных це-
реброзидов и сульфоцереброзидов 
проводили методом ТСХ (пласти-
ны «Мерк», Германия) в системе 
растворителей хлороформ : мета-
нол : концентрированный аммиак 
(80 : 20 : 0,4). Количество церебро-
зидов определяли по углеводному 
компоненту с резорцином, а сульфа-
тидов — по сульфатной группе в ре-
акции с азуром [8]. Для выделения 
сфингозиновых оснований смесь це-
реброзидов и сульфатидов подверга-
ли кислотному метанолизу смесью Н

2
SO

4
-метанол 

(1 : 20) при температуре 78–80 °C в течение 6 ч с 
последующей экстракцией сфингозиновых основа-
ний диэтиловым эфиром. Количество сфингозина 
определяли цветной реакцией с метилоранжем при 
длине волны 415 нм [8].

Полученные данные обрабатывали статистиче-
ски с использованием t-критерия Стьюдента.

Результаты и обсуждение

В головном мозгу молодых крыс обнаружен 
определенный стационарный уровень интенсив-
ности свободнорадикальных реакций. Изучение 
окислительных процессов в митохондриальной 
фракции головного мозга старых крыс позволило 
обнаружить увеличение содержания ГП и МДА.

Увеличению содержания пероксидов липи-
дов в митохондриальной фракции головного моз-
га способствует высокое содержание в нем легко 
окисляемых субстратов, таких как полиненасы-
щенные жирные кислоты, а также наличие не-
геминового железа, являющегося активатором 
ПОЛ. В этих условиях митоxондриальная цепь 
переноса электронов становится мощным источни-
ком образования АФК — нестабильныx и крайне 
реакционноспособныx метаболитов.

АФК вызывают окислительную модифика-

цию белков, в результате чего усугубляются мемб-

ранные повреждения. Считают, что в состоянии 

окислительного стресса атаке АФК подвергаются, 

в первую очередь, не липиды, а белки мембран [5].

Анализ полученных нами данных показал (ри-

сунок), что у старых крыс уровень карбонильных 

групп в митохондриальной фракции головного моз-

га значительно выше, чем в группе молодых жи-

вотных. Это свидетельствует о возрастании окис-

лительного повреждения белков при старении.

Фактически, все аминокислотные остатки 

белков способны к окислению, что приводит к из-

менению их функций. Окислению подвергаются 

суль фо- и аминогидроксильные группы амино-

кислот, что приводит к образованию поперечных 

сшивок между белками или между белком и другой 

молекулой, содержащей NН
2
-группу. Результатом 

окисления аминокислот может быть нарушение 

вторичной и третичной структуры белков, что мо-

жет приводить к инактивации мембранозависимых 

ферментов [13].

Нарушению нормального функционирования 

митохондриальной цепи переноса электронов спо-

собствует также активирование образования окси-

да азота. Исследование обнаружило увеличение 

содержания последнего в митохондриальной фрак-

ции головного мозга старых крыс. При взаимодей-

ствии NO с супероксид анионом образуются ак-

тивные соединения, такие как нитрозоний (NO+), 

нитроксил (NO–) и пероксинитрит (ONOO–). 
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Пероксинитрит обладает гораздо большей реак-

ционной способностью, чем NO и супероксидный 

радикал, его токсический эффект проявляется в 

ингибировании митохондриальных ферментов, 

что приводит к снижению выработки АТФ. При 

повышенных концентрациях пероксинитрит взаи-

модействует с комплексами дыхательной цепи 

[цитохромоксидаза, убихинон], в результате чего 

происходит угнетение синтеза аденозинтрифосфа-

та [11], что может привести к развитию окисли-

тельного стресса.

Изменение состава липидов в мембране клеток, 

наряду с метаболическими изменениями, чаще все-

го, бывает вызвано процессами свободнорадикаль-

ного окисления. Исходя из этого, нами было про-

ведено исследование по определению содержания 

фосфолипидов и нейтральных липидов в головном 

мозгу молодых и старых крыс.

Исследование фосфолипидного состава голов-

ного мозга старых крыс (табл. 1) позволило об-

наружить уменьшение содержания фосфатидил-

хо линов (ФХ), фосфатидилэтаноламинов (ФЭ), 

фос фатидилсеринов (ФС), сфингомиелинов 

(СФМ) и кардиолипинов (КЛ) при повышении 

со дер жа ния лизофосфатидилхолинов (ЛФХ) и 

фосфо ино зи тидов (ФИ).

ФХ является основным фосфолипидом мем-

бран клеток (содержание его в мембранах раз-

личных клеток составляет 30–40 % от суммы 

фосфоли пидов). Помимо основной структуро -

образующей функции, ФХ служит метаболическим 

предшественником для ФС, ФЭ и СФМ, а также 

источником целого ряда липидных мессенджеров 

и биоактивных соединений, таких как ЛФХ, ди-

глицеридов, фактора активации тромбоцитов [14]. 

В клетках мозга ФХ служит источником холина, 

необходимого для поддержания их нормального 

функционирования в клетках. Гиперактивация хо-

линергических нейронов снижает концентрацию 

внеклеточного холина и уменьшает его поступле-

ние в соседние нейроны, нарушая, таким образом, 

синтез мембранного ФХ [15].

Согласно некоторым авторам, внесение в инку-

бационную среду нервной ткани предшественни-

ка ФХ — холина — не только восстанавливает 

синтез мембранного ФХ, но и нормализует со-

держание других основных мембранных фосфо-

липидов — ФЭ и ФС [7]. Перспективность кли-

нического применения интермедиатора биосинтеза 

ФХ — цитидиндифосфатхолина — установлена у 

пожилых больных с когнитивными нарушениями, 

плохой памятью, а также при лечении цереброва-

скулярных заболеваний, травмы головного и спин-

ного мозга, болезни Паркинсона и ранней стадии 

болезни Альцгеймера [18].

Особый интерес вызывает увеличение со-

держания ЛФХ в головном мозгу старых крыс. 

ЛФХ образуется при гидролизе ФХ фосфолипа-

зой А
2
. В условиях недостаточности АТФ наруша-

ется активность Nа, К-АТФаз, в результате чего в 

клетках накапливаются ионы Са, которые являют-

ся активаторами фосфолипазы А
2
. Высокие кон-

центрации ЛФХ нарушают целостность мембран, 

воздействуют на активность многих мембранных 

ферментов и могут даже привести к лизису клетки.

Заслуживает внимания увеличение содержа-

ния ФИ, которые являются предшественниками 

вторичных мессенджеров, таких как инозиттри-

фосфат 1, 4, 5 и диглицерид в процессах трансдук-

ции сигнала. Присутствуя в мембране в мизерных 

количествах, они обладают активным метаболиз-

мом, строго контролирующим и реагирующим на 

внеклеточные воздействия, поэтому дисфункции 

в контроле их уровня часто ведут к патологиям. 

Гиперактивация гидролиза ФИ инициирует усиле-

ние Са2+-зависимых процессов, приводящих, как 

известно, к повреждению нейронов [12].

Большую роль в индукции апоптоза играют 

КЛ, содержание которых заметно уменьшается в 

головном мозгу старых крыс, что связано с окис-

лительной модификацией этих липидов. В норме 

КЛ удерживает цитохром С, при уменьшении со-

держания КЛ облегчается его выход в цитоплазму. 

После выхода в цитоплазму цитохром С образует 

комплекс с фактором активации апоптоза (Араf), 

прокаспазой-9, активирующей нижестоящие ка-

спазы, которые осуществляют апоптическую ги-

бель клетки [3].

Таблица 1

Количественное содержание фосфолипидoв 
в головном мозгу старых и молодых крыс, 

мкг/мг сухой фракции (n=7)

Показатель Молодые Старые

МФИФ 1,38±0,04 1,62±0,05**

ЛФХ 1,23±0,09 2,85± 0,07*

СФМ 2,43±0,1 1,65±0,09*

ФХ 3,95±0,15 2,24±0,12*

ФС 1,98±0,13 1,25±0,11**

ФЭ 2,22±0,1 3,12±0,12*

КЛ 1,73±0,13 1,07±0,09**

* р<0,001; ** р<0,01
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Исследование СФМ позволило обнару-

жить уменьшение их содержания у старых крыс. 

Многочисленные литературные данные показы-

вают, что СФМ могут быть вовлечены в про-

цессы регуляции роста и пролиферации клеток в 

качестве ключевых сигнальных молекул, произ-

водные СФМ, такие как церамиды, сфингозин, 

сфингозин-1-фосфат, являются вторичными мес-

сенджерами многих важнейших процессов.

Исследование нейтральных гликолипидов по-

зволило обнаружить в головном мозгу контрольных 

животных две фракции цереброзидов и две фрак-

ции сульфатидов, различающиеся между собой со-

держанием жирных кислот (табл. 2). Результаты 

наших исследований показали, что при старении в 

головном мозгу наблюдается уменьшение содержа-

ния как суммарного, так и фракционного состава 

нейтральных гликолипидов. Если у молодых крыс 

суммарное содержание нейтральных гликолипидов 

составляет 18,03 мг/г, то у старых наблюдается 

понижение — 9,39.

Цереброзиды, преимущественно, локализова-

ны в миелине, тогда как сульфатиды определяются 

в немиелиновой части белого вещества. Основной 

функцией миелина является быстрое проведение 

нервного импульса по аксонам, которые он окру-

жает. Помимо передачи нервного импульса, мие-

лин участвует в питании нервного волокна, а так-

же выполняет структурную и защитную функции. 

Нам представляется, что уменьшение содержания 

изученных фракций у старых крыс может быть 

одной из причин нарушения функций головного 

мозга, наблюдающиеся при старении.

Особый интерес вызывает увеличение со-

держания сфингозина в головном мозгу старых 

крыс. Как показали результаты наших исследова-

ний, изучение продукта гидролитического распа-

да нейтральных гликолипидов — сфингозина об-

наружило увеличение его содержания в головном 

мозгу старых животных. Свободный сфингозин 

образуется из СФМ и цереброзидов результате 

ферментативного расщепления цераминидазой и 

сфингомиелиназой, в результате чего образуется 

сфингозин и жирная кислота. Сфингомиелиназа 

обнаружена практически во всех клетках, но наи-

большее ее количество содержится в клетках мозга 

(миелине).

В настоящее время в литературе появились 

доказательства зависимости активации сфинго-

миелиназы от уровня окислительных процессов в 

клетке. При активировании свободнорадикальных 

процессов активность сфингомиелиназы увели-

чивается, что приводит к накоплению церамида 

и сфингозина. Сфингозин участвует в регуляции 

пролиферации и гибели клеток в связи со способ-

ностью ингибировать активность протеинкиназы С 

[1]. Церамиды и сфингозин являются медиаторами 

апоптоза, накопление в клетках головного мозга 

приводит к активации апоптоза.

Заключение

Таким образом, полученные нами данные, ка-

сающиеся изменения окислительных процессов и 

метаболизма липидов, могут быть полезными для 

более полного понимания механизмов процессов 

старения.
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Oxidative processes and lipid metabolism in young (3–4 months) and old (25–28 months) were 
studied. The increase of the rate of reactions of free radical oxidation of lipids (hydroperoxides, and 
malondialdehyde) and the accumulation of products of oxidative modifi cation of proteins was recorded in 
mitochondrial fraction of rat brain. The accumulation of nitric oxide in the mitochondria and the oxidation 
products leads to the development of oxidative stress. Investigation of the lipid spectrum in old rat 
brains showed that aging was accompanied by a change in the qualitative and quantitative content of 
phospholipids. A change in the metabolism of neutral glycolipids leads to a decrease in the content of 
cerebrosides and sulfoserobrosides. At the same time an increase in sphingosine (a product of hidrolytic 
decomposition of neutral glycolipids) was observed. The key role of lipid metabolism in age pathologies 
was noticed.

Key words: aging, lipid peroxide, mitochondria, phospholipids, cerebrosides
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Особенности тканевого кислородного обмена 
и окислительных процессов изучены у долгожи-
телей, которые были признаны как стареющие 
физиологически. В качестве показателя кислород-
ного тканевого обмена исследовали напряжение 
кислорода в подкожной клетчатке предплечья 
полярографическим методом при пробах с деся-
тиминутной ингаляцией кислорода (с синхронной 
регистрацией оксигемограммы) и пережатием со-
судов конечности в течение 10 мин. Такой подход 
дал возможность оценить доставку и потребление 
кислорода. Для изучения качественной харак-
теристики окислительных процессов определя-
ли вакат-кислорода крови, мочи, рассчитывали 
коэффициент недоокисления, предложенный 
Мюллером. Установлено, что с возрастом снижа-
ется интенсивность тканевого дыхания, нарастает 
количество недоокисленных продуктов в крови и 
моче, повышается коэффициент недоокисления. 
Снижение интенсивности тканевого дыхания в 
подкожной клетчатке отражает развитие тканевой 
гипоксии, которая связана со снижением актив-
ности ферментов, принимающих участие в кисло-
родном обмене. Снижение с возрастом тканевой 
перфузии ведет к формированию циркуляторной 
гипоксии и вносит также значительный вклад в 
формирование тканевой гипоксии. Обнаруженные 
у долгожителей изменения со стороны тканевого 
кислородного обмена и окислительных процес-
сов соответствуют, в основном, таковым у людей 
80–89 лет. Это дает основание утверждать о физио-
логическом старении долголетних людей.

Ключевые слова: старение, долгожители, гипок-
сия, тканевый кислородный обмен, функциониру-
ющие капилляры

Вопрос о факторах долгожительства, результа-

ты изучения долголетия людей, выяснение медико-

биологических, социальных и экономических па-

раметров долгожительства являются важнейшими 

в геронтологии. По мнению Д. Ф. Чеботарёва 

(1972), долголетие является результатом и про-

явлением физиологического старения, и долгожи-

тель — своего рода естественная биологическая 

модель физиологической старости, изучение кото-

рой имеет большое теоретическое и практическое 

значение. Поэтому изучение функционального 

состояния различных органов и систем, обменных 

процессов и нейрогуморальной регуляции у долго-

жителей, которые наиболее полно соответствуют 

представлениям о естественном физиологическом 

старении человека, позволит установить общие за-

кономерности процесса старения, развитие уско-

ренного старения и определить его профилактику 

и лечение.

Это положение было достаточно четко обо-

сновано данными обследования долгожителей 

Абхазии, организованного Институтом клиниче-

ской физиологии АН УССР под руководством 

акад. А. А. Богомольца в 1936–1937 гг. и широ-

ко освещенного на конференции «Старость», со-

стоявшейся в 1938 г. в Киеве при активном уча-

стии Н. Д. Стражеско. Вопрос о долгожительстве 

и значимости медико-биологических, социальных, 

экономических факторов, образа жизни в достиже-

нии долголетия успешно получил свое дальнейшее 

развитие в Институте геронтологии АМН СССР 

под руководством академика Д. Ф. Чеботарёва, 

о чем свидетельствуют многочисленные публи-

кации и проведенные конференции. Более того, в 

80-х гг. прошлого столетия Институтом геронто-

логии АМН СССР (ныне Институт геронтоло-

гии им. Д. Ф. Чеботарёва Национальной АМН 

Украины) была проведена экспедиция в Абхазии с 

участием группы грузинских ученых, которую воз-

главлял С. М. Далакишвили. Полученные данные 

дают основание считать возможным достижение 

активного долголетия как результата физиологиче-

ского старения. Более того, проведенные исследо-

вания позволяют отрицать все еще существующее 

положение о старости как болезни.

Нами было установлено, что для физиологиче-

ской старости характерно отсутствие значительных 

нарушений со стороны органов и систем, обменных 

процессов, менее выражена гетерохронность этих 

изменений, на достаточном уровне сохраняют-

ся адаптационно-приспособительные механизмы 

[20]. При сравнительном изучении процесса ста-
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рения у здоровых людей старше 50 лет и долго-

жителей можно отметить определенную законо-

мерность изменения органов и систем организма, 

обменных процессов. Наиболее значимые изме-

нения со стороны сердечно-сосудистой системы 

и системы гемостаза отмечаются уже в шестом 

десятилетии. В этот период наиболее интенсивно 

также нарастают изменения обменных процессов, 

изменяется нейрогуморальная регуляция. В этой 

связи Д. Ф. Чеботарёв (1972) указывает на необ-

ходимость уделять большое внимание возрастному 

периоду 50–70 лет. По его мнению, именно этот 

возрастной период во многом определяет, по како-

му пути будет развиваться процесс старения — по 

физиологическому либо ускоренному (патологиче-

скому) типу. Этот взгляд нашел свое подтвержде-

ние и дальнейшее развитие в опубликованной книге 

«Гериатрия в клинической практике» [20].

Основной целью современной геронтологии и 

гериатрии является обеспечение активного, твор-

ческого, свободного от болезней и недугов долго-

летия человека. Эта цель может быть достигнута 

лишь на основе раскрытия механизмов старения 

углубленным изучением обменных процессов ор-

ганов, систем и их нейрогуморальной регуляции 

на поздних этапах онтогенеза. В настоящее время 

общепризнано, что возрастные изменения не пред-

ставляют собой однородный процесс, а развивают-

ся неравномерно [43–45, 65, 66]. Старение — это 

не простая сумма превращений, наступающих на 

определенном уровне, а сложное взаимодействие, 

охватывающее различные структуры и функции 

организма. Указанный факт настоятельно выдвига-

ет необходимость поиска тех звеньев в общей цепи 

физиологических процессов, от которых в решаю-

щей степени зависит развитие старческих наруше-

ний. К таким факторам, играющим существенную 

роль в возрастных изменениях, особенно при пре-

ждевременном старении, относится кислородная 

недостаточность — гипоксия. Поэтому вопрос о 

генезе кислородного голодания в пожилом и стар-

ческом возрасте, о механизмах его развития пред-

ставляет большой теоретический и практический 

интерес. Следует, однако, отметить, что у геронто-

логов нередко отсутствуют четкие представления о 

гипоксии, о значении кислородной недостаточности 

на фоне других изменений, характерных для старе-

ния, о методах борьбы с гипоксическими сдвигами 

у пожилых и старых людей. Вместе с тем, в отече-

ственной и зарубежной литературе отсутствуют 

работы, в которых на современном научном уровне 

излагались бы проблемы кислородной недостаточ-

ности при старении и, в частности, у долголетних 

людей (старше 90 лет).

Существеннейшим моментом непрерывно про-

текающих в живой клетке метаболических про-

цессов является биологическое окисление. В ходе 

тканевых окислительных реакций освобождается 

энергия, используемая во всех важнейших актах 

жизнедеятельности — как для осуществления 

специфических функций клеток и тканей, так и в 

разнообразных процессах синтеза. Естественно, 

что самые различные физиологические и биологи-

ческие процессы, их выраженность, темп развития, 

степень обратимости тесно связаны с энергетиче-

ским обменом.

Нарушение окислительного метаболизма, не-

сомненно, играет существенную роль и в процессах 

старения [4, 5, 38, 43–47, 61–66, 68, 71, 77].

По данным K. E. Conley (2000), c возрастом 

снижается уровень окислительной способности 

мышечных клеток [63]. В экспериментах на кры-

сах было показано, что при постоянном и доста-

точном уровне доставки кислорода к работающей 

мышце уровень поглощения кислорода у старых 

животных снижен на 52 % по сравнению с моло-

дыми [67]. При этом возрастное снижение окис-

лительной способности мышц сохраняется также 

при расчете на единицу массы мышечной ткани 

[63]. Снижение потребления кислорода мышечной 

тканью с возрастом связано с нарушением функций 

митохондрий в мышечных клетках. Отмечается 

снижение содержания митохондриального белка, 

общего объема митохондрий, что, в свою очередь, 

обусловлено потерей и повреждением митохондри-

альной ДНК в старости [63, 78].

По данным J. J. Kaczor и соавт. (2006), при 

обследовании людей среднего (29–54 лет) и по-

жилого (61–79 лет) возраста, не занимающихся 

физическими тренировками и имеющих одинако-

вый уровень двигательной активности, отмечено 

снижение с возрастом активности ферментов как 

аэробного, так и анаэробного путей получения 

энергии [68]. D. T. Kirkendall (1998) отмечает, 

что снижение активности ферментов гликолиза с 

возрастом незначительно, тогда как активность 

ферментов цикла Кребса снижается в большей сте-

пени [69].

Особого внимания заслуживают данные 

I. R. Lan za (2007). Методом магнитного резонан-

са по Р31 изучали метаболизм высокоэнергети-

ческих фосфатов в скелетных мышцах у молодых 

(20–35 лет) и пожилых (65–80 лет) мужчин. 

Использовали пробу с изометрическим сокраще-
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нием, с максимально возможным усилием, в тече-

ние 16 и 60 с. Количество АТФ, синтезированной 

с помощью креатинкиназного пути, было одинако-

во в обеих возрастных группах, хотя скорость креа-

тинкиназной реакции за первые 6 с нагрузки была 

выше у молодых. Количество энергии, полученной 

путем гликолиза, у людей молодого возраста было 

выше на 40 % по сравнению с пожилыми, тогда как 

у пожилых большее количество энергии было по-

лучено за счет процессов окислительного фосфори-

лирования [70].

В этой связи особую важность приобретает 

изучение энергетики клетки на позднем этапе он-

тогенеза в условиях целостного организма. Такой 

подход позволяет уточнить представления о роли 

изменения клеточных окислительных реакций в 

генезе возрастных изменений органов и систем че-

ловеческого организма, о тканевом дыхании при 

патологических состояниях. Кроме того, исследо-

вание окислительного метаболизма клеток в усло-

виях клиники чрезвычайно полезно для изучения 

механизма действия различных гериатрических 

средств, что имеет большое значение для прак-

тической деятельности врача-гериатра. Широкие 

перспективы в этой связи открывает определение 

напряжения кислорода (рО
2
) в тканях поляро-

графическим методом. Преимуществами метода 

являются малая травматичность, высокая чув-

ствительность, возможность регистрации быстрых 

изменений уровня рО
2
, что позволяет изучать на-

пряжение кислорода в тканях в динамике. Следует, 

вместе с тем, отметить, что сама по себе величина 

напряжения кислорода в ткани еще недостаточна 

для суждения о тканевом кислородном обмене, так 

как она обусловлена балансом различных, нередко 

противоположно влияющих на уровень рО
2
 фак-

торов — доставки кислорода и его потребления. 

Отсюда дифференцировать эти факторы, опреде-

лить их выраженность и соотношение имеет боль-

шое значение для понимания кислородного обмена 

в тканях.

Учитывая важную роль, которую играет гипок-

сия при старении и в формировании ускоренного 

старения, особый интерес представляет изучение 

кислородного обеспечения тканей и интенсивности 

его тканевого потребления у долгожителей.

Целью настоящей работы было изучение тка-

невого кислородного обмена у долгожителей. 

Обследованы 39 человек (11 мужчин и 28 жен-

щин) старше 90 лет, которых по состоянию здо-

ровья можно было отнести к физиологически 

стареющим. Полученные данные о состоянии кис-

лородного обмена в тканях сопоставляли с резуль-

татами обследованных ранее практически здоро-

вых людей 20–29 лет и 60–89 лет [15].

В качестве показателя тканевого кислородного 

обмена исследовали напряжение кислорода (рО
2
) 

в тканях, которое позволяет охарактеризовать 

факторы, определяющие тканевый кислородный 

обмен — доставку и потребление кислорода. рО
2
 

определяли в подкожной клетчатке предплечья по-

лярографическим методом при пробах с десятими-

нутной ингаляцией кислорода (с синхронной реги-

страцией оксигемограммы) и пережатием сосудов 

конечности в течение 10 мин. Методика исследо-

вания была разработана нами [Коркушко О. В. , 

Иванов Л. А. , 1969] и опубликована под назва-

нием «К методике изучения тканевого кислород-

ного обмена» в журнале «Клиническая медицина» 

[14]. Следует отметить, что эта методика изучения 

тканевого кислородного обмена в тканях с успехом 

применяется и в настоящее время [2, 3, 9, 19, 59].

Анализ динамики рО
2
 в подкожной клетчат-

ке при пробе с пережатием сосудов показал, что 

у долгожителей по сравнению с людьми молодого 

возраста удлиняется латентный период снижения 

рО
2
, уменьшается угол снижения, уровень сни-

жения рО
2
 за время пережатия, а также за 1-ю и 

первые 2 мин ишемии (табл. 1). Эти показатели 

отражают снижение рО
2
 в подкожной клетчатке 

в условиях, когда нарушена доставка кислорода, и 

характеризуют интенсивность тканевого дыхания 

[9, 13–15, 18, 19, 32, 40, 59].

После окончания ингаляции кислорода у дол-

гожителей увеличен латентный период и длитель-

ность снижения рО
2
 в подкожной клетчатке по 

сравнению с молодым возрастом (табл. 2). Все 

это указывает на уменьшение интенсивности тка-

невого дыхания в организме исследуемого чело-

века (его потребления), в частности в подкожной 

клетчатке у долгожителей по сравнению с людьми 

20–29 лет. Практически такая же закономерность 

изменений интенсивности тканевого дыхания отме-

чена у людей 60–89 лет.

При сопоставлении с людьми молодого возрас-

та, у долгожителей удлиняются стабилизация кис-

лородного насыщения артериальной крови после 

ингаляции кислорода и латентный период сниже-

ния кислородного насыщения артериальной крови 

при пробе с задержкой дыхания (фаза АБ оксиге-

нограммы). Фаза АБ у лиц 20–29 лет составила 

17,7±1,28 с; 60–89 лет — 20,8±0,55 с; старше 

90 лет — 20,6±0,55 с. Поскольку указанные па-

раметры отражают интенсивность тканевого дыха-
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ния и удлиняются при ее снижении, можно сделать 

вывод, что интенсивность потребления кислорода 

тканями у долгожителей по сравнению с молодыми 

снижена [6, 15, 29, 37]. При этом следует отме-

тить, что полярографические и оксигемографиче-

ские показатели, характеризующие интенсивность 

потребления кислорода у долгожителей, не отли-

чаются существенно от аналогичных параметров в 

группе пожилых и стариков (см. табл. 1 и 2).

Таким же образом изменяется поглощение 

кислорода организмом. Этот показатель снижен 

у долгожителей по сравнению с молодым воз-

растом, составляя, соответственно, 161,5±7,98 и 

250,5±8,36 мл, и степень его снижения примерно 

такая же, как в 60–89 лет (поглощение кислорода 

равняется 179,2±3,25 мл).

Половые различия потребления кисло-

рода отмечаются у людей молодого возраста 

(255,5±7,94 мл у мужчин и 196,7±22,47 мл у 

Таблица 1

Показатели динамики рО2 в подкожной клетчатке при пережатии сосудов конечности в разные возрастные периоды

Изучаемый показатель
Молодой возраст 

(20–29 лет),
М±m

Пожилой и старческий 
возраст (60–89 лет),

М±m

Старше 90 лет,
М±m

Достоверность отличий 
от группы 20–29 лет, р

Латентный период снижения рО2, с 4,3±0,59 11,3±0,55 10,9±1,41 <0,001

Угол снижения рО2, градусы 25,7±1,98 17,5±0,48 17,9±2,35 <0,01

Уровень снижения рО2 за 1-ю минуту, 
мм рт. ст.

10,6±0,78 7±0,30 7,5±1,22 <0,05

Уровень снижения рО2 за первые 2 мин, 
мм рт. ст.

17,4±0,96 12,3±0,55 12,8±1,45 <0,01

Уровень снижения рО2 за время пережа-
тия, мм рт. ст.

40±1,85 32,9±0,89 31,2±3,16 <0,02

Латентный период повышения рО2 после 
пережатия, с

3,9±0,58 5,9±0,54 6±1,44 <0,05

Время стабилизации уровня рО2 после 
пережатия, с 

259,4±25,75 259,4±9,85 218,2±11,85 <0,05

Таблица 2

Показатели динамики насыщения артериальной крови кислородом и рО2 в подкожной клетчатке 
при пробе с ингаляцией кислорода в разные возрастные периоды

Изучаемый показатель
Молодой возраст 

(20–29 лет),
М±m

Пожилой и старческий 
возраст (60–89 лет),

М±m

Старше 
90 лет,
М±m

Достоверность 
отличий от группы 

20–29 лет, р

Ингаляция кислородом (О2)

Латентный период повышения рО2, с 19,3±1,34 25,8±1,14 37,5±5,19 <0,001

Время достижения максимального уровня рО2, с 336±27,95 532,4±8,99 541,2±18,49 <0,01

Время достижения максимального насыщения 
артериальной крови кислородом, с

60,9±4,98 128,1±5,29 135,8±9,95 <0,001

Прирост рО2, мм рт. ст. 49,5±6,47 35,2±2,29 26,1±4,03 <0,003

Прирост насыщения артериальной крови кисло-
родом, %

5±0,32 8,1±0,32 9,2±0,74 <0,001

Прирост рО2 (мм рт. ст.), отнесенный к 1 % ро-
ста насыщения артериальной крови кислородом

10,9±1,22 5,3±0,32 3±0,45 <0,001

После ингаляции (дыхание воздухом)

Латентный период снижения насыщения артери-
альной крови кислородом после ингаляции О2, с

27,5±2,56 5,9±0,54 6±1,44 <0,1
>0,05

Длительность снижения насыщения артериаль-
ной крови кислородом после ингаляции О2, с

202,1±8,49 286,7±7,21 294,9±20,10 <0,001

Латентный период снижения рО2 после ингаля-
ции О2, с

25,8±0,17 40,7±2,09 38,6±4,79 <0,05

Длительность снижения рО2 после ингаляции 
О2, с

371,7±20,29 548,5±16,01 520,7±36,70 <0,001
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женщин). Эти различия сохраняются в 

60–89 лет (172,6±8,13 мл у мужчин и 

146,9±6,78 мл у женщин) и отсутству-

ют лишь у долгожителей (старше 90 лет 

поглощение кислорода 164,8±10,35 мл у 

мужчин и 157,9±12,74 мл у женщин).

При пробе с ингаляцией кислорода 

обнаружено, что у долгожителей прирост 

рО
2
 в подкожной клетчатке по сравнению 

с обеими контрольными группами (20–

29 лет и 60–89 лет) уменьшается (см. 

табл. 2).

Как известно, кислородное снабжение 

тканей определяется деятельностью ды-

хательной и сердечно-сосудистой систем. 

Такой интегральный показатель функцио-

нирования системы внешнего дыхания, 

как насыщение артериальной крови кис-

лородом, хотя и снижен у долгожителей 

(90,8±0,91 %) по сравнению с людьми 

молодого возраста (95,6±0,22 %), но не 

отличается от уровня у пожилых и старых 

людей (90,5±0,32 %). То же относится и 

к показателям оксигенации крови в легких 

при кислородной пробе.

Поэтому, очевидно, причиной умень-

шения прироста рО
2
 в подкожной клет-

чатке у долгожителей по сравнению с 

молодыми, пожилыми и стариками явля-

ются изменения системы кровообращения. 

Такое предположение подтверждается, 

во-первых, уменьшением у долгожителей 

прироста рО
2
 в подкожной клетчатке, 

отнесенного к 1 % роста кислородного 

насыщения артериальной крови, то есть 

одному и тому же росту кислородного 

насыщения артериальной крови соответ-

ствует меньший прирост рО
2
. Во-вторых, 

у долгожителей отчетливо удлиняется ла-

тентный период повышения рО
2
 при про-

бе с ингаляцией кислорода (см. табл. 2). 

Поскольку эти показатели отражают со-

стояние капиллярно-тканевой диффузии 

кислорода, следует полагать, что у долго-

жителей в определенной степени ухудша-

ется состояние капиллярной циркуляции 

[14, 15, 20, 75]. Сказанное подтвержда-

ется тем, как это было показано нами ра-

нее, что с возрастом происходит снижение перфу-

зии тканей, в частности кожи, за счет уменьшения 

количества функционирующих капилляров, при 

этом снижается также их функциональный резерв 

(рис. 1, 2) [7, 20, 30, 31, 40–42, 56, 59].

Вместе с тем, время достижения максимально-

го уровня рО
2
 при ингаляции кислорода и латент-

0

2

4

6

8

10

12

*
* *

*
*

*

*

*

20–29 60–69 70–79 80–89

%

0

5

10

15

20

25

30

35

40

45

20–29 60–69

*

*

*

*

70–79 80–89

Здесь и на рис. 2: * р<0,05 по сравнению с группой 20–29 лет

Рис. 1. Число функционирующих капилляров в одном линейном мм 

поля зрения при биомикроскопии ногтевого ложа пальцев рук и ног 

у людей разного возраста

Рис. 2. Функциональный резерв капилляров в коже лимба ногтя 

(доля дополнительных капилляров, открывшихся 

при пробе с реактивно-застойной гиперемией 

в одном линейном мм поля зрения)
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ный период повышения рО
2
 при реактивной пост-

окклюзионной гиперемии у людей старше 90 лет 

существенно не отличаются от аналогичных пара-

метров у людей 60–89 лет.

Обращает на себя внимание отсутствие воз-

растных различий в стабилизации рО
2
 при пости-

шемической реактивной гиперемии (см. табл. 1). 

Дело в том, что кислород при постишемической 

гиперемии поступает в ткань, в значительной мере 

исчерпывающую свои кислородные ресурсы, и по-

требляется клетками. Меньшая интенсивность по-

требления кислорода при старении способствует 

сглаживанию возрастных различий в восстановле-

нии уровня рО
2
.

У долгожителей при исследовании (проба 

Уленбрука) установлено снижение как абсолют-

ного уровня недостатка кислорода в организме 

(218±30,63 мл), так и величины дефицита кисло-

рода в процентах к его потреблению (21,7±4,00 %) 

по сравнению с лицами 60–89 лет (соответствен-

но, 358,1±13,62 мл и 30,4±1,97 %). Исходя из 

этих данных, можно было бы сделать заключение, 

что кислородное снабжение тканей у долгожителей 

оказывается более адекватным тканевым окисли-

тельным процессам, чем у людей предшествую-

щих десятилетий пожилого и старческого возраста. 

Однако, как об этом свидетельствуют выполнен-

ные нами совместно с П. А. Орловым исследова-

ния, коэффициент недоокисления, предложенный 

Мюллером, отражающий совершенство окисли-

тельных процессов в организме человека, с возрас-

том увеличивается и, в частности, у долгожителей 

имеет наибольшую выраженность (в возрасте 20–

29 лет он составляет 0,92; в 50–59 лет — 1,09; 

в 60–69 лет — 1,16; в 70–79 лет — 1,20; в 80–

89 лет — 1,21; в 90 лет и старше — 1,34) [16, 39].

Следует отметить, что, несмотря на отрица-

тельную динамику некоторых показателей роста 

рО
2
 в подкожной клетчатке при пробе с инга-

ляцией кислорода, величина рО
2
 в этой ткани у 

долгожителей (42±3,35 мм рт. ст.) поддержива-

ется на том же уровне, что и у людей 60–89 лет 

(41±1,18 мм рт. ст.). Вместе с тем, напряжение 

кислорода в подкожной клетчатке было значитель-

но ниже, чем в группе здоровых людей 20–29 лет 

(50±1,22 мм рт. ст.).

Обобщение полученных данных позволяет от-

метить, что ряд показателей кислородного обмена 

у долгожителей поддерживается практически на 

том же уровне, что и в предшествующих десяти-

летиях — людей пожилого и старческого возрас-

та. Это показатели оксигенации крови в легких, 

интенсивности тканевого дыхания. Несмотря на 

отрицательную динамику некоторых показателей 

кислородного снабжения подкожной клетчатки, 

напряжение кислорода в ней остается практически 

на том же уровне, что и в 60–89 лет.

Как уже указывалось выше, была изучена каче-

ственная характеристика окислительных процессов 

у здоровых людей в разные возрастные периоды. 

Одним из методов, дающим возможность полу-

чить общее представление о качественном суммар-

ном итоге этих процессов в целостном организме, 

является метод определения вакат-кислорода кро-

ви, мочи. Полученные результаты представлены 

в табл. 3. Как видно из представленных данных, 

у долгожителей количество недоокисленных про-

дуктов в суточной моче составило 8,36±0,18 г, что 

было существенно ниже, чем у людей 60–89 лет. 

На основании оценки только этого показателя 

можно было бы допустить, что на определенном 

этапе старения происходит «нормализация» тка-

невого окисления, что и ведет к уменьшению не-

доокисленных продуктов в организме. Однако 

анализ коэффициента недоокисления отрицает 

такое предположение. Коэффициент недоокисле-

ния, предложенный Мюллером для клинической 

оценки степени совершенства окислительных про-

цессов, представляет отношение общего количе-

ства недоокисленных продуктов в моче к безбел-

ковому азоту мочи, то есть количество продуктов 

недоокисления, приходящееся на 1 г безбелкового 

азота мочи. Как видно из таблицы, коэффициент 

недоокисления увеличивается по мере старения, 

достигая наибольшего значения (1,34±0,01) у дол-

гожителей. Таким образом, коэффициент недо-

окисления свидетельствует о том, что хотя образо-

вание недоокисленных продуктов у долгожителей 

Таблица 3

Вакат-кислорода крови и мочи у людей разного возраста

Возраст, лет

Вакат-
кислорода 
суточной 
мочи, г

Вакат-
кислорода 
крови, мг%

Коэффициент 
недоокисления

20–29 9,82±0,52 197±6,8 0,92±0,02

50–59 12,82±0,70 264±9,9 1,09±0,11

60–69 13,14±0,20 250±15,1 1,16±0,01

70–79 9,64±0,46 272±22,7 1,20±0,04

80–89 9,87±0,40 270±7,7 1,21±0,04

>90 8,36±0,18 195±8,1 1,34±0,01
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уменьшено, степень совершенства окислительных 

процессов у них снижена по сравнению не только 

с людьми молодого возраста, но и людьми 60–

89 лет. Следовательно, за одной и той же величи-

ной продуктов недоокисления в молодом возрасте, 

с одной стороны, в пожилом, старческом возрас-

те и у долгожителей — с другой, стоят процессы 

различной качественной характеристики. Низкие 

цифры вакат-кислорода мочи у долгожителей, как 

и у людей пожилого и старческого возраста, мо-

гут быть обусловлены более выраженным общим 

ослаблением интенсивности метаболизма. Анализ 

этих двух показателей подтверждает положение о 

том, что снижение интенсивности энергетического 

обмена при старении не есть простое уменьшение, 

а что оно сопровождается рядом существенных 

качественных изменений в тканевом окислении. 

Полученные данные свидетельствуют о том, что у 

долгожителей снижается не только интенсивность 

окислительных процессов, но и их совершенство, о 

чем свидетельствует повышение коэффициента не-

доокисления. Такие изменения отражают развитие 

тканевой гипоксии.

Обобщение полученных данных свидетель-

ствует, что с возрастом снижается интенсивность 

тканевого дыхания, нарастает количество не-

доокисленных продуктов. При этом снижается не 

только интенсивность окислительных процессов, 

но и их совершенство, о чем свидетельствует по-

вышение коэффициента недоокисления. Снижение 

интенсивности тканевого дыхания в подкожной 

клетчатке отражает развитие тканевой гипоксии, 

которая связана со снижением активности фермен-

тов, принимающих участие в кислородном обмене. 

Снижение с возрастом тканевой перфузии ведет не 

только к формированию циркуляторной гипоксии, 

но и вносит также значительный вклад в форми-

рование тканевой гипоксии. Такие изменения, в 

известной степени, можно интерполировать и на 

другие ткани. Обнаруженные у долгожителей из-

менения со стороны тканевого кислородного об-

мена и окислительных процессов соответствуют, в 

основном, таковым у людей 80–89 лет. Это дает 

основание говорить о физиологическом старении 

долголетних людей и открывает новые аспекты 

изучения процесса старения.

Более того, проведенные исследования дают 

основание рассматривать гипоксию не только 

как характерную особенность физиологического 

старения, но и как фактор ускоренного старения. 

Показано, что гипоксия при старении имеет слож-

ный характер и обусловлена нарушением кислород-

ного снабжения тканей в связи с возрастными изме-

нениями газообмена в легких, сердечно-сосудистой 

системы, а также с ухудшением использования по-

ступающего к тканям кислорода. Иными словами, 

гипоксия при старении включает гипоксический, 

циркуляторный и тканевый факторы. В наших 

исследованиях было показано, что соотношение 

кислородного снабжения тканей и потребления 

кислорода клетками не остается стабильным на 

протяжении старения [15]. В пожилом возрасте 

преобладает нарушение кислородного снабжения 

тканей, в старости на первый план выступает сни-

жение интенсивности тканевого дыхания.

Поэтому средства, направленные на устране-

ние гипоксических сдвигов с учетом характера и 

преобладающих звеньев нарушения кислородного 

гомеостаза, должны являться составной частью 

подходов для достижения активного долголетия. 

Более того, такие препараты следует назначать как 

базисный фон при лечении заболеваний у людей 

старшего возраста. В этом аспекте особого внима-

ния заслуживают витамины.

Как известно, витамины, являясь кофермента-

ми ряда энзимов биологического окисления, актив-

но включаются в энергетические процессы, повы-

шая их уровень в условиях гипоксии. Если учесть, 

что при старении, с одной стороны, отмечается 

дефицит ряда витаминов, а с другой — снижение 

клеточных окислительных процессов, то механизм 

влияния витаминотерапии на тканевое дыхание в 

пожилом возрасте становится очевидным [12, 17, 

20, 21, 45, 58, 65–67, 72, 76].

Поэтому нами была проанализирована дина-

мика рО
2
 в подкожной клетчатке предплечья при 

пробе с пережатием сосудов конечности у 24 че-

ловек пожилого возраста с ускоренным старением 

до и после 20-дневного курсового приема витами-

нокомплекса «Геротон». Было установлено, что 

под влиянием витаминотерапии уменьшается ла-

тентный период снижения рО
2
, возрастает уровень 

снижения рО
2
 за 1-ю и первые 2 мин пережатия 

(табл. 4).

Витаминотерапия оказала влияние и на утили-

зацию избыточного количества кислорода, обра-

зо вавшегося при его ингаляции. Потребление 

при роста тканевого кислорода начинается раньше 

и длится меньшее время (табл. 5). Отмечается 

также уменьшение разницы во времени стабилиза-

ции рО
2
 и кислородного насыщения артериальной 

крови. То есть более быстрая утилизация прироста 

рО
2
 в подкожной клетчатке, при дыхании кисло-

родом, не является простым следствием ускорения 



262

О. В. Коркушко, Л. А. Иванов, В. Б. Шатило

снижения кислородного насыщения артериальной 

крови, а отражает повышение интенсивности окис-

лительных процессов в самой изучавшейся ткани.

Представленные результаты этих исследова-

ний свидетельствуют о повышении интенсивности 

тканевых окислительных процессов под влиянием 

Геротона у пожилых людей. Это согласуется с дан-

ными С. Parhon (1959) о повышении основного 

обмена при старении после приема витаминов [74]. 

Авторы [8, 10, 12, 15, 17, 20, 22] также отмеча-

ют положительную направленность окислительных 

реакций у людей пожилого и старческого возраста 

после витаминотерапии.

При этом следует подчеркнуть, что у большин-

ства получавших витаминокомплекс повышались 

сократительная способность миокарда, физическая 

работоспособность, нормализовалась сосудистая 

реактивность; отмечены тенденция к нормализа-

ции корково-подкорковой нейродинамики, улуч-

шение церебральной гемодинамики и нейрососу-

дистой реактивности; повысилась острота зрения, 

функциональные возможности почек, улучшились 

показатели иммунной реактивности, улучшилось 

качество жизни [11, 20, 28, 33–35, 55, 57, 58].

Перспективным направлением воздействия на 

процессы старения, особенно при его ускоренном 

варианте развития, является применение пептидных 

препаратов [23, 52]. Многолетние исследования, 

проведенные под руководством В. Х. Хавинсона, 

показали, что нарушение пептидной регуляции яв-

ляется одним из ключевых механизмов старения и 

ассоциированной с возрастом патологии [1, 48, 49, 

52, 53]. В экспериментальных и клинических ра-

ботах получены убедительные доказательства, что 

применение пептидных биорегуляторов эффектив-

но восстанавливает ряд функций стареющего орга-

низма. Это обосновывает назначение пептидных 

препаратов для профилактики ускоренного старе-

ния и в качестве средств базисной терапии возраст-

зависимой патологии.

Среди пептидных биорегуляторов особого вни-

мания заслуживает фармакологический препарат 

Таблица 4

Напряжение кислорода (рО2) в подкожной клетчатке внутренней поверхности средней трети предплечья 
у людей пожилого и старческого возраста при пробе с пережатием после курсового приема 

витаминного комплекса «Геротон», M±m

Показатель До приема После приема

Латентный период снижения уровня рО2, с 11,55±1,58 5,68±0,92**

Уровень снижения рО2 за 1-ю минуту, мм рт. ст. 6,82±0,69 9,36±0,58*

Уровень снижения рО2 за первые 2 мин, мм рт. ст. 11,64±1,21 15,5±1,25*

Уровень снижения рО2 за время пережатия, мм рт. ст. 30,70±3,20 38,40±2,20**

Латентный период повышения рО2 после окончания пережатия, с 9,10±1,23 5,19±1,12*

Время восстановления рО2 после пережатия к исходному уровню, с 320,20±21,30 232,10±23,19**

* р<0,05; ** р<0,01 по сравнению с показателями до приема препарата

Таблица 5

Утилизация прироста кислородного насыщения артериальной крови и pО2 в подкожной клетчатке 
внутренней поверхности средней трети предплечья, образовавшегося при ингаляции кислорода 

у людей пожилого и старческого возраста после курсового приема витаминного комплекса «Геротон», M±m

Показатель До приема После приема

Латентный период начала снижения кислородного насыщения артериальной крови 
после прекращения ингаляции, с

23,6±2,45 24,5±3,12

Латентный период начала снижения рО2 в подкожной клетчатке 
после прекращения ингаляции, с

40,0±6,26 25,6±3,29*

Длительность снижения кислородного насыщения артериальной крови 
в подкожной клетчатке после прекращения ингаляции, с

266,8±16,46 234,7±10,91

Длительность снижения (достижение исходного уровня) рО2 
в подкожной клетчатке после прекращения ингаляции, с

659,7±21,13 475,8±31,41**

Разность в длительности снижения (достижения исходного уровня) рО2 в подкожной 
клетчатке предплечья и кислородного насыщения артериальной крови, с

392,8±6,52 244,1±5,35**

* р<0,05, ** р<0,01 по сравнению с показателями до приема препарата
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«Эпиталамин» — комплекс пептидов эпифиза. 

В эксперименте на животных [1, 50, 51] и в выпол-

ненных нами клинических исследованиях [23–25, 

27] установлена его способность восстанавливать 

нарушенный при старении суточный ритм выработ-

ки мелатонина — универсального регулятора ней-

роэндокринной, иммунной и сердечно-сосудистой 

систем, суточных и сезонных ритмов организма, 

углеводного и липидного обмена [1, 24, 36].

В этой связи считаем необходимым остано-

виться на основных результатах проведенного нами 

рандомизированного сравнительного исследования 

по оценке эффективности длительного применения 

Эпиталамина у пожилых больных с ИБС и уско-

ренным старением сердечно-сосудистой системы.

В течение трех лет 39 больным с ИБС в до-

полнение к постоянно проводимой базисной те-

рапии (ацетилсалициловая кислота, статины, 

бета-адреноблокаторы, ингибиторы АПФ) пе-

риодически вводили Эпиталамин (всего 6 курсов, 

интервалы между курсами 6 мес). Контрольную 

группу составили 40 однотипных больных, кото-

рые получали только препараты базисной тера-

пии ИБС. По завершении трехлетнего лечения за 

больными обеих групп наблюдали еще 12 лет; в те-

чение этого периода они продолжали принимать 

препараты базисной терапии.

Под влиянием применения Эпиталамина отме-

чено не только повышение мелатонинобразующей 

функции эпифиза, но и восстановление суточного 

ритма выработки мелатонина [26, 27]. Наряду 

с этим, уменьшился темп старения сердечно-

сосудистой системы, замедлилось возрастзависи-

мое снижение физической и умственной работо-

способности, улучшились показатели углеводного 

и липидного обмена: более чем у половины боль-

ных нормализовалась нарушенная толерантность 

к глюкозе, снизились уровни общего холестерина 

и холестерина ЛПНП [23–25, 27]. За такой же 

период у больных контрольной группы динамика 

показателей свидетельствовала либо об отсутствии 

благоприятных изменений, либо указывала на 

ухудшение состояния обследованных. У них увели-

чился темп старения сердечно-сосудистой системы, 

ухудшилась физическая и умственная работоспо-

собность, усилились нарушения липидного состава 

крови, у 6 из 40 больных развился сахарный диа-

бет 2-го типа.

Примечательно, что к окончанию 15-летне-

го наблюдения в контрольной группе были живы 

только 16 из 40 больных (40 %), тогда как в 

группе получавших Эпиталамин — 26 из 39 че-

ловек (66,7 %). Построение кривых выживания 

Каплана–Майера показало статистически зна-

чимое снижение риска смертельных исходов (на 

42 %) в группе больных, получавших пептидный 

биорегулятор, по сравнению с контрольной груп-

пой [27].

По-видимому, отмеченные благоприятные эф-

фекты применения Эпиталамина частично связаны 

с повышением интенсивности тканевого кислород-

ного обмена под влиянием пептидного препарата. 

Так, после лечения Эпиталамином у пожилых уско-

ренно стареющих людей при проведении пробы с 

пережатием в подкожной клетчатке наблюдали до-

стоверное уменьшение латентного периода сниже-

ния рО
2
, наряду с увеличением уровня снижения 

рО
2
, за период пережатия (табл. 6). О повыше-

нии интенсивности тканевого дыхания также сви-

детельствуют результаты пробы с ингаляцией кис-

лорода, которые показали уменьшение латентного 

периода снижения рО
2
 после прекращения ингаля-

ции О
2
. Другим доказательством активирующего 

влияния Эпиталамина на тканевый кислородный 

Таблица 6

Абсолютные сдвиги напряжения кислорода (pO2) в подкожной клетчатке внутренней поверхности 
средней трети предплечья при проведении функциональных проб у пожилых больных с ИБС 

под влиянием курсового введения пептидного препарата «Эпиталамин», M±m

Показатель
Контрольная группа 

(базисная терапия), n=40

Основная группа 
(базисная терапия 

и Эпиталамин), n=39

Латентный период начала снижения pO2 в подкожной клетчатке 
при пробе с пережатием конечности, с

–0,6±2,6 –4,6±1,5 *

Уровень снижения рО2 в подкожной клетчатке за период пережатия 
конечности, мм рт.ст.

1,3±2,3 2,6±1,2 *

Латентный период начала снижения pO2 в подкожной клетчатке 
после прекращения ингаляции кислорода, с

–0,4±3,2 –4,4±1,3 *

* р<0,05 — достоверность сдвига показателя под влиянием лечения
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обмен является уменьшение величины дефицита 

кислорода при пробе Уленбрука и уменьшение кис-

лородного долга после дозированной физической 

нагрузки. Все это, в конечном итоге, уменьшает 

проявления тканевой гипоксии, которая характерна 

для людей с ускоренным типом старения.

О значимости биологически активных веществ 

(витамины, аминокислоты, пептидные препараты 

и др.) в улучшении обменных процессов, повыше-

нии энергообразования на клеточном уровне при 

старении свидетельствуют экспериментальные ис-

следования. В работе V. Palermo и соавт. (2010) 

показано, что назначение ацетил-L-карнитина 

обеспечивает защитный эффект митохондрий в 

процессе старения благодаря антиоксидантным 

свойствам [73]. J. Tamilselvan и соавт. (2007) 

установили, что липоевая кислота и карнитин 

эффективно предотвращают возрастное сниже-

ние энергообразования в процессе старения [79]. 

По данным A. Navarro и A. Boveris (2007), на-

значение витамина Е предотвращает возрастную 

дисфункцию митохондрий и, тем самым, улучша-

ет процессы энергообразования в старости [72]. 

C. Alvarado и соавт. (2006) установили, что ком-

плексы витаминов и антиоксидантов восстанавли-

вают окислительно-восстановительный баланс в 

клетках старых животных, уменьшают явления ок-

сидативного стресса, особенно у животных с уско-

ренным типом старения [60].

На наш взгляд, столь разностороннее благопри-

ятное действие витаминов на организм пожилого 

и старого человека обусловлено, прежде всего, их 

положительным влиянием на обменные процессы, 

в частности на окислительно-восстановительные 

реакции, на сниженный энергетический метабо-

лизм. Приведенные факты, свидетельствующие об 

отчетливом повышении интенсивности потребле-

ния кислорода с параллельным улучшением субъ-

ективного статуса и показателей функционально-

го состояния ряда органов и систем под влиянием 

приема витаминокомплекса, указывают на то, что 

снижение интенсивности потребления кислорода 

отнюдь не следует рассматривать как эквивалент 

меньшей потребности в кислороде при старении. 

Снижение интенсивности тканевого дыхания у по-

жилых и старых людей в значительной мере явля-

ется следствием угнетения активности ферментов 

биологического окисления и оказывает неблаго-

приятное воздействие на процесс старения, уско-

ряя его развитие. Поэтому возрастное снижение 

интенсивности тканевого дыхания следует рас-

сматривать как проявление тканевой гипоксии, 

которая требует коррекции и обосновывает необ-

ходимость применения гериатрических средств, 

среди которых важное место занимают витамин-

ные комплексы. Следует отметить, что изучение 

кислородного обмена в тканях является не только 

важным показателем процесса старения, но также 

дает возможность объективизировать эффектив-

ность применяемых гериатрических препаратов в 

клинической практике.

Таким образом, одной из предпосылок успеха 

мер, направленных на достижение активного дол-

голетия, на профилактику преждевременного ста-

рения, на лечение различных заболеваний и пато-

логических процессов у людей старших возрастов, 

является глубокое знание закономерностей разви-

тия кислородной недостаточности — гипоксии.

Литература
1. Анисимов В. Н. Молекулярные и физиологические ме-

ханизмы старения. СПб.: Наука, 2003.
2. Асанов Е. О. Особливості кисневого режиму організму 

у хворих похилого віку з хронічним обструктивним бронхітом 
та методи корекції його порушень: Автореф. дис. канд. мед. 
наук. Київ, 2003.

3. Асанов Е. О. Вікові особливості реакції організму на гі-
поксичний стрес: механізми та шляхи підвищення стійкості до 
гіпоксії: Автореф. дис. докт. мед. наук. Київ, 2008.

4. Богацкая Л. Н. Возрастные особенности соотноше-
ния дыхания и гликолиза в сердечной мышце // В кн.: При-
способительные возможности стареющего организма. Киев, 
1968. С. 131–144.

5. Богацкая Л. Н., Кульчицкий О. К. Энергетическое обе-
спечение функции при старении // В сб.: Старение и болезни. 
Вопросы геронтологии. Киев: Ин-т геронтологии, 1986. Вып. 8. 
С. 5–11.

6. Дембо А. Г. Оксигемометрия в практической работе 
врача // Клин. мед. 1959. Т. 37. № 8. С. 20–25.

7. Дужак Г. В. Вікові зміни реологічних властивостей крові 
та ендотеліальної функції мікросудинного русла: Автореф. 
дис. канд. мед. наук. Київ, 2009.

8. Ефремов В. В., Масленникова В. М., Тихомирова А. М. 
и др. Витамины и старение // Вестн. АМН СССР. 1966. Т. 21. 
№ 10. С. 33–42.

9. Забіяка Л. К. Периферичний кровообіг і кисневе забез-
печення тканин у хворих похилого віку на гіпертонічну хворо-
бу та її зміни під впливом гіпотензивної терапії: Автореф. дис. 
канд. мед. наук. Київ, 2002.

10. Иванов Л. А. Особенности тканевого кислородного об-
мена в пожилом и старческом возрасте: Автореф. дис. канд. 
мед. наук. Киев, 1969.

11. Калиновская Е. Г. Динамика основных показателей 
функции почек у лиц пожилого и старческого возраста в 
связи с лечением витаминокомплексом «Вигерин» // В кн.: 
Витамины в предупреждении и лечении преждевременного 
старения. Киев: Здоров’я, 1966. С. 95–105.

12. Кишкун Л. А. Биологический возраст и старение: воз-
можность определения и пути коррекции: Рук. для врачей. 
М.: ГЭОТАР-Медиа, 2008.

13. Коркушко О. В., Забияка Л. К., Лишневская В. Ю. Роль 
микроциркуляторных нарушений в изменении тканевого кис-
лородного обмена у больных гипертонической болезнью // 
В сб.: Мікроциркуляція та її вікові зміни. Матер. II-ї міжнар. 
конф. Київ, 22–24 травня, 2002. С. 167–169.



265

УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2012 • Т. 25 • № 2

14. Коркушко О. В., Иванов Л. А. К методике изучения 
тканевого кислородного обмена // Клин. мед. 1969. Т. 47. 
№ 12. – С. 54–59.

15. Коркушко О. В., Иванов Л. А. Гипоксия и старение. 
Киев: Наук. думка, 1980.

16. Коркушко О. В., Иванов Л. А. Возрастные особенности 
тканевого кислородного обмена и окислительных процессов 
у долгожителей // Буковин. мед. вісн. 2011. Т. 15. № 3 (59). 
С. 193–199.

17. Коркушко О. В., Калиновская Е. Г., Молотков В. П. 
Преждевременное старение человека. Киев: Здоров¢я, 1979.

18. Коркушко О. В., Лишневская В. Ю., Чижова В. П. Роль 
системы микроциркуляции в развитии тканевой гипоксии у 
людей пожилого возраста // Физиол. журн. 2002. Т. 48. № 2. 
С. 145–147.

19. Коркушко О. В., Лішневська В. Ю., Чижова В. П. Кис-
неве забезпечення тканин при гіпертонічній хворобі у хворих 
старше 60 років // Клін. експер. пат. 2004. Т. 3. № 1. С. 40–43.

20. Коркушко О. В., Чеботарёв Д. Ф., Калиновская Е. Г. 
Гериатрия в терапевтической практике. Киев: Здоров’я, 1993.

21. Коркушко О. В., Шатило В. Б., Соловей Л. М. Влияние 
курсового применения тканевых препаратов на физическую 
работоспособность у лиц с ускоренным старением сердечно-
сосудистой системы // Україн. кардіол. журн. 1998. № 7–8. 
С. 44–49.

22. Коркушко О. В., Шатило В. Б., Ярошенко Ю. Т. Перед-
часне старіння: фактори ризику, діагностика, засоби попере-
дження, метаболічна терапія // В сб.: Бібліотечка практикую-
чого лікаря. Київ: Тов. ДСГ Лтд, 2003.

23. Коркушко О. В. Хавинсон В. Х., Бутенко Г. М., Шати-
ло В. Б. Пептидные препараты тимуса и эпифиза в профилак-
тике ускоренного старения. СПб.: Наука, 2002.

24. Коркушко О. В. Хавинсон В. Х., Шатило В. Б. Пине-
альная железа: пути коррекции при старении. СПб.: Наука, 
2006.

25. Коркушко О. В. Хавинсон В. Х., Шатило В. Б., Антонюк-
Щеглова И. А. Геропротекторный эффект пептидного препа-
рата эпифиза Эпиталамина у пожилых людей с ускоренным 
старением // Бюл. экспер. биол. 2006. Т. 142. № 9. С. 328–332.

26. Коркушко О. В., Лапин Б. А., Гончарова Н. Д. и др. 
Нормализующее влияние пептидов эпифиза на суточный 
ритм мелатонина у старых обезьян и людей пожилого возрас-
та // Успехи геронтол. 2007. Т. 20. № 1. С. 74–85.

27. Коркушко О. В. Хавинсон В. Х., Шатило В. Б., Антонюк-
Щеглова И. А. Пептидный геропротектор из эпифиза за-
медляет ускоренное старение пожилых людей: результаты 
15-летнего наблюдения // Бюл. экспер. биол. 2011. Т. 151. № 3. 
С. 343–347.

28. Кочубей Н. В. Влияние витаминотерапии на состоя-
ние органа зрения у лиц старческих возрастных групп // В кн.: 
Витамины в предупреждении и лечении преждевременного 
старения. Киев: Здоров’я, 1966. С. 71–77.

29. Крепс Е. М. Оксигемометрия. Техника. Применение в 
физиологии и медицине. Л.: Медгиз, 1959.

30. Лішневська В. Ю. Роль дестабілізації гемоваску-
лярного гомеостазу в розвитку ішемії міокарда у пацієнтів 
старшого віку з ішемічною хворобою серця та можливості 
медикаментозної корекції виявлених змін: Автореф. дис. 
докт. мед. наук. Київ, 2004.

31. Лишневская В. Ю. Микрососудистые нарушения при 
старении — роль в развитии патологии сердечно-сосудистой 
системы // В сб.: Клиническая гемостазиология и гемореоло-
гия в сердечно-сосудистой хирургии: Матер. V Всерос. конф. 
(с междунар. участием). М., 3–5 февраля, 2011. С. 290–291.

32. Лишневская В. Ю., Коркушко О. В., Чижова В. П., 
Рухляда Т. В. Особенности развития тканевой гипоксии 
у людей пожилого возраста при ИБС // ASTROECO – 2002. 
Current Status and Research in Observational Astronomy, Ecology 
and Extreme Physiology in the Elbrus Region. Abstracts. Hypoxia. 
Ecology. Terskol, Russia, 2002 August 12–16. C. 62–63.

33. Маньковский Н. Б., Минц А. Я. Старение и нервная си-
стема. Киев: Здоров’я, 1972.

34. Маньковский Н. Б., Минц А. Я., Вайншток И. Б. и др. 
Некоторые показатели влияния комплексной витаминотера-
пии на состояние нервной системы лиц пожилого и старческо-
го возраста // В кн.: Витамины в предупреждении и лечении 
преждевременного старения. Киев: Здоров’я, 1966. С. 60–77.

35. Марчук П. Д., Король С. А., Андрианова Л. Ф., 
Ехнева Т. Л. Иммунологические показатели у лиц пожило-
го возраста при лечении их комплексом витаминов // В кн.: 
Витамины в предупреждении и лечении преждевременного 
старения. Киев: Здоров’я, 1966. С. 106–115.

36. Мелатонин в норме и патологии / Под ред. Ф. И. Ко ма-
рова и др. М.: ИД «Медпрактика», 2004.

37. Мельников В. В. К анализу оксигемограммы при за-
держке дыхания // Физиол. журн. СССР. 1961. Т. 67. № 9. 
С. 1142–1148.

38. Никитин В. Н. О некоторых биохимических основах 
онтогенеза // В сб.: Труды НИИ биологии Харьк. ун-та, 1954. 
Т. 21. С. 7–12.

39. Орлов П. А. Вакат-кислорода крови и мочи у долгожи-
телей // В кн.: Долгожители. Киев, 1972. С. 152–154.

40. Саркісов К. Г. Система мікроциркуляції при старінні 
людини: Автореф. дис. докт. мед. наук. Київ, 1993.

41. Саркисов К. Г., Ступина А. С., Коркушко О. В. Струк-
тура кожных капилляров при старении человека // В сб.: 
Мікроциркуляція та її вікові зміни: Матеріали Української 
конференції з міжнародною участю. Київ, 19–21 травня, 1999. 
С. 108–109.

42. Саркисов К. Г., Коркушко О. В., Ступина А. С. и др. 
Микроциркуляция и гемореология при старении человека // 
Пробл. старения и долголетия. 1998. Т. 7. № 3. С. 269–273.

43. Фролькис В. В. Регулирование, приспособление и ста-
рение. Л.: Наука, 1970.

44. Фролькис В. В. Старение и биологические возможно-
сти организма. М.: Наука, 1975.

45. Фролькис В. В., Безруков В. В., Кульчицкий О. К. Ста-
рение и экспериментальная возрастная патология сер деч но-
сосудистой системы. Киев: Наук. думка, 1994.

46. Фролькис В. В., Богацкая Л. Н. Возрастные особен-
ности регулирования энергетических процессов в сердце // 
В кн.: Кровообращение и старость. Киев: Здоров’я, 1965. 
С. 104–117.

47. Фролькис В. В., Богацкая Л. Н., Фролькис Р. А. Воз-
растные особенности окислительных процессов в сердце и их 
регуляция // В кн.: Кислородный режим организма и его регу-
лирование. Киев: Наук. думка, 1966. С. 198–205.

48. Хавинсон В. Х., Морозов В. Г. Результаты и перспек-
тивы применения пептидных биорегуляторов в геронтоло-
гии // Клин. геронтол. 2000. № 8. С. 81–84.

49. Хавинсон В. Х., Морозов В. Г. Пептидная регуляция 
гомеостаза при старении // Успехи геронтол. 2000. Вып. 4. 
С. 75–79.

50. Хавинсон В. Х., Морозов В. Г. Пептиды эпифиза и ти-
муса в регуляции старения. СПб.: Фолиант, 2001.

51. Хавинсон В. Х., Морозов В. Г. Геропротекторная эф-
фективность тималина и Эпиталамина // Успехи геронтол. 
2002. Вып. 10. С. 74–84.

52. Хавинсон В. Х., Анисимов В. Н. Пептидные биорегуля-
торы и старение. СПб.: Наука, 2003.

53. Хавинсон В. Х., Анисимов С. В., Малинин В. В., Ани-
симов В. Н. Пептидная регуляция генома и старение. М.: Изд-
во РАМН, 2005.

54. Чеботарёв Д. Ф. Долгожительство и роль его в изуче-
нии процессов старения // В кн.: Долгожители. Киев, 1972. 
С. 5–9.

55. Чеботарёв Д. Ф., Западнюк В. И., Купраш Л. П. и др. 
Мембраностабилизирующее и антиоксидантное средство 
«Рикавит»: Патент РФ № 2006224 С1. Заяв. № 3906580, 
06.05.1985; опубл. 30.01.1994 в Бюл. № 2.



266

О. В. Коркушко, Л. А. Иванов, В. Б. Шатило

56. Чеботарёв Д. Ф., Коркушко О. В., Лишневская В. Ю. и 
др. Микроциркуляция и возраст // В сб.: Мікроциркуляція та її 
вікові зміни: Матеріали II-ї міжнар. конф. Київ, 22–24 травня, 
2002. С. 153–164.

57. Чеботарёв Д. Ф., Коркушко О. В., Ярошенко Ю. Т. 
Влияние препарата Рикавит на максимальную физическую 
работоспособность у практически здоровых лиц пожилого и 
старческого возраста // Пробл. старения и долголетия. 2000. 
Т. 9. № 3. С. 238–249.

58. Чеботарьов Д. Ф., Коркушко О. В., Ярошенко Ю. Т. Вплив 
місячного курсу препарату «Рикавіт» на гемодинамічне за-
безпечення фізичної працездатності практично здорових осіб 
старших вікових груп // Журн. АМН України. 2001. Т. 7. № 4. 
С. 773–783.

59. Чижова В. П. Зміни мікроциркуляторної ланки судинно-
го русла та функції ендотелію у хворих на гіпертонічну хворо-
бу похилого та старечого віку під впливом антигіпертензивної 
терапії (еналаприл, амлодипін, небіволол — довготривалі спо-
стереження): Автореф. дис. канд. мед. наук. Киев, 2005.

60. Alvarado C., Alvarez P., Puerto M. et al. Dietary supplemen-
tation with antioxidants improves function and decreases oxidative 
stress of leukocytes from prematurely aging mice // Nutrition. 2006. 
Vol. 22. № 7–8. P. 767–777.

61. Bertolini A. M. The biological role of enzyme changes in the 
aging of the organism // Gerontologia. 1964. Vol. 9. № 2. P. 113–
124.

62. Bertolini A. M. Metabolism and senescence // Gerontologia. 
1966. Vol. 12. № 1. P. 57–63.

63. Conley K. E., Jubrias S. A., Esselman P. C. Oxidative ca-
pacity and aging in human muscle // J. Physiol. 2000. Vol. 526. 
P. 203–210.

64. Frolkis V. V. Aging and life-prolonging processes. Wien, 
New-York: Springer Verlag, 1982.

65. Frolkis V. V., Bezrukov V. V., Kulchitsky O. K. The ag-
ing cardiovascular system. Physiology and pathology. New York: 
Springer Publishing Company, Inc., 1996.

66. Frolkis V. V., Bezrukov V. V., Kulchitsky O. K. O envelhe-
cimento do sistema cardiovascular. Fisiologia e Patologia. San 
Paolo: Organizacao Andrej Editora Ltd, 1998.

67. Hagen J. L., Krause D. J., Baker D. J. et al. Skeletal muscle 
aging in F344BN F1-hybrid rats: I. Mitochondrial dysfunction con-
tributes to the age-associated reduction in VO2max // J. Geront. A 
Biol. Sci. Med. Sci. 2004. Vol. 59. № 11. P. 1099–1110.

68. Kaczor J. J., Ziolkowski W., Antosiewicz J. et al. The ef-
fect of aging on anaerobic and aerobic enzyme activities in human 
skeletal muscle // J. Geront. A Biol. Sci. Med. Sci. 2006. Vol. 61. 
№ 4. P. 339–344.

69. Kirkendall D. T., Garrett W. E., Jr. The effects of aging and 
training on skeletal muscle // Amer. J. Sports Med. 1998. Vol. 26. 
№ 4. P. 598–602.

70. Lanza I. R., Larsen R. G., Kent-Braun J. A. Effects of old 
age on human skeletal muscle energetics during fatiguing contrac-
tions with and without blood fl ow // J. Physiol. 2007. Vol. 583. № 3. 
P. 1093–1105.

71. Massari N., Tenconi L., Negri S. et аl. Metabolismo e se-
nescenza // Acta geront. 1964. Vol. 14. № 3. 186–194.

72. Navarro A., Boveris A. The mitochondrial energy transduc-
tion system and the aging process // Amer. J. Physiol. Cell Physiol. 
2007. Vol. 292. № 2. P. C670–C686.

73. Palermo V., Falkone C., Calvani M., Mazzoni C. Acetyl-L-
carnitine protects yeast cell from apoptosis and aging and inhibits 
mitochondrial fi ssion // Aging Cell. 2010. Vol. 9. № 4. P. 570–579.

74. Parhon С. Возрастная биология (пер. с рум.). Бухарест: 
Изд-во иностр. лит., 1959.

75. Penneys R., Montgomery H. Oxygen tension of tissues 
by the polarographic method // J. clin. Invest. 1952. Vol. 31. № 8. 
P. 1042–1048.

76. Shekelle P., Morton S. C., Hardy M. Effect of supplemen-
tal antioxidants vitamin C, vitamin E, and coenzyme Q10 for the 
prevention and treatment of cardiovascular disease (Evidence 
Reports/Technology Assessments, No. 83.) // In: Rockville (MD): 
Agency for Healthcare Research and Quality, 2003.

77. Shock N. W. The physiology of aging // Sci. Amer. 1962. 
Vol. 206. № 1. P. 100–105, 107, 108, 110.

78. Short K. R., Bigelow M. L., Kahl J. et al. From the Cover: 
Decline in skeletal muscle mitochondrial function with aging in hu-
mans // PNAS. 2005. Vol. 102. № 15. P. 5618–5623.

79. Tamilselvan J., Sivarajan K., Anusuyadevi M., Panne-
erselvam C. Cytochrome C oxidase rather than cutochrome c is a 
major determinant of mitochondrial respiratory capacity in sceletal 
muscle of aged rats: role of carnitine and lipoid acid // Rejuvenation 
Res. 2007. Vol. 10. № 3. P. 311–236.

Adv. geront. 2012. Vol. 25. № 2. P. 255–266

O. V. Korkushko, L. A. Ivanov, V. B. Shatilo

TISSUE OXYGEN EXCHANGE AND OXIDATIVE PROCESSES IN LONG-LIVERS: AGE PECULIARITIES

D. F. Chebotarev State Institute of Gerontology, AMS of Ukraine, 67 ul. Vyshgorodskaya, Kyiv 04114; 
e-mail: vshatilo@ukr.net

This work was undertaken to study tissue oxygen exchange and oxidative processes in the long-lived 
individuals who were assumed as the physiologically aging individuals. Oxygen tension was assessed 
in forearm subcutaneous cellular tissue by means of the polarographic method while performing 10 min 
oxygen inhalation tests (with spontaneous oxygemogram recording) and a 10 min clamping of vessels. 
The obtained data served as the tissue oxygen exchange indicator. This approach made us possible 
to evaluate the oxygen delivery and oxygen uptake. To study qualitative characteristics of oxidative 
processes, we assessed vacat-oxygen of the blood and urine and estimated the underoxidation coeffi cient 
proposed by Muller. We have found that tissue respiration intensity falls, the amount of underoxidated 
products of the blood and urine rises, and the underoxidation coeffi cient increases in aging. The decrease 
of tissue oxygen respiration intensity in subcutaneous cellular tissue refl ects the development of tissue 
hypoxia associated with reduced activity of the enzymes, being involved in oxygen exchange. An age-
related decrease of tissue perfusion leads to the formation of circulatory hypoxia and also contributes 
considerably to tissue hypoxia formation. The revealed changes in the tissue oxygen exchange and 
oxidative processes in the long-livers are generally correspondent to those that can be seen in the people 
of 80–89 years. This fi nding speaks in favor of the physiological aging in the long-livers.

Key words: aging, long-livers, hypoxia, tissue oxygen exchange, functioning capillaries
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Приведены результаты исследования 30 боль-
ных на поздней стадии болезни Паркинсона с на-
рушением ходьбы высшего уровня, ассоцииро-
ванным с когнитивными расстройствами лобного 
типа. Помимо базисной терапии противопаркинсо-
ническими препаратами, пациенты получали цен-
тральный ингибитор ацетилхолинэстеразы — га-
лантамин (Реминил) в суточной дозе 16 мг и курс 
повторной транскраниальной магнитной стиму-
ляции, состоявший из 10 сеансов на область про-
екции дорсолатеральной префронтальной коры. 
Установлено, что включение в программу лече-
ния больных с нарушениями ходьбы при болезни 
Паркинсона ингибитора ацетилхолинэстеразы в 
сочетании с транскраниальной магнитной стимуля-
цией достоверно повышает метаболизм коры лоб-
ных долей, хвостатого ядра, таламуса (по данным 
ПЭТ сФ18-дезоксиглюкозы), улучшает ходьбу и ког-
нитивные функции пациентов.

Ключевые слова: болезнь Паркинсона, наруше-
ния ходьбы, застывания, транскраниальная маг-
нитная стимуляция, галантамин

Нарушение ходьбы при болезни Паркинсона 

(БП) является одним из наиболее значимых двига-

тельных нарушений, выраженность которого в зна-

чительной степени определяет тяжесть состояния 

больного и качество его жизни. В многочисленных 

исследованиях, проведенных в последнее время, 

авторы приходят к выводу, что нарушение ходьбы 

является пятым самостоятельным кардинальным 

признаком паркинсонизма, наряду с гипокинезией, 

ригидностью, тремором покоя и постуральными 

расстройствами, имеющим свои патогенетические 

механизмы развития и требующим специфическо-

го подхода в лечении [5, 6, 8, 9, 12, 20, 24, 28, 

40–43, 52, 54].

К общему паттерну изменения ходьбы при 

БП (шаркающая походка с укороченным шагом) 

[47], по мере прогрессирования заболевания, при-

соединяются более сложные расстройства в виде 

нарушения инициации ходьбы, неустойчивости 

при поворотах, появление застываний и связанных 

с ними падений [16, 22]. В соответствии с клас-

сификацией J. Nutt и соавт. (1993), нарушения 

ходьбы на поздних стадиях БП можно отнести к 

расстройствам высшего уровня, интегративным на-

рушениям двигательного контроля, которые невоз-

можно объяснить синдромами поражения среднего 

и низшего уровней или их сочетанием. Они связа-

ны с поражением лобных долей и их связей. Это 

подтверждается наличием ассоциации нарушений 

ходьбы на поздних стадиях БП разной степени 

выраженности с когнитивными расстройствами, 

достигающими уровня деменции, преимуществен-

но лобного типа. Расстройства процессов контроля 

ходьбы на поздних стадиях БП можно обозначить 

как «первичные», поскольку они вызваны наруше-

нием процессов выбора и инициации локомоторных 

и постуральных программ, а не их реализацией, и 

не зависят от какой-либо другой неврологической 

патологии (например, нарушения чувствительно-

сти, парезов или повышения мышечного тонуса) 

[21, 35, 38, 45, 51]. Нарушения высшего уровня 

особенно грубо проявляются в переходных ситуа-

циях при начале ходьбы, поворотах, вставании и 

так далее (когда одна двигательная программа 

должна смениться другой) и, следовательно, отра-

жают дефект планирования.

Нарушение автоматизированной регуляции 

ходьбы требует значительного напряжения меха-

низмов произвольного контроля, включающих, в 

том числе, и когнитивные функции, прежде всего 

внимание. Однако и этот ресурс компенсации у 

больных с нарушениями высшего уровня суще-

ственно ограничен вследствие сопутствующего по-

ражения лобно-подкорковых связей, участвующих 

в регуляции когнитивных функций [2, 3, 18, 19]. 

Соответственно, любая дополнительная нагрузка 

на когнитивную сферу во время ходьбы (например, 

счет или просто отвлечение внимания на новый 

стимул) может привести к несоразмерно тяжелому 

ухудшению функции ходьбы (например, застыва-

нию). Тот же эффект может иметь неожиданная 

эмоциональная реакция. Как правило, когнитив-

ные нарушения, которые наблюдаются у пациентов 
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на ранних стадиях развития БП, носят нестойкий, 

преходящий характер и являются неспецифически-

ми нарушениями по нейродинамическому типу, ко-

торые проявляются в снижении внимания и общей 

психической активности. Для БП характерно на-

растание когнитивных нарушений в процессе раз-

вития болезни, которое является следствием по-

ражения лобных долей, затем височно-теменных 

отделов и ассоциативных зон затылочных долей 

[31, 44, 46]. Отмечается прогрессивное снижение 

критики поведения, способности к концептуализа-

ции. Эти нарушения приводят к усугублению по-

казателей функции зрительно-пространственного 

восприятия, обусловленной нарушением способ-

ности планирования своих действий; снижению 

общего уровня когнитивных показателей, в даль-

нейшем достигающих уровня деменции [17, 22, 25, 

28, 36, 39]. По данным ряда авторов, анализ ней-

ропсихологического профиля пациентов с БП по-

казывает, что при прогрессировании когнитивных 

нарушений снижение интеллекта больше коррели-

рует с грубыми регуляторными нарушениями, чем 

с относительно мягкими операциональными рас-

стройствами [4, 25].

Определенная роль в проявлении когнитивных 

нарушений отводится дефициту дофамина в хвоста-

том ядре, поскольку хвостатое ядро посредством 

фронтально-субкортикальных нейрональных про-

екций связано с дорсолатеральными префронталь-

ными и латеральными орбитофронтальными отде-

лами коры, которые, в свою очередь, осуществляют 

регуляцию психических процессов. Повреждение 

дофаминергических нейронов медиальной части 

черной субстанции [37] и дофаминергических ней-

ронов вентральной части покрышки среднего мозга 

[44], формирующих мезокортикальный путь, но-

радренергических нейронов в голубом пятне [31] и 

прогрессирующая гибель холинергических нейро-

нов в базальном ядре Мейнерта и коре головного 

мозга [32, 40] играют значительную роль в фор-

мировании когнитивных расстройств и деменции 

при БП.

Холинергический дефицит в церебральной 

коре был подтвержден прижизненными нейрови-

зуализационными исследованиями. Существуют 

доказательства того, что поражение восходящих 

холинергических проводящих путей в значитель-

ной степени способствует когнитивным расстрой-

ствам при БП, сходным с описанными при болезни 

Альцгеймера [1, 10, 13, 17, 27, 34, 54, 55].

Очень важный в практическом отношении во-

прос коррекции (фармакологической и немедика-

ментозной) нарушений ходьбы при БП остается 

нерешенным, что связано с недостатком знаний о 

патогенезе и нейрохимическом субстрате измене-

ний походки при БП [13, 15, 17]. Так, на ранних 

стадиях БП могут быть эффективны различные 

противопаркинсонические средства, вследствие 

того, что на данном этапе нарушения ходьбы обу-

словлены, преимущественно, ригидностью и ги-

покинезией [5, 12, 40, 57]. Однако по мере про-

грессирования заболевания нарушения ходьбы, 

в большей степени, становятся обусловлены по-

стуральными расстройствами. При этом ни один 

из противопаркинсонических препаратов не имеет 

достоверного влияния на данную симптоматику 

[12, 36, 56, 57].

Известно, что выраженность холинергическо-

го дефицита в кортико-лимбических структурах 

мозга при БП, осложненной когнитивными нару-

шениями, многократно возрастает и превосходит 

более чем в 2 раза эти показатели при болезни 

Альцгеймера [14, 33, 34]. Кроме этого, при БП, 

осложненной деменцией, мускариновые постси-

наптические рецепторы остаются относительно 

сохранными [30, 57]. Соответственно, можно 

предположить хорошую эффективность холинер-

гических препаратов у больных с когнитивными 

нарушениями при БП. Ингибиторы холинэсте-

разы с дополнительной Н-холиномиметической 

активностью, например галантамин (Реминил), 

способны предотвращать подавление экспрессии 

Н-холинорецепторов, развивающееся на фоне при-

менения ингибиторов холинэстеразы, и облегчать 

высвобождение дофамина в стриатуме [5, 17, 25, 

27–29, 50, 58].

Повторная транскраниальная магнитная сти-

муляция (пТМС) является методом неинва зив-

ного возбуждения коры головного мозга. Фи зио-

логической основой метода является деполя ризация 

мембраны нервной клетки вследствие генера-

ции электрического поля в глубине тканей. Де-

поляризация мембраны приводит к появлению и 

дальнейшему распространению потенциала дей-

ствия в быстропроводящих корковых нейронах, 

иррадиирующему на несколько вставочных ней-

ронов, которые с разной временной задержкой 

передают возбуждение на мотонейрон. Так, в ответ 

на однократно предъявленный стимул в моторной 

коре появляется залп нисходящих волн возбуж-

дения. Корковая стимуляция с использованием 

переменного магнитного поля является одной из 

самых физиологичных методик, так как при этом 

возбуждаются именно те корковые нейроны, кото-
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рые первыми активируются при совершении про-

извольного движения. Основным преимуществом 

магнитной стимуляции является способность про-

никать вглубь без ослабления сигнала для стиму-

ляции глубоко расположенных структур на глубину 

5–7 см от поверхности кожи. С помощью пТМС 

возможно изменение нейрональной активности в 

одной или нескольких точках коры головного моз-

га. Активация моторной коры последовательными 

стимулами с одинаковыми интервалами позволяет 

влиять на уровень корковой возбудимости и дает 

возможность терапевтического использования 

ТМС при разных неврологических заболеваниях.

Неудовлетворенность традиционными мето-

дами лечения паркинсонизма, основывающимися, 

преимущественно, на возможностях фармако-

терапии, пассивной позицией больных, требует 

применения новых подходов в лечении [11, 20]. 

Актуальность проблемы еще, несомненно, возрас-

тает в связи с известной демографической тенден-

цией к увеличению доли лиц пожилого возраста и, 

следовательно, к увеличению распространенности 

БП и других нейрогериатрических заболеваний 

[10, 26, 27]. Вместе с тем, указанные заболевания 

часто поражают людей трудоспособного возраста 

и, по мере прогрессирования, приводят к значимым 

ограничениям жизнедеятельности, к ухудшению 

качества жизни, увеличению нуждаемости боль-

ных в посторонней помощи, что также определяет 

большую медико-социальную значимость пробле-

мы паркинсонизма [7, 11, 20, 23].

Цель исследования — оценка эффективности 

пТМС в комбинации с фармакологической кор-

рекцией холинергическим препаратом центрально-

го действия (галантамином) при нарушениях ходь-

бы высшего уровня у пациентов с БП.

В задачи исследования входила оценка влия-

ния терапии на нарушения ходьбы высшего уровня, 

когнитивные функции, поведенческие и эмоцио-

нальные расстройства, способность пациентов к 

самообслуживанию.

Материалы и методы

Дизайн исследования — открытое неконтро-

лируемое исследование эффективности, перено-

симости и безопасности применения повторной 

транскраниальной магнитной стимуляции в соче-

тании с галантамином (Реминилом) у пациентов 

с нарушениями ходьбы на поздних стадиях БП. 

Исследование выполнено на базе клиники и кафе-

дры нервных болезней Военно-медицинской ака-

демии.

В исследовании приняли участие 30 пациентов 

с БП (21 мужчина и 9 женщин), таблица.

Общая характеристика и исходные клинико-
нейропсихологические данные пациентов, 

включенных в исследование, M±SD

Характеристика Средние значения (30 чел.)

Возраст, лет 66,5±11,1

Длительность БП, годы 10,1±5,9

Стадия по Хен–Яру 2,9±0,5

UPDRS III часть, баллы 39,1±4,5

Шкала застываний (FOG) 13,6±3,6

Шкала оценки ходьбы и равно-
весия (GABS)

40,9±17,1

Шкала MMSE 26,9±1,9

Шкала лобной дисфункции 
(FAB)

12,0±3,3

Тест рисования часов 6,2±2,0

Шкала качества жизни при БП 68,8±24,3

Шкала депрессии Бека 17,2±7,8

Доза Л-дофа 711,8±370,9

Критерии включения:

1) наличие диагноза БП, соответствую-

щего критериям Британского банка мозга 

[Gibb W. R. G., Lees A. J., 1989; Hughes A. J. et 

al., 1992] и тяжести II–IV стадии по шкале Хен и 

Яра в «OFF» периоде [Hoehn M. M., Yahr H. D., 

1967];

2) наличие субъективных жалоб, соответст-

вующих критериям умеренных когнитивных рас-

стройств или деменции легкой степени и сумме 

баллов по шкале MMSE не менее 21 балла и не 

более 28 баллов;

3) наличие нарушений ходьбы по шкале FOG 

более 5 баллов;

4) наличие лица (родственника, ухаживающего 

персонала), осуществляющего наблюдение и уход 

за пациентом;

5) возраст старше 40 лет.

Критерии исключения:

1) наличие в анамнезе судорожных расстройств, 

шизофрении, тяжелых черепно-мозговых травм, 

алкоголизма, наркомании, токсикоманий, атипич-

ного паркинсонизма или других видов паркинсо-

низма, за исключением БП;

2) клинически значимые заболевания ЖКТ, 

почек, печени, эндокринной, сердечно-сосудистой 

систем (острый инфаркт миокарда в течение по-
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следних 6 мес, предшествующих включению паци-

ента в исследование, атриовентрикулярные блока-

ды II и III степени);

3) пациенты, страдающие умеренной и тяже-

лой деменцией (по шкале MMSE менее 21 балла);

4) пациенты, находящиеся в психозе.

Критериями эффективности были выбраны 

пункты 12–15 части II и пункты 23–31 части III 

шкалы UPDRS; шкала застывания при ходьбе 

(FOG), шкала нарушения ходьбы и равновесия 

(GABS), краткая шкала оценки психическо-

го статуса (MMSE), батарея лобной дисфунк-

ции (шкала FAB), тест рисования часов (CDT), 

Монреальская шкала оценки когнитивных функций 

(MOCA), шкала дневной сонливости Эпворта, 

опросник депрессии Бека, PDQ-39 (опросник по 

качеству жизни при болезни Паркинсона). Для 

изучения метаболизма головного мозга использо-

вали ПЭТ-КТ с 18F-дезоксиглюкозой (18-ФДГ) 

перед началом и после проведения курса пТМС у 

9 больных. Позитронную эмиссионную томогра-

фию (ПЭТ) головного мозга проводили на совме-

щенном ПЭТ-КТ сканере Biograph («Сименс»). 

Всем пациентам проведена спиральная КТ с вну-

тривенным болюсным усилением с последующим 

ПЭТ (после введения 150–200 MBq 18-ФДГ). 

Анализ данных проводили с использованием по-

луколичественного показателя метаболической 

активности SUV (standarduptakevalue) и при по-

мощи визуального метода (гипо-, изо- и гиперме-

таболизм). Метод ПЭТ позволил оценить степень 

активности отдельных структур головного мозга по 

скорости утилизации 18F-дезоксиглюкозы.

Полученные в процессе исследования медико-

биологические данные обрабатывали с помощью 

программной системы Statistica 8.0. Для оценки до-

стоверных различий между группами при повтор-

ных осмотрах пациентов в процессе проведения 

исследования и по сравнению с исходным уровнем 

на момент включения пациентов в исследование, 

применяли дисперсионный анализ повторных из-

мерений с использованием непараметрических 

критериев (ранговый критерий парных сравнений 

Вилкоксона (W) с использованием дескриптив-

ных методов, рангового корреляционного анализа 

(Спирмена), критерия согласия χ2, множественно-

го линейного регрессионного анализа. Динамику 

параметров ходьбы на фоне медикаментозной и 

немедикаментозной коррекции оценивали с помо-

щью дескриптивных методов. Оценку изменений 

показателей от исходного исследовали с помощью 

t-теста.

Возбудимость моторной коры головного моз-

га определяли в соответствии со стандартной 

методикой, по порогу вызванного моторного от-

вета (ВМО) в ответ на корковую стимуляцию, 

который рассчитывали как долю от максимальной 

мощности магнитного стимулятора. Моторный 

порог определяли для следующих мышц верхних 

и нижних конечностей: m. abductorpollicisbrevis, 

m. abductordigitiminimi, m. tibialisanterior и m. 

extensorhallucislongus. После наложения поверх-

ностных электродов на проекцию указанных мышц 

производили транскраниальную стимуляцию оди-

ночными импульсами с помощью большого коль-

цевого индуктора. Индуктор устанавливали в точ-

ке Vertex, при регистрации ВМО с мышц кисти, и 

со смещением на 2 см кпереди и на 4 см латераль-

нее Vertex, при регистрации ВМО с мышц голени. 

Стимуляция начиналась с минимальной мощности 

магнитного поля (10 % от максимальной выходной 

мощности стимулятора) с постепенным пошаговым 

ее повышением на 5 % от максимальной выходной 

мощности стимулятора. Максимальная выход-

ная мощность магнитного стимулятора «Нейро-

МС/Д» при использовании двойного углово-

го охлаждаемого индуктора составляет 4 Тесла. 

Моторный порог регистрировали в случае появле-

ния ВМО амплитудой 20–50 мкВ. Регистрацию 

ВМО проводили в состоянии максимального рас-

слабления исследуемых мышц для исключения фе-

номена фасилитации.

С терапевтической целью нами был использо-

ван следующий протокол пТМС: частота магнит-

ных импульсов в серии составляла 9 Гц, интенсив-

ность — 115 % МП, длительность трейна — 5 с, 

пауза между сериями — 4 с, длительность сеан-

са — 7 мин, частота импульсов подпрограммы — 

15 Гц, интенсивность — 50 % МП, длительность 

трейна — 5 с, длительность паузы — 4 с, длитель-

ность сеанса подпрограммы — 3 мин 15 с. Курс 

пТМС составил 10 сеансов. В ходе лечения ис-

пользовали восьмиобразный индуктор, с размеще-

нием его геометрического центра над зоной проек-

ции префронтальной области коры. Интенсивность 

магнитного импульса подбирали соответственно 

моторному порогу конкретного пациента, а с уче-

том того, что затем использовался восьмиобразный 

индуктор, интенсивность оказывалась ниже двига-

тельного порога, что соответствует всем требовани-

ям безопасности. пТМС проводили с помощью ап-

парата «Нейро-МС/Д» («Нейрософт», Иваново, 

Россия). Проекция префронтальной коры как ме-

сто стимуляции была выбрана в связи с тем, что она 
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имеет тесные функциональные связи с хвостатым 

ядром и скорлупой, в связи с чем при воздействии 

на него магнитным полем можно ожидать эффект в 

двигательной и сенсорной сферах.

Все пациенты получали комплексную дофа-

минергическую терапию. Галантамин (Реминил) 

пролонгированную форму в капсулах назначали по 

схеме: первые 4 нед до начала пТМС по 8 мг/сут 

раз в день, а в дальнейшем — по 16 мг/сут раз в 

день в период проведения курса пТМС. Решение 

ограничить подъем дозы галантамина до 16 мг/сут 

было обосновано предшествующими исследова-

ниями, которые не показали достоверных различий 

в эффективности при увеличении дозы препарата 

до 24 мг/сут [15]. Вместе с тем, частота и выра-

женность побочных эффектов была выше при ис-

пользовании этой дозы препарата по сравнению с 

16 мг/сут.

Результаты и обсуждение

Распределение больных по стадиям было сле-

дующим: 2,5 стадия — 13 больных (43,3 %), 3-я 

стадия — 14 (46,6 %), 4-я стадия — 3 (10,0 %). 

По тяжести нарушений ходьбы (по шкале FOG): 

умеренная степень (6–12 баллов) — 12 (40 %), 

тяжелая степень (13–18 баллов) — 18 (60 %). 

По степени когнитивных нарушений: по шкале 

MMSE 12 пациентов (40 %) не имели когнитив-

ных нарушений (общий балл 28–29) , 14 паци-

ентов (46,6 %) имели умеренные когнитивные 

нарушения (26–27 баллов), у 4 (13,3 %) имела 

место деменция легкой степени (22–25 баллов). 

По данным MOCA, всего 3 (10 %) больных вы-

полнили тест на 26 баллов, что считается нормой, 

остальные 27 (90 %) больных имели когнитив-

ные нарушения различной степени выраженно-

сти. По результатам оценки шкалы FAB, у всех 

пациентов имелись признаки лобной дисфункции: 

17 (56,6 %) больных имели легкие нарушения 

(16–13 баллов), 7 (23,3 %) — умеренные (11–13 

баллов), у 6 (20 %) больных имела место демен-

ция по лобному типу (6–11 баллов). Оценивая 

клинико-нейропсихологические показатели и дан-

ные ПЭТ-КТ у пациентов с БП, осложненной 

нарушениями ходьбы высшего уровня, мы обнару-

жили корреляционную связь между снижением по-

казателей метаболизма в верхней и средней лобных 

извилинах и увеличением баллов по шкале GABS 

(r= –0,80; p=0,002) и шкале Tinetti (r= –0,95; 

p<0,001), увеличением баллов III раздела UPDRS 

(r= –0,63; p=0,03). Увеличение баллов по шкале 

FOG коррелировало с гипометаболизмом в сред-

ней лобной извилине и головках хвостатых ядер 

(r= –0,70; p=0,004). Снижение показателей ме-

таболизма в верхней и средней лобных извилинах и 

головках хвостатых ядер показало прямое влияние 

на способность больных рисовать часы (r=0,74; 

p=0,006) и сопровождалось увеличением дневной 

сонливости по шкале Эпворса. Эмоциональные 

нарушения имели достоверную отрицательную 

корреляционную связь со снижением показателей 

метаболизма в области средней лобной извилины 

(r= –0,80; p=0,002).

пТМС в комбинации с терапией галантамином 

оказала положительный эффект на общую функ-

циональную активность больных, выраженность 

нарушений ходьбы и когнитивного дефицита по 

сравнению с исходными данными. Достоверные 

изменения наблюдали к концу исследования по 

данным практически всех разделов комплексного 

тестирования. Отмечались изменения как показа-

телей функции ходьбы, показателей когнитивной 

сферы, так и выраженности эмоциональных рас-

стройств.

Суммарный балл по шкале FOG снизился 

с 13,6±3,8 до 10,4±3,7 (p=0,00002), по шкале 

GABS — с 40,9±17,1 до 26,6±12,8 (p=0,000006). 

Клинически это проявлялось в виде уменьше-

ния частоты и длительности застываний, умень-

шения времени прохождения расстояния в 5 м. 

Результаты нейропсихологического тестирования 

показали улучшение к концу курса пТМС по шка-

ле MMSE с 26,9±1,9 до 28,2±1,4 (p=0,0001) 

за счет улучшения внимания, показателей крат-

косрочной и долгосрочной памяти, по шкале 

FAB — с 12,0±3,3 до 14,6±2,5 (p=0,003) за счет 

уменьшения хватательных феноменов, улучшения 

способности к обобщению, улучшения динами-

ческого праксиса, CDT — с 6,2±2,0 до 7,2±1,8 

(p=0,002). Отмечено уменьшение дневной сон-

ливости по шкале Эпворта с 10,2±4,5 до 9,1±4,1 

балла (p=0,007). Снизилась выраженность эмо-

циональных нарушений по шкале Бека с 17,3±7,8 

до 13,8±8,1 балла (p=0,00004). Полученные из-

менения закономерно сопровождались улучшени-

ем качества жизни больных по шкале PDQ-39 с 

68,8±24,3 до 49,6±23,8 (p=0,00009).

Интерпретацию полученных ПЭТ-данных 

проводили при помощи визуального и полуко-

личественного анализа метаболизма фтор-18-

дезоксиглюкозы (Ф18-ДГ), при помощи коэф-

фициента SUV (стандартизованный уровень 

захвата). Обработка полученных ПЭТ-данных 
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включала вычисление отношений радиоактивности, 

накопленной в области интереса к среднему зна-

чению данного показателя во всей коре головного 

мозга по стандартной методике. Проанализирована 

зависимость между уровнем накопления Ф18-ДГ 

(SUVmean) в области лобных, теменных, височ-

ных, затылочных долей обоих полушарий, а также 

базальных ганглиев до и после проведения пТМС.

По данным проведенных исследований, у 4 па-

циентов перед началом проведения курса пТМС 

отмечался выраженный гипометаболизм Ф18-ДГ 

на 40–45 % ниже нормальных показателей в лоб-

ных и теменных долях головного мозга, области 

головок хвостатых ядер, в задних отделах поясных 

извилин на 14–18 %, диффузное снижение мета-

болизма в переднебазальных отделах височных 

долей до 35 %, на 35–40 % в остальных отделах 

головного мозга. В конце курса пТМС отмечалось 

повышение захвата Ф18-ДГ на 30–35 % в лобных, 

теменных долях головного мозга, области головок 

хвостатых ядер, что свидетельствует о положи-

тельной динамике.

Клиническая картина поздних стадий БП до-

полняется постепенно новыми симптомами, кото-

рые, являясь по своему проявлению моторными 

нарушениями, но по механизмам своего проис-

хождения могут быть результатом тесных взаимо-

отношений с когнитивными, аффективными рас-

стройствами. Так, известно, что плохое выполнение 

тестов на зрительно-пространственные функции 

(построение зрительных конструкций и так далее), 

внимание и исполнительные функции коррелирует 

с постуральной неустойчивостью и нарушениями 

ходьбы [55]. Аффективные расстройства (тревога, 

беспокойство, апатия), ухудшение эмоционального 

фона, неожиданные внешние раздражители уси-

ливают застывания. Анализ изменений отдель-

ных моторных симптомов БП на фоне комбини-

рованной фармакологической терапии Реминилом 

с пТМС выявил новые закономерности, которые 

ранее не отмечались в предыдущих исследованиях 

по применению повторной магнитной стимуляции и 

ингибиторов холинэстеразы при БП [48, 49, 53]. 

Так, нами была получена достоверная положитель-

ная динамика тяжести нарушений ходьбы, засты-

ваний и частоты падений по сравнению с исходным 

уровнем у пациентов, получавших комбиниро-

ванную терапию. Средний балл по пункту шкалы 

UPDRS «застывания» — с 2,3±1,0 до 1,5±0,7 

(p=0,0003), а тяжесть нарушений ходьбы умень-

шилась с 2,1±0,7 до 1,5±0,7 (p=0,005). Следует 

заметить, что большинство из этих моторных сим-

птомов слабо реагирует или не реагирует вообще 

на дофаминергическую терапию, что подчеркивает 

участие других нейротрансмиттерных систем в их 

формировании.

Заключение

Таким образом, применение комбинированного 

метода коррекции нарушений ходьбы на поздних 

стадиях болезни Паркинсона не вызывает умень-

шения основных симптомов паркинсонизма (гипо-

кинезии, ригидности), но приводит к достоверному 

изменению баллов по III разделу шкалы UPDRS, 

отражающих нарушения ходьбы и застывания.

Нарушения ходьбы на поздних стадиях болез-

ни Паркинсона носят сложный характер, затраги-

вающий все звенья локомоции, с преимуществен-

ным вовлечением высших центров регуляции и 

программирования. Расстройства ходьбы высшего 

уровня требуют включения в терапию фармако-

логических средств, улучшающих регуляторные 

когнитивные функции и внимание (галантамин). 

Для ускорения реабилитации у таких больных 

целесообразно применение метода пТМС, кото-

рый не противопоказан, в том числе и у больных 

с деменцией. Использование пТМС в комплексе 

с ингибиторами ацетилхолинэстеразы для лече-

ния нарушений ходьбы у пациентов с болезнью 

Паркинсона безопасно в ближайшем периоде, хо-

рошо переносится и не имеет побочных негативных 

эффектов. По оценке клинических данных, объек-

тивных и субъективных критериев, использование 

данного метода положительно влияет на течение 

патологического процесса в виде умеренного ре-

гресса нарушений ходьбы. Достаточная простота 

применения обеспечивает возможность проведения 

курсов лечения в амбулаторных условиях, что име-

ет несомненно экономическую выгоду.

Следует остановиться на некоторых недостат-

ках данного исследования. В первую очередь, на 

открытом характере проведенного исследования, 

отсутствии контрольной группы и плацебо. На 

основании полученных данных можно говорить 

лишь о предварительных клинических резуль-

татах, которые, однако, позволяют ожидать по-

ложительные результаты при проведении кон-

тролируемых исследований. Требует дальнейшей 

доработки и обоснования протокол проведения 

пТМС префронтальной дорсолатеральной коры 

при нарушениях ходьбы на поздних стадиях болез-

ни Паркинсона. Какова устойчивость полученного 

эффекта и каким образом можно добиться его со-
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хранения на длительный период, покажут дополни-

тельные исследования.

Вместе с тем, мы полагаем, что наличие объ-

ективных клинических шкал, данные ПЭТ позво-

ляют судить о перспективности предлагаемого под-

хода к терапии нарушений ходьбы высшего уровня 

не только при болезни Паркинсона, но также и у 

пожилых с цереброваскулярной патологией мозга.
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NEW APPROACH TO GAIT DISORDERS THERAPY IN LATE STAGES OF PARKINSON’S DISEASE
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We conducted an open noncontrolled study of effi cacy of repetitive transcranial magnetic stimulation 
(rTMS)of the dorsolateral prefrontal cortex (DLPFC) combined with acetylcholinesterase inhibitor (galan-
tamine) ther apy in 30 Parkinson’s disease patients with cognitive impairment and higher level of gait 
disorders. Galantamine dose gradually increase to maximum of 16 mg/day (8 weeks) before rTMSand 
after that we start rTMS for 10 consecutive days. Cognitive, neuropsychiatric and motor symptoms were 
assessed clinically at baseline and at end of 10 weeks combined therapy using the Mini Mental State 
Examination (MMSE), Freezing Of Gait (FOG), Clinical Gait And Balance Scale (GABS), Tinetti scale, the 
clock drawing test, the Frontal Assessment Battery (FAB), PDQ-39 andBeck Depression Inventory (BDI). 
The metabolism in the frontal lobes, caudate nucleus, thalamus were assessed in 9 patients at baseline 
and end of rTMS by [18F]FDG-PET. Changes in total point scores on the scales at the ends of 10 weeks 
were compared with the baseline. Results were signifi cant in the FOG (р=0,00002), GABS (р=0,000006), 
MMSE (р=0,0001), FAB (р=0,003), PDQ-39 (р=0,00009), BDI (р=0,00004). Improvements in gait and 
decreases in freezing and falls were seen in the end of study period. Our study demonstrated the benefi -
cial effect of rTMS of the DLPFC combined with acetylcholinesterase inhibitor treatment on metabolism in 
the frontal lobes, caudate nucleus, thalamus ([18F]FDG-PET), improving of gait and cognitive functions in 
PD patients.

Key words: Parkinson's disease, gait disturbance, freezing of gait, repetitive transcranial magnetic 
stimulation (rTMS), galantamine
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Изучена клинико-этиологическая характеристи-
ка дисциркуляторной энцефалопатии (ДЭ) в зави-
симости от региона проживания. Анализ факторов 
риска показал, что ведущими причинами сосуди-
стого поражения головного мозга у всех больных 
явились атеросклероз и артериальная гипертен-
зия, при этом у пациентов, проживающих в эко-
логически благоприятных условиях, эти факторы 
риска присутствовали реже. Клинические симпто-
мы ДЭ, как и многочисленные субъективные и кли-
нические проявления, были наиболее выражены 
у больных основной группы, жителей Вилюйского 
региона, неблагоприятного в экологическом плане.

Ключевые слова: дисциркуляторная энцефало-
патия, регион, факторы риска, клиническая харак-
теристика, пожилой и старческий возраст

Хроническая ишемия мозга по распростра-

ненности занимает ведущее место в структуре 

цереброваскулярных заболеваний [6]. Под этим 

термином подразумевается медленно прогресси-

рующая недостаточность кровоснабжения мозга, 

приводящая к постепенному нарушению его функ-

ционирования [5, 6]. Атеросклероз и артериальная 

гипертензия (АГ) способствуют дестабилизации 

кровообращения в целом, постепенному развитию 

хронической сердечно-сосудистой недостаточности 

и, соответственно, развитию и прогрессированию 

хронической недостаточности мозгового крово-

обращения [1, 2]. Считают, что крайне трудной, 

а порой, и невыполнимой задачей является четкое 

определение этиологии дисциркуляторной энцефа-

лопатии (ДЭ) у пожилых [3, 5]. Причиной этого 

является характерное для лиц старших возрастных 

групп сочетание собственно атеросклеротических 

изменений с АГ, кардиальной патологией и с дру-

гими сосудистыми патологическими изменениями. 

Именно при таких вариантах патологии больные 

пожилого и старческого возраста достаточно бы-

стро, в течение 2–5 лет проходят все три стадии 

хронически развивающейся недостаточности моз-

гового кровообращения [1, 7, 8]. Многие иссле-

дователи отмечают тенденцию к увеличению доли 

ДЭ в структуре сосудистых заболеваний нервной 

системы, что связывают с постарением населения.

Каждый определенный географический реги-

он, каждая этническая группа населения имеют 

свои особенности в эпидемиологии того или иного 

заболевания. Проведены отдельные исследования 

о распространенности сосудистых заболеваний го-

ловного мозга в некоторых регионах Российской 

Федерации [4]. Изучение цереброваскулярной 

патологии у представителей пожилого и старче-

ского возраста, особенно с учетом регионально-

этнических факторов, представляет несомненный 

научный и практический интерес и имеет опреде-

ленное значение для совершенствования качества и 

эффективности оказания медицинской помощи по-

жилым людям того или иного региона такой боль-

шой и многонациональной страны, как Россия.

Цель исследования — изучение факторов ри-

ска развития и прогрессирования цереброваскуляр-

ной патологии, а также проведение сравнительного 

анализа клинической картины ДЭ у лиц пожилого 

и старческого возраста, проживающих в разных 

регионах республики.

Материалы и методы

Были обследованы 118 больных с ДЭ II ста-

дии. Все больные за период наблюдения были 

госпитализированы в неврологическое отделение 

Гериатрического центра. Критерием постановки 

диагноза явилось клинически и инструменталь-

но подтвержденное поражение сосудов головного 

мозга при соответствующей клинической картине. 

Исходя из цели, больные были разделены на две 

группы — основную, включающую две подгруп-

пы, и контрольную. Критерием подразделения 

основной группы на подгруппы явился регион про-

живания. Основную группу составили 83 пациента 
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60–85 лет: в 1-й подгруппе было 38 больных, про-

живавших в северной зоне, во 2-й — 45 больных, 

проживавших в Вилюйском районе. Контрольная 

группа была представлена 35 больными 35–55 лет 

с аналогичной патологией.

Клиническое исследование включало тщатель-

ный и углубленный сбор анамнеза в процессе лич-

ных бесед с больными, их родственниками, про-

смотр амбулаторных карт из поликлинических 

учреждений по месту жительства, архивных исто-

рий болезни, выписок, справок. При этом учиты-

вали и сравнивали результаты первого и всех по-

следующих обследований, так как одной из задач 

нашей работы являлось исследование динамики 

клинических проявлений цереброваскулярной па-

тологии в зависимости от региона. Для определения 

и уточнения стадии ДЭ были проанализированы 

анамнез, жалобы больных, состояние неврологиче-

ского статуса по 11 параметрам.

Статистический анализ проводили на IBM-

совместимом компьютере с использованием про-

грамм Micrоsoft Excel, Statistica, Biostat с обра-

боткой материала по группам с помощью методов 

вариационной статистики, включающих вычисле-

ние средних значений, ошибок средних, стандарт-

ных отклонений. Использованы и непараметриче-

ские методы, в частности коэффициент корреляции 

Спирмена, тест Манна–Уитни. При первичной 

статистике применяли табличный экспресс-метод 

Стрелкова. Для каждой выборки показателей рас-

считывали числовые характеристики распределе-

ния. Оценку значимости различий между сравнива-

емыми выборками осуществляли с использованием 

параметрического t-критерия Стьюдента при 95 % 

доверительном интервале.

Результаты и обсуждение

Анализ факторов риска (табл. 1) показал, 

что чаще всего при хронической ишемии мозга 

встречается атеросклероз и АГ, что согласуется 

с литературными данными. Тем не менее, часто-

та названных факторов риска у больных 1-й под-

группы была меньшей, чем во 2-й. Болезни сердца, 

ожирение и отягощенная наследственность преоб-

ладали также у представителей Вилюйской зоны. 

Редко встречалась рассматриваемая патология у 

больных 1-й подгруппы — северян (соответствен-

но). Сахарный диабет и курение встречались почти 

одинаково. Алкоголизм был наиболее распростра-

нен среди больных 1-й подгруппы.

Обращает на себя внимание тот факт, что при 

ДЭ II стадии самой частой жалобой были голов-

ные боли и головокружение. Головные боли имели 

разную локализацию, частоту (от 1–2 раз в месяц 

до ежедневных), характер (сжимающие, давящие, 

пульсирующие, распирающие), возникали в раз-

ное время суток, чаще во второй половине дня. 

Самыми частыми причинами головных болей явля-

лись колебания АД, изменения метеорологических 

условий, умственное или физические переутомле-

ние. Головокружения носили чаще несистемный 

характер и вызывались, в основном, теми же при-

чинами, что и головные боли. Непосредственной 

причиной возникновения, инициации этого сим-

птома могла быть и перемена положения тела и го-

ловы. Существенно выше была доля встречаемости 

Таблица 1

Факторы риска хронической ишемии мозга

Симптоматика

Группа

основная
контрольная, n=35

1-я подгруппа, n=38 2-я подгруппа, n=45

абс. число % абс. число % абс. число %

Гиподинамия 4 10,5 8 17,7 5 14,3

Сахарный диабет 1 2,6 1 2,2 2 5,7

ИБС 6 15,8 17 37,7 6 17,2

Ожирение 1 2,6 3 6,6 3 8,6

Дислипидемия 12 31,6 19 42,2 7 20

Курение 7 18,4 8 17,7 4 11,4

Алкоголь 7 18,4 2 4,4 3 8,6

Наследственность 1 2,6 5 11,1 2 5,7

АГ 21 55,3 36 80 16 45,7
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разных субъективных проявлений заболевания у 

больных 2-й подгруппы. Например, головные боли 

встречались в 77,7 против 68,4 % у представите-

лей 1-й подгруппы, тремор — в 11,1 против 7,9 %, 

головокружения — в 64,4 против 57,9 % в 1-й 

подгруппе; снижение слуха — 37,7 против 31,6 %, 

пошатывание при ходьбе — 55,5 против 34,2 %; 

снижение памяти — в 64,4 % против 57,9 % в 1-й 

подгруппе; скованность движений — 26,6 против 

18,4 %, нарушение речи — 13,3 против 7,9 %, сла-

бость в конечностях — 62,2 против 47,4 %, на-

рушение зрения — 42,2 против 31,6 % в 1-й под-

группе.

К концу лечения (табл. 2) регрессирова-

ли субъективные нарушения: улучшилось общее 

состояние, уменьшились жалобы на головные 

боли, головокружение, шум в голове, улучшился 

сон. Улучшение было более выраженным у боль-

ных 1-й подгруппы, показатели у которых оказа-

лись близкими к таковым в контрольной группе. 

Сравнительная оценка частоты объективных не-

врологических симптомов ДЭ II стадии по группам 

наблюдавшихся больных представлена в табл. 3.

Из таблицы следует, что для пациентов с ДЭ 

II стадии характерны следующие неврологические 

симптомы: нистагм нередко носил двусторонний 

характер, слабость конвергенции и аккомодации, 

нарушения со стороны черепно-мозговых нервов, 

патологические рефлексы (кистевые и стопные), 

экстрапирамидный синдром, симптомы орально-

Таблица 2

Субъективные симптомы при дисциркуляторной энцефалопатии II стадии

Жалоба

До лечения После лечения

1-я подгруппа, 
n=38

2-я подгруппа, 
n=45

контрольная 
группа, n=35

1-я подгруппа, 
n=38

2-я подгруппа, 
n=45

контрольная 
группа, n=35

абс. 
число

%
абс. 
число

%
абс. 
число

%
абс. 
число

%
абс. 
число

%
абс. 
число

%

Головные боли 26 68,4 35 77,7 20 57,2 17 44,7 27 60 11 31,4

Тремор 3 7,9 5 11,1 2 5,7 2 5,2 4 8,8 1 2,8

Головокружение 22 57,9 29 64,4 18 51,4 14 36,8 20 44,4 10 28,6

Снижение слуха 12 31,6 17 37,7 10 28,6 10 26,3 14 31,1 8 22,8

Пошатывание при ходьбе 13 34,2 25 55,5 3 8,6 5 13,2 19 42,2 1 2,8

Снижение памяти 22 57,9 29 64,4 11 31,4 12 31,6 26 57,7 6 17,2

Скованность движения 7 18,4 12 26,6 4 11,4 5 13,2 9 20 3 8,6

Нарушение речи 3 7,9 6 13,3 – – 1 2,6 4 8,8 – –

Слабость в конечностях 18 47,4 28 62,2 10 28,6 10 26,3 19 42,2 4 11,4

Нарушение зрения 12 31,6 19 42,2 6 17,2 9 23,7 16 35,5 3 8,6

Таблица 3

Объективные симптомы дисциркуляторной энцефалопатии II стадии до лечения

Симптоматика
1-я подгруппа, n=38 2-я подгруппа, n=45 Контрольная группа, n=35

абс. число % абс. число % абс. число %

Экстрапирамидный синдром 3 8,6 6 13,3 – –

Глазодвигательные нарушения 11 28,9 17 37,7 7 20

Рефлексы орального автоматизма 17 44,7 26 57,7 14 40

Анизорефлекcия 15 39,4 40 88,8 18 51,4

Патологические рефлексы 7 18,4 10 22,2 7 20

Нарушения со стороны черепно-мозговых нервов 16 42,1 23 51,1 8 22,8

Изменение мышечного тонуса 8 21,1 13 28,8 6 17,2

Расстройства

вестибулярные 18 47,4 26 57,7 12 34,3

чувствительные 10 26,3 13 28,8 6 17,2

вегетативные 12 31,6 13 28,8 10 28,6
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го автоматизма. Следует отметить относитель-

но низкие показатели изменений рефлекторной 

сферы (39,5 %), чувствительности (26,3 %) и 

деятельности мозжечка (47,4 %) у больных 1-й 

подгруппы (северян) по сравнению с представи-

телями Вилюйского региона. В процессе лечения 

регресс очаговой неврологической симптоматики 

оказался незначительным у представителей 2-й 

подгруппы, но все же он отчетливо присутствовал 

у больных контрольной группы и 1-й подгруппы в 

виде нормализации выполнения координаторных 

проб, улучшения походки, уменьшения выражен-

ности дизартрии. Наблюдали также увеличение 

мышечной силы (на 0,5 балла) и объема движе-

ний; прослеживалась тенденция к нормализации 

мышечного тонуса, в том числе у больных с экс-

трапирамидными расстройствами, уменьшалась 

частота и амплитуда тремора, обнаруживалась тен-

денция к снижению выраженности иных наруше-

ний (табл. 4). Таким образом, лучшие результаты 

при ДЭ II стадии наблюдали среди пациентов 1-й 

под группы и контрольной группы, хотя отчетливой 

статистической достоверности в этом отношении 

получено не было.

Выводы

Выявлены групповые различия по факторам 

риска, клинической картине у больных с дисцирку-

ляторной энцефалопатией пожилого и старческого 

возраста в динамике заболевания в зависимости от 

региона проживания.

Ведущими причинами сосудистого поражения 

головного мозга у всех больных явились атеро-

склероз и артериальная гипертензия, при этом у 

пациентов 1-й подгруппы, у которых сохранились 

давние традиции питания и более спокойный, тра-

диционный уклад жизни, эти факторы риска при-

сутствовали реже.

Клинические симптомы дисциркуляторной эн-

цефалопатии, как и многочисленные субъективные 

клинические проявления, были наиболее выраже-

ны у представителей 2-й подгруппы — жителей 

Вилюйского региона, неблагоприятного в экологи-

ческом плане.
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Таблица 4

Объективные симптомы дисциркуляторной энцефалопатии II стадии после лечения

Симптоматика
1-я подгруппа, n=38 2-я подгруппа, n=45 Контрольная группа, n=35

абс. число % абс. число % абс. число %

Экстрапирамидный синдром 2 5,3 6 13,3 – –

Глазодвигательные нарушения 8 21,1 15 33,3 4 11,5

Рефлексы орального автоматизма 17 44,7 26 57,7 14 40

Анизорефлекcия 12 31,5 35 77,8 15 42,8

Патологические рефлексы 7 18,4 10 22,2 7 20

Нарушения со стороны черепно-мозговых нервов 10 26,3 22 48,8 2 5,7

Изменение мышечного тонуса 5 11,1 9 20 1 2,8

Расстройства

вестибулярные 8 21,1 12 26,6 4 11,4

чувствительные 5 13,2 9 20 3 8,5

вегетативные 6 15,7 8 17,7 5 14,3
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Цель исследования — изучение эффективно-
сти длительной комбинированной терапии цито-
статиками и стероидными гормонами у больных 
с мембранозно-пролиферативным гломерулонеф-
ритом (МПГН) пожилого возраста. Были обследо-
ваны 27 пациентов старше 60 лет с морфологиче-
ски доказанным МПГН. Признаки нефросклероза 
были выявлены у 40 % больных. Средний возраст 
пациентов составил 65,8±1,5 года. Активность за-
болевания определялась наличием нефротическо-
го синдрома. У 17 человек (62,9 %) имелась ИБС, 
у 7 человек (25,9 %) — хронический бронхит, у 7 че-
ловек (25,9 %) — язвенная болезнь вне обострения. 
Больные получали терапию Циклофосфаном в дозе 
2 мг/кг массы тела и преднизолоном в дозе 1 мг/кг 
массы тела в течение двух лет. Переносимость те-
рапии была удовлетворительной, эффективность 
лечения — хорошей. Признаки нефротического 
синдрома были купированы и достигнута стойкая 
ремиссия не ранее 8–12 месяца лечения. В тече-
ние всего времени наблюдения (24 мес) скорость 
клубочковой фильтрации не снижалась и соответ-
ствовала хронической болезни почек III стадии.

Ключевые слова: мембранозно-проли фера тив-
ный гломерулонефрит, нефротический синдром, 
комбинированная терапия, побочные эффекты

Основные демографические показатели в на-

стоящее время характеризуются увеличением 

средней продолжительности предстоящей жизни 

человека, снижением уровня рождаемости, увели-

чением удельного веса лиц пожилого и старческого 

возраста [1]. Возраст считается одним из важней-

ших немодифицируемых факторов риска развития, 

прогрессирования и смертности от хронической бо-

лезни почек (ХБП) [9, 10]. В связи с этим, воз-

растные аспекты привлекают все большее внима-

ние нефрологов.

Процесс старения приводит к глубоким анато-

мическим и функциональным изменениям во мно-

гих органах и системах человека. Изменения функ-

ции почек при естественном процессе старения 

являются весьма существенными. Они включают 

анатомические, физиологические, гемодинами-

ческие и иммунные изменения. Важное значение 

имеют нарушение ауторегуляции внутрипочечного 

кровотока, редукция числа клубочков и внутриклу-

бочковых капилляров, тубулоинтерстициальные 

изменения, а также связанные с ними вторичные 

нарушения реабсорбции натрия и воды, сопрово-

ждающиеся развитием дизэлектролитемии и от-

носительной гиповолемии. Все это оказывает су-

щественное влияние на объем и результативность 

лечения данной категории больных.

Существует насущная необходимость стандар-

тизации тактики иммуносупрессивной терапии у 

лиц пожилого возраста. В частности, при решении 

вопроса о проведении патогенетической терапии 

от нее нередко воздерживаются, либо назначают 

меньшие дозы лекарственных средств, или прово-

дят короткие курсы лечения, опасаясь побочных 

эффектов препаратов.

Одним из наиболее ярких клинико-лабора-

торных проявлений гломерулонефрита является не-

фротический синдром. Считается, что у взрослых 

около 30 % случаев нефротического синдрома обу-

словлено мембранозно-пролиферативным гломеру-

лонефритом (МПГН), хотя у пожилых пациентов 

он встречается нечасто. Тем не менее, МПГН до-

вольно быстро приводит к развитию терминальной 

почечной недостаточности, что и обусловливает 

высокий интерес к методам его лечения. Однако в 

настоящее время у пожилых пациентов, как прави-

ло, используется симптоматическая нефропротек-

тивная терапия. Нам не встретилось исследований, 

посвященных особенностям лечения МПГН у лиц 

пожилого возраста.

Цель настоящего исследования — изучение 

эффективности длительной комбинированной те-
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рапии цитостатиками и стероидными гормонами у 

больных пожилого возраста с МПГН.

Материалы и методы

Для достижения поставленной цели обследо-

вали 27 больных старше 60 лет с морфологически 

подтвержденным идиопатическим МПГН, из них 

10 мужчин и 17 женщин. Средний возраст паци-

ентов составил 65,8±1,5 года. Все больные про-

ходили полное нефрологическое обследование в 

условиях специализированного нефрологического 

стационара исходно, через 6, 12 и 24 мес после на-

чала лечения. Дебют гломерулонефрита был пред-

ставлен нефритическим синдромом у 7 больных 

(22,3 %), соответственно, нефротическим синдро-

мом — у 21 (77,7 %). Таким образом, более чем у 

половины больных МПГН дебютировал нефроти-

ческим синдромом.

На момент начала исследования нефротиче-

ский синдром был выявлен у 23 человек (85,1 %). 

Таким образом, тяжесть МПГН за время заболе-

вания увеличилась.

Длительность гломерулонефрита составила 

6,1±1,2 года. У всех пациентов отмечалась артери-

альная гипертензия со средним САД 175±4 мм рт. 

ст. и средним ДАД 98±3 мм рт. ст. Выраженные 

отеки регистрировали у 17 пациентов (62,9 %), 

умеренные — у 9 (33,3 %), незначительные — у 

1 (3,7 %). Протеинурия достигала нефротическо-

го уровня 8,2±0,9 г/сут. Концентрация креати-

нина сыворотки крови составляла 0,167±0,018 

ммоль/л, мочевины — 10,4±0,7 ммоль/л, со-

ответственно, скорость клубочковой фильтрации 

была снижена до 49,4±2,5 мл/мин. Концентрации 

общего белка и альбумина сыворотки крови не 

достигали нормальных значений — 51,6±2,2 и 

21,6±1,6 г/л, соответственно. Концентрация об-

щего холестерина была повышена до 8,53±0,51 

ммоль/л, концентрация калия и натрия находилась 

в диапазоне верхней границы нормальных значе-

ний — 4,85±0,22 и 140,7±0,7 ммоль/л, соответ-

ственно. В клиническом анализе крови обращала 

на себя внимание тенденция к начальной анемии 

(гемоглобин 118,0±5,7 г/л) и увеличение СОЭ 

(до 30,5±3,7 мм/ч).

Результаты морфологического исследования 

биоптатов были следующими. Глобальный склероз 

клубочков составил 35,5 % (доверительный ин-

тервал 30,1–47,5), сегментарный и перигломеру-

лярный склероз был выявлен у 10 (37,0 %) и 10 

(37,0 %) больных, соответственно, эластофиброз 

артерий — также у 10 больных (37,0 %), интер-

стициальный фиброз — у 12 больных (44,4 %), 

атрофия канальцев — также у 12 (44,4 %), гиа-

линоз артериол — у 18 (66,7 %). Таким образом, 

существенные морфологические изменения были 

выявлены почти у 40 % больных.

Сопутствующая патология была представлена 

следующими заболеваниями. ИБС выявлена у 17 

человек (62,9 %) в виде стенокардии напряжения 

не выше II ФК, при этом у 3 пациентов (11,1 %) в 

анамнезе (более 1 года до начала патогенетической 

терапии гломерулонефрита) был эпизод острого ин-

фаркта миокарда без подъема сегмента ST. Только 

у этих больных отмечали признаки сердечной недо-

статочности не выше II ФК. Хронический бронхит 

отмечен у 7 человек (25,9 %), язвенная болезнь 

вне обострения — также у 7 (25,9 %). Таким об-

разом, основной сопутствующей патологией более 

чем у половины больных была ИБС, протекавшая 

с умеренными клиническими проявлениями.

После проведения обследования больным на-

значали комбинированное лечение цитостатиками 

и глюкокортикостероидами по следующей схеме. 

Циклофосфан назначали в дозе 2 мг/кг массы 

тела, но не более 200 мг/сут. Через 6 мес дозу 

Циклофосфана снижали до 50 мг ежедневно, и па-

циенты продолжали принимать его еще в течение 

одного года.

Преднизолон назначали из расчета 1 мг/кг 

массы тела, но не более 80 мг/сут. К 5-й неделе 

лечения дозу снижали на 10 мг, к 6-й неделе — 

еще на 10 мг. В последующем проводили ежене-

дельное снижение дозы (на 5 мг/нед) до 10 мг к 

6-му месяцу от начала лечения. Поддерживающую 

дозу преднизолона (10 мг в день или 20 мг через 

день) пациенты продолжали принимать еще в те-

чение одного года.

Статистическую обработку полученных ре-

зультатов проводили с использованием методов 

параметрической и непараметрической статистики. 

Методы описательной (дескpиптивной) статисти-

ки включали оценку сpеднего аpифметического 

(M), сpедней ошибки среднего значения (m) для 

признаков, имеющих непрерывное распределение. 

Для оценки междугрупповых различий значений 

признаков, имеющих непрерывное распределение, 

применяли t-критерий Стьюдента, а при сравне-

нии частотных величин — χ2-критерий Пирсона. 

Использовали факторный дисперсионный анализ 

(ANOVA). Анализ зависимости между призна-

ками проводили с помощью r-критерия Пирсона, 

Rs-критерия Спиpмена и χ2-критерия Пирсона. 
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Статистическую обработку материала выполняли 

с использованием стандартного пакета программ 

прикладного статистического анализа (Statistica for 

Windows v. 6.0). Критический уровень достовер-

ности нулевой статистической гипотезы (об отсут-

ствии значимых различий или факторных влияний) 

принимали равным 0,05.

Результаты и обсуждение

Решение о начале комбинированной терапии 

принимали с учетом следующих обстоятельств. 

Во-первых, симптоматическая терапия была мало-

эффективна, и при относительно небольшой давно-

сти основного заболевания отмечалось значитель-

ное снижение скорости клубочковой фильтрации 

(СКФ) до уровня ХБП III стадии. Несмотря на 

наличие нефросклероза, морфологические при-

знаки активности воспалительного процесса были 

очевидны. С учетом всех данных обследования 

можно было предполагать, что в сроки до двух лет 

у пациентов возникнет необходимость в замести-

тельной почечной терапии. Во-вторых, следует 

помнить, что годичная выживаемость пациентов 

старше 60 лет, получающих лечение гемодиализом, 

по данным британских исследователей, хотя и воз-

росла за последние 10 лет, но составляет не более 

75 % [4]. Если допустить, что уровень смертности 

в дальнейшем сохранится неизменным, то легко 

подсчитать, что в течение четырех лет все паци-

енты старше 60 лет погибнут. Таким образом, от-

даленный прогноз у пожилых пациентов с МПГН 

неблагоприятный.

До начала патогенетической терапии при прове-

дении корреляционного анализа по Спирмену были 

выявлены следующие взаимосвязи: для СКФ — 

с возрастом (Rs= –0,375; p<0,042), уровнем 

креатинина (Rs= –0,735; p<0,004), уровнем 

мочевины (Rs= –0,546; p<0,008), концентра-

цией холестерина (Rs= –0,613; p<0,008); для 

суточной протеинурии — с возрастом (Rs=0,381; 

p<0,048), с САД (Rs=0,505; p<0,010), ДАД 

(Rs=0,606; p<0,009), концентрацией мочевины 

(Rs= –0,399; p<0,042), концентрацией общего 

белка (Rs= –0,613; p<0,004), концентрацией хо-

лестерина (Rs=0,505; p<0,041). Таким образом, 

возраст был значимо ассоциирован как с показате-

лями активности нефротического синдрома, так и 

уровнем азотемии.

В таблице показана динамика основных 

клинико-лабораторных показателей на фоне лече-

ния. Прежде всего, стоит отметить, что на фоне 

подобранной гипотензивной терапии как САД, так 

и ДАД снизилось до уровня высокого нормального 

и сохранялось таковым до завершения исследова-

ния. Артериальная гипертензия заслуженно счита-

ется одним из важных факторов прогрессирования 

ХБП [3, 8, 12]. Однако нам не удалось достиг-

нуть нормальных цифр АД. Кроме того, не было 

выявлено достоверной взаимосвязи снижения АД 

и улучшения функции почек, а также уменьшения 

выраженности симптомов нефротического син-

дрома. Это может быть обусловлено постепенным 

снижением эффективности нефропротективной 

терапии по мере прогрессирования нефросклеро-

за. Данное обстоятельство позволило думать, что 

клинико-лабораторное улучшение у наших пациен-

тов мало зависело от антигипертензивной терапии.

Далее обращало на себя внимание сниже-

ние выраженности суточной протеинурии. В те-

чение первых 6 мес лечения антипротеинуриче-

ский эффект терапии был относительно невелик. 

Трансформация нефротической в нефритическую 

протеинурию произошла через 12 мес от начала 

лечения. Уменьшение темпа протеинурии мы свя-

зывали со снижением активности воспалительного 

процесса в почках.

Та же причина, вероятно, обусловливала и сни-

жение уровня азотемии и увеличение СКФ в тече-

ние первых 6 мес терапии. Следует отметить, что 

улучшение выделительной функции почек было не 

столь длительным и нивелировалось к концу пер-

вого года наблюдения.

Однако в течение последующего года степень 

креатининемии не нарастала и величина СКФ 

была не ниже начального уровня. Следовательно, 

проводимое лечение позволило как минимум на два 

года замедлить прогрессирование ХБП.

По мере снижения протеинурии улучшались 

показатели белкового обмена: через 12 мес от нача-

ла лечения концентрация общего белка сыворотки 

крови нормализовалась; увеличилась и концентра-

ция альбумина сыворотки крови, хотя полностью 

нормализовать его уровень не удалось.

Известно, что даже у практически здоровых 

пожилых людей снижается скорость синтеза бел-

ка [5–7]. В таком случае неудивительно, что даже 

при суточной протеинурии менее 3,5 г не удается 

полностью ликвидировать гипоальбуминемию.

Генез дислипидемии у пожилых пациентов, 

вероятно, комплексный. С одной стороны, ее вы-

раженность отражает активность гломеруонефри-

та, с другой — ассоциирована с атеросклерозом. 

Наши пациенты в рамках комплексной терапии 
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получали небольшие дозы симвастатина (не более 

20 мг/сут). Поэтому постепенное снижение уров-

ня общего холестерина почти в два раза, практи-

чески до диапазона нормальных значений, трудно 

объяснить только результатом назначения ингиби-

торов 3-гидрокси-3-метилглютарил-кофермент А 

редук тазы (ГМГ-КоА-редуктаза). Терапия пре-

паратами данной группы сопровождается не только 

улучшением липидного спектра, но и рядом плейо-

тропных эффектов, что, в конечном счете, способ-

ствует замедлению прогрессирования ХБП [2, 11].

Динамика отечного синдрома отражала сниже-

ние активности МПГН. Так, через 6 мес от начала 

лечения число пациентов с выраженными отеками 

снизилось с 17 до 5, умеренных — с 9 до 6, вме-

сте с тем, число больных с минимальными отеками 

увеличилось с 1 до 10, и у 6 из 27 пациентов отеки 

отсутствовали.

Частота побочных эффектов, развившихся на 

фоне патогенетической терапии, была следующей. 

Увеличение массы тела отмечали у всех больных 

в среднем на 5,3±0,7 кг. Угревую сыпь регистри-

ровали у 15 пациентов (55,6 %), лейкопению — у 

7 (25,9 %), анемию — у 19 (70,4 %), артериаль-

ную гипертензию — у 5 (18,5 %), стероидный 

диабет — у 12 (44,4 %), тошноту/рвоту — у 17 

(62,9 %), обострение язвенной болезни — у 9 

(33,3 %), эрозивный гастрит — у 19 (70,4 %), 

острую пневмонию — у 5 (18,5 %). Через 12 мес 

угревую сыпь, лейкопению, анемию, артериальную 

гипертензию, обострение язвенной болезни не ре-

гистрировали ни у кого из больных; уменьшилось 

число больных с тошнотой/рвотой до 7 (25,9 %), 

с эрозивным гастритом — до 7 (25,9 %).

Таким образом, частота побочных эффектов 

была максимальной в течение первого периода па-

тогенетической терапии и постепенно снижалась 

параллельно снижению дозы кортикостероидов. 

Выраженность осложнений была умеренной, ни 

одному больному не потребовалась полная отмена 

терапии, за исключением пациентов с лейкопенией, 

которым Циклофосфан отменяли на срок не более 

1–2 нед. Учитывая приведенные данные, перено-

симость лечения считали удовлетворительной.

Динамика основных клинико-лабораторных показателей на фоне лечения у исследуемых больных 
с мембранозно-пролиферативным гломерулонефритом

Показатель

До начала лечения, 
n=27

Через 6 мес, 
n=27

Через 12 мес, 
n=27

Через 24 мес, 
n=27 p

1 2 3 4

САД, мм рт. ст. 175±4 145±3 140±3 140±3 1, 2<0,001
1, 3<0,001
1, 4<0,001

ДАД, мм рт. ст. 98±3 87,8±0,9 87±1 84±1 1, 2<0,01
1, 3<0,01
1, 4<0,01

Протеинурия, г/сут 8,2±0,9 6,51±0,54 2,8±0,4 2,7±0,2 1, 2<0,001
1, 3<0,0001
1, 4<0,0001
2, 3<0,001
2, 4<0,001

Креатинин, ммоль/л 0,167±0,018 0,130±0,032 0,143±0,015 0,165±0,025 1, 2<0,01
1, 3<0,03
2, 4<0,01

Мочевина, ммоль/л 10,4±0,7 9,7±0,5 10,9±1,1 11,0±1,2 НД

Скорость клубочковой фильтрации, 
мл/мин

49,4±2,5 59,9±2,3 52,1±3,7 48,5±3,3 1, 2<0,001
2, 4<0,001

Общий белок, г/л 51,6±2,2 54,2±2,3 62,5±1,2 62,4±1,5 1, 3<0,001
1, 4<0,001
2, 3<0,001
2, 4<0,001

Альбумин, г/л 21,6±1,6 25,2±0,5 34,8±0,3 34,6±0,4 1, 2<0,01
1, 3<0,001
1, 4<0,001
2, 3<0,01
2, 4<0,04

Холестерин, ммоль/л 8,53±0,51 6,09±0,44 5,62±0,12 5,53±0,17 1, 2<0,001
1, 3<0,001
1, 4<0,001
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О достижении клинико-лабораторной ремис-

сии судили, прежде всего, по исчезновению при-

знаков нефротического синдрома. В среднем для 

этого потребовалось 12,3±1,2 мес. При попытке 

отмены преднизолона и/или Циклофосфана на бо-

лее ранних сроках добиться стойкой ремиссии не 

удавалось.

Выводы

При лечении больных старших возрастных 

групп с мембранозно-пролиферативным гломеру-

лонефритом и хронической болезнью почек III ста-

дии следует использовать комбинированную тера-

пию цитостатиками и кортикостероидами в тех же 

дозах, что и у пациентов более молодого возраста.

Для достижения стойкого эффекта требует-

ся длительный период времени, в среднем от 8 до 

12 мес. Отмена одного или обоих лекарственных 

препаратов на более ранних сроках не позволяет 

добиться стойкой ремиссии основного заболевания 

почек.

Пожилые пациенты удовлетворительно пере-

носят проводимое лечение. Частота побочных эф-

фектов в период применения максимальных доз 

преднизолона и Циклофосфана колеблется от 18,5 

(острая пневмония) до 70,4 % (анемия).

Комбинированная терапия позволяет замед-

лить прогрессирование хронической болезни почек 

на этапе III стадии не менее чем на два года.
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COMBINED THERAPY OF MEMBRANOPROLIFERATIVE GLOMERULONEPHRITIS IN OLDER PATIENTS
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The aim of the study was to investigate the effectiveness of combined long-term therapy by cytostatics 
and steroid hormones in older patients with membranoproliferative glomerulonephritis to halt renal failure 
progression. 27 patients older than 60 years with morphologically proved membranoproliferative glomeru-
lonephritis have been treated. Nephrosclerosis was detected in 40 % of studied patients according to 
results of kidney biopsies. The mean age of the patients was 65,8±1,5 years. The activity of the disease 
depended on presence and severity of nephrotic syndrome. 17 (62.9 %) patients had coronary heart dis-
ease, 7 (25,9 %) patients had chronic bronchitis, 7 (25,9 %) patients had peptic ulcer disease in a remis-
sion phase. Patients received therapy by cyclophosphamide in a dose of 2 mg/kg daily and prednisolone 
in a dose of 1 mg/kg daily during 2 years. Tolerability of assigned treatment was satisfactory. The main 
clinical and laboratory signs of nephrotic syndrome were signifi cantly reduced and the proof remission 
was reached after 8–12 months of combined therapy. During the observation (24 month) the glomerular 
fi ltration rate in studied patients didn‘t decreased over 30–59 mL/min/1.73 m2 and corresponded to stage 
3 of chronic kidney disease.

Key words: membranoproliferative glomerulonephritis, nephritic syndrome, combined therapy, side 
effects
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Целью настоящей работы явилось изучение во-
просов, связанных с особенностями суточных рит-
мов АД, эффективности амлодипина при сочетании 
подагры и артериальной гипертензии у пациентов 
пожилого возраста. Всем пациентам проводили су-
точное мониторирование АД изначально, через 3 и 
6 мес терапии. Установлено, что у больных пода-
грой нарушен суточный профиль; пролонгирован-
ные антагонисты кальция являются препаратами 
выбора при сочетании подагры и артериальной ги-
пертензии.

Ключевые слова: подагра, пожилой возраст, ме-
таболический синдром, артериальная гипертензия, 
амлодипин

В настоящее время в России демографическая 

ситуация развивается таким образом, что идет 

очень быстрое нарастание числа пожилых лиц. Уже 

сегодня 1/
5
 часть населения нашей страны состав-

ляют лица пенсионного возраста, около 11 % — 

старше 80 лет. В докладе «Старение и здоровье 

человека» («Men aging and health», ВОЗ, 2001) к 

пожилым отнесены люди 65 лет и старше. В воз-

расте старше 60 лет, по данным разных авторов, 

доля лиц с метаболическим синдромом (МС) со-

ставляет 42–43,5 %.

Артериальная гипертензия (АГ) является не 

только составляющей, но и одним из важнейших 

звеньев патогенеза МС [3, 10]. Частота повышен-

ного АД у больных с МС составляет 30,5 % и в 

подавляющем большинстве случаев (90 %) сопря-

жена с различными его компонентами [2, 8]. У лиц 

старше 65 лет АГ встречается у 50 % и приблизи-

тельно в 2/
3
 случаев диагностируется изолирован-

ная систолическая АГ (ИСАГ). Клиническая кар-

тина и течение ИСАГ у пожилых больных имеет 

целый ряд особенностей.

• Уровень САД позволяет прогнозировать 

сердечно-сосудистый риск.

• АГ характеризуется высоким пульсовым дав-

лением, являющимся дополнительным фактором 

риска сердечно-сосудистых заболеваний. По дан-

ным Фрамингемского исследования, повышение 

пульсового давления более 60 мм рт. ст. является 

неблагоприятным прогностическим фактором в от-

ношении риска сердечно-сосудистых осложнений и 

смертности. Высокое пульсовое давление является 

маркером биологического возраста артерий и по 

определению является основной характеристикой 

ИСАГ.

• Примерно у половины больных ИСАГ проте-

кает практически бессимптомно, у другой части от-

мечаются различные субъективные расстройства. 

Больные, как правило, имеют большую давность 

заболевания, а повышение АД дает очень скудную 

клиническую симптоматику, вплоть до полного от-

сутствия жалоб у пациентов. Вместе с тем, кли-

нически выявляются метаболические нарушения 

(дислипидемия, сахарный диабет, подагра и другие 

составляющие метаболического синдрома) [4, 10].

Проведенные исследования (Framingham 

Heart Study, NHANES, PIUMA, ARIC Study) 

выявили, что повышенный уровень мочевой кис-

лоты, наблюдающийся у пациентов с подагрой, 

является независимым фактором риска сердечно-

сосудистых заболеваний.

Помимо непосредственного патологического 

влияния повышенного уровня мочевой кислоты 

на сосудистую стенку посредством ингибирования 

синтеза оксида азота, важное значение у больных 

подагрой приобретает и воздействие повышенного 

АД, которое часто встречается у данной категории 

пациентов [1, 6, 7, 9, 11–13]. АГ, в свою очередь, 

значительно увеличивает риск кардиоваскулярных 

катастроф. Актуальной проблемой является при-

менение патогенетически обоснованной, безопас-

ной гипотензивной терапии, обеспечивающей адек-
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ватный контроль АД в течение суток. У больных 

подагрой, страдающих АГ, необходимо учиты-

вать взаимосвязь сложных метаболических про-

цессов, чтобы не увеличить риск терапевтически-

индуцированной подагры. Важнейшее значение 

приобретает метаболическая безопасность препа-

ратов, применяемых для лечения АГ у больных по-

жилого возраста с подагрой. Под метаболической 

нейтральностью препаратов понимают влияние их 

не только на липидный и углеводный обмен, но и на 

уровень мочевой кислоты [5, 15]. Кроме того, адек-

ватная гипотензивная терапия подразумевает вы-

бор препарата, обладающего возможностью допол-

нительного снижения риска сердечно-сосудистых 

осложнений, уменьшения выраженности эндотели-

альной дисфункции. Далеко не все препараты, вхо-

дящие в стандарты лечения сердечно-сосудистых 

заболеваний, удовлетворяют этим условиям у па-

циентов, страдающих подагрой.

На вопрос, с чего начать лечение пожилого 

больного с АГ, дали ответ многие многоцентровые 

исследования: SYST–EUR (Европейское иссле-

дование плацебо против антагониста кальция, инги-

битора АПФ), MRC — Medical Research Council 

(сравнивался эффект диуретика, бета-блокатора 

и плацебо), SHEP (ИСАГ и лечение тиазидным 

диуретиком и при необходимости добавлялся бета-

блокатор), STOP-Hypertension 2 – Swedish Trial 

in Old Patients with Hypertension 2 (сравнивалось 

влияние диуретиков, бета-блокаторов и антаго-

нистов кальция, ингибиторов АПФ на уровень 

сердечно-сосудистой смертности и частоту инсуль-

та, инфаркта миокарда и внезапной смерти у по-

жилых больных с гипертензией) [14]. Результаты 

проведенных исследований показали высокую 

эффективность диуретиков и антагонистов каль-

ция в лечении пожилых пациентов с АГ. Однако 

у пациентов, страдающих подагрой, использование 

диуретиков ограничено вследствие усиления ими 

гиперурикемии.

Основу антигипертензивной терапии у па-

циентов пожилого возраста с подагрой и МС 

составляют антагонисты кальция дигидропири-

динового ряда. Способность пролонгированных 

антагонистов кальция снижать частоту сердечно-

сосудистых осложнений и улучшать качество жиз-

ни больных продемонстрирована в исследованиях 

SYST–EUR, SYST CHINA, ELSA, STONE, 

STOP–Hypertension 2 и др. Одним из эффектив-

ных и безопасных препаратов дигидропиридиново-

го ряда является амлодипин. Препарат характери-

зуется высокой антигипертензивной способностью 

и метаболической нейтральностью, что делает его 

привлекательным в лечении пожилых коморбидных 

гипертоников. Механизм действия связан с блоки-

рованием медленных кальциевых каналов и пре-

пятствованием внутриклеточной гиперкальциемии, 

с расслаблением гладких мышц и снижением обще-

го периферического сосудистого сопротивления. 

Период полувыведения амлодипина составляет 

35–50 ч. Доказана способность данного препара-

та уменьшать степень гипертрофии миокарда лево-

го желудочка. И, что особенно важно для больных 

с МС, амлодипин не оказывает неблагоприятного 

влияния на обмен углеводов и липидов. Напротив, 

имеются данные о его благотворном влиянии на 

процессы атеросклероза, особенно в сочетании со 

статинами. Клиническая эффективность амлоди-

пина доказана в многочисленных многоцентровых 

исследованиях (NORDIL, INSIGHT, VHAT, 

HOT, ALLHAT).

Несмотря на большое количество исследова-

ний, посвященных диагностике, тактике выбора 

препаратов при АГ, вплоть до настоящего времени 

недостаточно данных об особенностях суточного 

профиля АД у больных подагрой, влиянии пролон-

гированных антагонистов кальция при сочетании 

подагры и АГ (в рамках МС) у лиц пожилого воз-

раста.

Целью нашего исследования явилось изучение 

циркадных ритмов АД, эффективности примене-

ния амлодипина у пациентов пожилого возраста с 

подагрой и МС.

Материалы и методы

В исследование были включены 40 больных по-

дагрой, средний возраст 65,48±2,12 года (60–76 

лет), продолжительность заболевания 14,56±2,45 

года (2–11 лет). Диагноз подагры был определен 

на основании классификационных критериев, пред-

ложенных S. Wallace (1977), табл. 1. Критериями 

исключения являлись наличие ассоциированных 

с АГ состояний (в том числе сахарный диабет, 

ИБС), сопутствующие хронические болезни в ста-

дии обострения, острый приступ подагрического 

артрита. Все обследованные пациенты страдали 

АГ (длительность болезни от 1–18 лет), риск был 

расценен как средний и высокий.

Другую группу составили 20 пациентов с АГ, 

сопоставимых по возрасту, полу и сопутствующей 

патологии. В контрольную группу были включены 

20 практически здоровых лиц. Всем обследуемым 
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лицам проводили общеклиническое исследование и 

суточное мониторирование АД в динамике.

Дебют суставного синдрома с I плюснефалан-

гового сустава наблюдался у 55 % пациентов, у 

15–20 % больных — с лучезапястного, голено-

стопного, II–IV плюснефалангового. В 5 % слу-

чаев наблюдался олигоартрит. У 66 % обследован-

ных пациентов диагностирована тофусная подагра, 

к которой относили подкожные, внутрикостные 

тофусы (симптом «пробойника»), нефролитиаз. 

АГ у данной категории пациентов клинически от-

личалась малосимптомностью, в связи с чем более 

половины пациентов не контролировали АД и не 

принимали регулярно гипотензивные препараты. 

Анализ данных показал, что на амбулаторном эта-

пе 32 % обследованных больных подагрой с гипо-

тензивной целью принимали иАПФ, антагонисты 

кальция, адреноблокаторы, диуретики (12 %), 

комбинированные препараты, на фоне терапии 

целевой уровень АД был достигнут лишь у 13 % 

больных.

Всем пациентам, включенным в исследование, 

проводили суточное мониторирование АД с часто-

той 15 мин в дневные часы и 30 мин в ночные часы. 

Оценивали следующие показатели: среднее АД, 

максимальное, минимальное АД, вариабельность 

АД, гипертонический индекс времени АД. Все па-

раметры определяли как для САД, так и для ДАД.

Всем пациентам в качестве гипотензивной 

терапии назначали амлодипин в начальной дозе 

5 мг/ сут. Титрование дозы препарата проводили 

через 3–5 дней с увеличением до 10 мг/сут при 

необходимости или комбинирование с иАПФ. 

Через 3 и 6 мес регулярного приема гипотензивных 

препаратов проводили повторное суточное монито-

рирование АД. В течение этого времени контроль 

эффективности терапии, наличия побочных эффек-

тов осуществляли при ежемесячных визитах паци-

ентов.

Статистический анализ проводили с помощью 

пакета прикладных программ Statistica 6.0, описа-

тельной статистики. Результаты расценивали как 

статистически значимые при величинах достигну-

того уровня достоверности p<0,05.

Результаты и обсуждение

Анализ эффективности терапии выявил доста-

точно высокую эффективность препарата по субъ-

ективным ощущениям и казуальным измерениям 

АД.

У 13 (30 %) пациентов через 10–14 дней от на-

чала приема амлодипина не был достигнут целевой 

уровень АД, что потребовало увеличения дозы до 

10 мг/сут. В дальнейшем при ежемесячных визи-

тах на фоне рекомендованной гипотензивной тера-

пии у 22 (18 %) пациентов АД было в пределах 

целевых значений, у 18 (22 %) — в пределах вы-

сокого нормального АД. Нежелательных явлений 

зарегистрировано не было.

Таблица 1

Распределение больных подагрой согласно критериям S. Wallace

Критерий
Мужчины, n=40

абс. число %

Наличие характерных мононатриевых уратных кристаллов в синовиальной жидкости 5 12,5

Подтвержденный тофус (химическим анализом или поляризационной микроскопией) – –

Наличие 6 из 12 клинических, лабораторных и рентгенологических признаков – –

1) максимальное воспаление сустава в первый день 40 100

2) наличие более чем одной атаки артрита 40 100

3) моноартрит 12 30

4) покраснение суставов 38 95

5) боль и воспаление плюснефалангового сустава (ПФС) I пальца 22 55

6) асимметричное воспаление ПФС 9 22,5

7) одностороннее поражение тарзальных суставов 4 10

8) подозрение на тофусы 13 32,5

9) гиперурикемия 40 100

10) асимметричное воспаление суставов 29 72,5

11) субкортикальные кисты без эрозий при рентгенологическом исследовании 11 27,5

12) отсутствие микроорганизмов в культуре синовиальной жидкости – –
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Полученные данные суточного мониторирова-

ния АД у больных подагрой и пациентов, страдаю-

щих АГ, представлены в табл. 2.

У больных пожилого возраста с подагрой от-

мечены более высокие показатели среднего САД, 

ДАД, пульсового АД, максимального и мини-

мального АД, индекса времени гипертензии, ва-

риабельности АД, хотя не все данные различия 

по сравнению с аналогичными параметрами у лиц 

контрольной группы достигали статистически зна-

чимых.

Однако были выявлены существенные отли-

чия в степени снижения АД в ночное время. Так, 

у большинства больных подагрой (73,7 %) выяв-

лен суточный профиль с недостаточной степенью 

снижения АД (Non-dipper), у 21 % пациентов ре-

гистрировали устойчивое повышение АД в ночные 

часы (Night-peaker), нормальную степень сниже-

ния АД имели лишь 5 % больных (Dipper). У боль-

ных с АГ преимущественно (62,5 %) наблюдали 

профиль с нормальным снижением АД (Dipper), 

в 25 % случаев — профиль с недостаточной сте-

пенью снижения АД (Non-dipper), у 12,5 % па-

циентов выявлено повышение АД в ночное время 

(Night-peaker). Таким образом, среди больных по-

дагрой достоверно чаще регистрировали профиль 

Non-dipper по сравнению с лицами, страдающими 

АГ (р<0,01). Преобладание в группе пожилых 

гипертоников non-dippers является, как известно, 

прогностическим фактором, отражающим степень 

риска сердечно-сосудистых осложнений, посколь-

ку частота осложнений именно на фоне ночной ги-

пертензии приближается к 100 %.

Через 3 мес терапии субъективное улучшение 

самочувствия отметили все обследованные пациен-

ты. При динамическом обследовании по результа-

там проведенного суточного мониторирования АД 

отмечали тенденцию к снижению САД и ДАД. 

При анализе суточного профиля АД была отме-

чена тенденция к нормализации значений. Однако 

не было получено статистически значимых отличий 

изменения суточного профиля АД, что, скорее, 

было связано с недостаточно длительным приемом 

препарата.

Через 6 мес терапии отмечали достоверное сни-

жение показателей среднего САД и ДАД, умень-

шение индекса времени гипертензии. По данным 

анализа суточного профиля АД, отмечали умень-

шение количества пациентов, имеющих суточный 

профиль Night-peaker, c 12,5 до 9 %, увеличение 

количества лиц с нормальной степенью снижения 

АД в ночные часы. Также были получены досто-

верно значимые отличия в суточном профиле АД.

Выводы

Больные подагрой, страдающие артериальной 

гипертензией, вследствие малосимптомности по-

вышенного АД, наличия суставного синдрома от-

личаются низкой приверженностью к гипотензив-

ной терапии.

У больных подагрой есть нарушения циркад-

ного ритма АД, что проявляется, в большинстве 

случаев, в недостаточной степени снижения АД в 

Таблица 2

Показатели суточного мониторирования АД в обследуемых группах

Показатель
Больные подагрой, n=40

Больные с АГ, n=20
до лечения через 3 мес терапии через 6 мес терапии

Среднее САД 135,4±3,5 130,2±3,9 128,6±2,3 136,5±4,2

Max САД 189,3±4,3 176,3±2,5 163±2,6* 165,3±6,3

Min САД 111,2±2,3 109,1±3,1 97,4±2,8* 110,3±3,3

Индекс времени САД 48,6±7,6 45,2±3,7 43,6±2,1 43,5±11,9

Вариабельность САД 20,15±2,3 18,5±3,1 17,4±2,5* 14,67±2,1

Среднее ДАД 89,3±3 86,4±2 84,5±2 81,4±5

Max ДАД 111,3±3,7 108,3±3,5 98,2±2,3* 109,5±2,6

Min ДАД 69,4±1,4 65,7±1,7 62,2±1,2 65,5±4,5

Индекс времени ДАД 33,5±2,6 32,6±1,9 30,2±2,3 39,6±9

Вариабельность ДАД 13,7±1,1 12,7±1,2 10,2±1,1* 14,7±1,2

Пульсовое АД 56,77±2,3 54,66±2,1 50,4±1,2* 51,56±3,5

*p<0,05
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ночные часы. Нарушение суточного профиля АД 

является дополнительным фактором риска кардио-

васкулярных осложнений.

Таким образом, у больных подагрой, страдаю-

щих артериальной гипертензией, по сравнению с 

пациентами с эссенциальной гипертензией, суще-

ствуют дополнительные факторы риска кардиова-

скулярных событий в виде нарушения суточного 

профиля АД. Учитывая малосимптомность, низ-

кую приверженность к гипотензивной терапии, 

эффективность, хорошую переносимость, мета-

болическую нейтральность, а также безопасность 

применения, препаратами выбора у пациентов с 

артериальной гипертензией в сочетании с подагрой 

являются пролонгированные антагонисты кальция 

(амлодипин).
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На основании обследования 206 пациентов 
старше 60 лет неврологического отделения Гери-
атрического центра Республиканской больницы 
№ 3 выявлена высокая распространенность де-
прессии малой и средней степени у лиц пожилого 
возраста, страдающих цереброваскулярными за-
болеваниями. Для оценки выраженности депрес-
сии использовали шкалу Гамильтона, которая 
включает 17 параметров.

Ключевые слова: депрессия, пожилой и старче-
ский возраст, ишемический инсульт, дисциркуля-
торная энцефалопатия

Среди общей популяции пожилого населения 

депрессивными расстройствами страдают 4 %, а у 

15 % населения этой возрастной группы обнаружи-

ваются те или иные формы субдепрессивного рас-

стройства. Наряду с другими психическими рас-

стройствами, депрессии у лиц позднего возраста 

составляют 10–20 % [4]. Депрессивные расстрой-

ства, возникающие в старческом возрасте, пред-

ставляют собой большую группу гетерогенных по 

клинической картине и этиопатогенезу состояний 

[5]. Депрессия является важным фактором, опре-

деляющим качество жизни в старческом возрас-

те. Кроме того, поскольку депрессия существенно 

снижает комплаентность, она оказывает большое 

влияние на клинический прогноз многих соматиче-

ских заболеваний позднего возраста [3]. Важной 

особенностью депрессии позднего возраста являет-

ся её склонность к хроническому течению, которое 

делает старческую депрессию особенно тягостной. 

По имеющимся данным, хроническое непрерывное 

течение депрессии в старческом возрасте сопрово-

ждается прогрессирующей нейродегенерацией, не-

маловажную роль в которой играют цереброваску-

лярные нарушения. Вместе с этим, не исключено, 

что сама депрессия может провоцировать и усугу-

блять имеющиеся нейрометаболические и церебро-

васкулярные сдвиги. На это, в частности, указыва-

ет отмечаемое при депрессии нарушение кровотока 

в лобных долях и уменьшение их объема, а также 

свидетельства гибели нейронов лимбической систе-

мы и гипоталамуса [1].

Цель исследования — выявление депрессив-

ных расстройств у лиц пожилого и старческого 

возраста, страдающих цереброваскулярными забо-

леваниями (ЦВЗ).

Материалы и методы

Обследованы 206 больных с ЦВЗ, из них 69 — 

с ишемическими инсультами (ИИ) в каротидных 

бассейнах, 137 — с дисциркуляторной энцефалопа-

тией (ДЭ). Все больные были госпитализированы 

в неврологическое отделение Гериатрического цен-

тра РБ № 3. Все пациенты были разделены на три 

группы. Критерием разделения является вариант 

ЦВЗ. 1-ю группу составили 69 пациентов с ИИ 

в каротидных бассейнах, 2-ю — 67 больных с ДЭ 

I стадии, 3-ю — 70 больных с ДЭ II стадии. Среди 

пациентов с ИИ левосторонний очаг наблюдался в 

44,5 % случаев, правосторонний — в 55,5 %. Все 

исследования проводили на основе информирован-

ного согласия больных и их родственников в соот-

ветствии с международными этическими требо-

ваниями ВОЗ. Формирование групп по возрасту 

и полу произведено на основании классификации 

возрастных групп также в соответствии с требова-

ниями ВОЗ. Выраженность депрессии оценивали 

по шкале депрессивных расстройств Гамильтона. 

Шкала включает 17 параметров: депрессивное на-

строение, чувство вины, суицидальные намерения, 

ранняя бессонница, средняя бессонница, поздняя 

бессонница, работоспособность, заторможенность, 

ажитация, тревога, расстройства ЖКТ, психиче-
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ская тревога, общие симптомы, генитальные сим-

птомы, ипохондрия, потеря массы тела, критиче-

ское отношение к болезни. Распределение больных 

по полу представлено в табл. 1. Из представлен-

ных данных видно, что в соотношении мужчин и 

женщин несколько преобладали женщины. По 

возрасту (табл. 2) в 1-й группе преобладали лица 

66–70 лет (31,8 %), во 2-й группе — 60–65 

(34,3 %), в 3-й — 71–75 (45,7 %).

Статистический анализ проводили на IBM-

cовместимом компьютере с использованием про-

грамм Micrоsoft Excel, Statistica, Biostat с об-

работкой материала по группам с помощью 

методов вариационной статистики, включающих 

вычисление средних значений, ошибок средних, 

стандартных отклонений. Использованы и не-

параметрические методы, в частности коэффици-

ент корреляции Спирмена, тест Манна–Уитни. 

При первичной статистике применяли табличный 

экспресс-метод Стрелкова. Для каждой выборки 

показателей рассчитывали числовые характеристи-

ки распределения. Оценку значимости различий 

между сравниваемыми выборками осуществляли 

с использованием параметрического t-критерия 

Стьюдента при 95 % доверительном интервале 

[Юнкеров В. И., Григорьев С. Г., 2000].

Результаты и обсуждение

Для определения степени тяжести депрес-

сии определяли суммарный средний балл паци-

ентов, участвующих в исследовании (табл. 3). 

Депрессивные расстройства были различными по 

выраженности и «окраске». Показано, что самый 

высокий балл — у больных в острой стадии ин-

сульта (пациенты 1-й группы). Это означает, что 

после ИИ депрессия часто встречается у лиц стар-

ческого и пожилого возраста, что в принципе явля-

ется широко известным фактом. При анализе роли 

церебральных факторов у пациентов с клинически 

выраженной депрессией выяснилось, что ее уро-

вень был достоверно (p<0,05) выше при право-

полушарной локализации ишемического очага. Эти 

данные согласуются с результатами исследований, 

проведенных Н. И. Леспухом и свидетельствую-

щими о том, что пожилые и престарелые пациен-

ты с правополушарной локализацией цереброва-

скулярного процесса хуже восстанавливаются в 

остром периоде ИИ. По-видимому, тесная связь 

именно правого полушария мозга с эмоционально-

мотивационными функциями и возникновение 

вторичной органической депрессии именно при 

правополушарной локализации патологического 

процесса является важнейшим фактором, опреде-

ляющим степень реабилитации. Показано, что 

симптомы депрессии часто встречаются и у лиц, 

страдающих ДЭ. Среди больных 3-й группы сум-

марный балл депрессии соответствовал критерию 

умеренной депрессии. Как видно из табл. 3, выра-

женность депрессии большинства обследованных 

превышала 11 баллов, что соответствует наличию 

малого или большого депрессивного эпизода. Как 

известно, развернутая клиническая картина де-

прессии характеризуется сочетанием целого ряда 

симптомов. Основными из них являются пони-

женное настроение, апатия с утратой интересов, а 

также снижение активности, повышенная утомляе-

мость. Эти признаки сопровождаются пониженной 

самооценкой и нерешительностью, чувством вины, 

суицидальностью, нарушением внимания и замед-

лением мышления, двигательной заторможенно-

стью или тревожным возбуждением. Кроме того, 

у больных с депрессией часто обнаруживают на-

рушения сна, аппетита, пищеварения и изменения 

массы тела. При этом каких-либо различий клини-

ческой картины и течения депрессии у мужчин и 

Таблица 2

Распределение больных по возрасту

Группа
60–65 лет 66–70 лет 71–75 лет 76–80 лет >80 лет

абс. число  % абс. число  % абс. число  % абс. число  % абс. число  %

1-я, n=69 20 28,9 22 31,8 13 18,8 11 15,9 3 4,3

2-я, n=67 23 34,3 20 29,8 12 17,9 8 11,9 4 5,9

3-я, n=70 10 14,3 17 24,3 32 45,7 8 11,4 3 4,3

Таблица 1

Распределение больных по полу

Группа Мужчины Женщины р

1-я, n=69 32 37 >0,05

2-я, n=67 31 36 >0,05

3-я, n=70 34 36 >0,05
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женщин и ее зависимости от уровня образования 

не обнаружено. Обращает на себя внимание, что 

среди пациентов с депрессивными расстройствами 

преобладали одинокие, в том числе овдовевшие, 

что у пожилых часто является одной из основных 

причин психогенных депрессий. Таким образом, 

депрессия в пожилом и старческом возрасте яв-

ляется распространенным, но относительно редко 

диагностируемым расстройством и характеризует-

ся сложной либо атипичной клинической картиной, 

имеет тенденцию к хроническому течению, часто 

сочетается с соматическими заболеваниями [2].

Выводы

При применении теста Гамильтона депрессию 

практически с одинаковой частотой выявляли по-

сле ишемического инсульта у больных в любом воз-

расте, и уровень депрессивных расстройств в целом 

также не имел отчетливых возрастных различий.

Депрессия практически с одинаковой частотой 

встречается и у больных, страдающих дисциркуля-

торной энцефалопатией.

Проведенное исследование выявило высокую 

распространенность депрессии легкой и средней 

степени у лиц пожилого и старческого возраста с 

цереброваскулярными заболеваниями, при этом 

включение в алгоритм обследования этих больных 

шкалы Гамильтона позволило бы значительно уве-

личить выявление депрессий.
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Таблица 3

Средние баллы, полученные в результате первичного 
обследования по шкале Гамильтона

Группа Средние баллы

1-я (ИИ) 20,51 19,53 18,40

2-я (ДЭ I) 13,0 12,7 13,05

3-я (ДЭ II) 17,86 18,0 17,20
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Изучено влияние α-дифторметилорнитина 
(ДФМО) и настойки корня элеутерококка (НКЭ) 
на радиа ционный канцерогенез и продолжитель-
ность жизни у крыс. Установлено, что ДФМО и 
НКЭ статис тически достоверно улучшали выжи-
ваемость и снижали частоту и множественность 
злокачественных и доброкачественных опухолей 
у крыс, подвергнутых облучению. Благоприятное 
влияние на выживаемость и антиканцерогенное 
действие у ДФМО были более выраженными, чем 
у НКЭ.

Ключевые слова: радиационный канцерогенез, 
выживаемость, α-дифторметилорнитин, элеутеро-
кокк, химиопрофилактика рака

Одним из наиболее частых и опасных отдален-

ных последствий действия ионизирующей радиа-

ции на организм человека является возникновение 

опухолей, которые могут сокращать продолжи-

тельность жизни [15]. Поэтому предупреждение 

канцерогенного риска, вызванного облучением, — 

это, в определенной степени, и геронтологическая 

проблема [2]. В настоящее время в нашей стране 

более 25 тыс. ветеранов подразделений особого 

риска, проводивших испытания ядерного оружия, 

ликвидаторов радиационных аварий, сборщиков 

ядерных зарядов и других, при обследовании ко-

торых в отдаленные сроки после радиационного 

воздействия выявляют различные нарушения им-

мунитета и повышенную заболеваемость, в том 

числе онкологическую [6]. Одной из мер профи-

лактики отдаленных онкологических последствий у 

людей, подвергшихся воздействию канцерогенных 

факторов, в том числе ионизирующей радиации, 

является использование средств химиопрофилак-

тики. Поиск таких средств, как природных, так 

и синтетических, проводится с 60-х гг. прошлого 

века и является одним из актуальных направлений 

профилактики рака [1, 10]. Среди многочисленных 

исследований по химиопрофилактике рака до сих 

пор редки работы, посвященные предупреждению 

опухолей, вызванных ионизирующей радиацией. 

Мы выбрали для сравнительного изучения на мо-

дели радиационного канцерогенеза в эксперимен-

те два антиканцерогенных агента: синтетический 

лекарственный противоопухолевый препарат из 

группы ингибиторов клеточной пролиферации — 

α-дифторметилорнитин (ДФМО) и натуральный 

лекарственный препарат из группы фитоадаптоге-

нов — настойка корня элеутерококка (НКЭ).

ДФМО — синтетический аналог орнитина, 

изучался в экспериментах на моделях различных 

опухолей. ДФМО, применяемый обычно длитель-

но в период промоции канцерогенеза, ингибиро-

вал развитие опухолей молочной железы, легких, 

языка, пищевода, желудка, толстой кишки, пече-

ни, трахеи, предстательной железы, нервной си-

стемы, почек и кожи, вызываемых химическими 

канцерогенами у лабораторных грызунов [4, 13]. 

В клинических исследованиях у пациентов из групп 

повышенного риска возникновения рака различ-

ных органов, ДФМО приводил к благоприятным 

сдвигам, свидетельствующим о снижении риска: 

применяемый местно, в течение 6 мес, вызывал 

регрессию актинического кератоза кожи [11]; при 

пероральном приеме в течение 12 мес задерживал 

увеличение объема предстательной железы у боль-

ных с доброкачественной гиперплазией данного 

органа [16]; при пероральном приеме в течение 

36 мес в комбинации с нестероидным противовос-

палительным препаратом сулиндак предупреждал 

появление новых аденоматозных полипов обо-

дочной и прямой кишки у пациентов с удаленны-

ми колоректальными полипами в анамнезе [14]. 

В рандомизированном исследовании ДФМО при 

пероральном применении в течение 4–5 лет сни-

жал риск развития новых случаев рака кожи у 

больных с раком кожи в анамнезе [9].

© Коллектив авторов, 2012 Успехи геронтол. 2012. Т. 25. № 2. С. 293–300
УДК 615.277.3.015.4:599.323.4

В. Г. Беспалов1, В. А. Александров1, А. Л. Семёнов1, 2, Е. Г. Кованько2, С. Д. Иванов2

СРАВНИТЕЛЬНЫЕ ЭФФЕКТЫ ДИФТОРМЕТИЛОРНИТИНА 
И НАСТОЙКИ КОРНЯ ЭЛЕУТЕРОКОККА НА РАДИАЦИОННЫЙ 

КАНЦЕРОГЕНЕЗ И ПРОДОЛЖИТЕЛЬНОСТЬ ЖИЗНИ У КРЫС

1 НИИ онкологии им. Н. Н. Петрова, 197758 Санкт-Петербург, пос. Песочный, ул. Ленинградская, 68; 
e-mail: bespalov_niio@mail.ru; 2 Российский научный центр радиологии и хирургических технологий, 

197758 Санкт-Петербург, пос. Песочный, ул. Ленинградская, 70



294

В. Г. Беспалов и др.

Элеутерококк колючий — лекарственное рас-

тение семейства Araliaceae, экстракты из корня ко-

торого проявляли антиканцерогенную активность 

на различных моделях химически индуцированных 

и спонтанных опухолей: легких, кожи, толстой 

кишки, шейки матки, головного и спинного мозга, 

гипофиза, щитовидной железы, лейкозов, подкож-

ных сарком [8].

Цель исследования — сравнительная оценка 

влияния двух лекарственных средств, обладающих 

антиканцерогенной активностью, но с разным ме-

ханизмом действия — ДФМО и НКЭ — на ра-

диационный канцерогенез у самок крыс.

Материалы и методы

В экспериментах использованы крысы-самки 

ЛИО разводки НИИ онкологии им. Н. Н. Пет-

рова (Санкт-Петербург) с начальной массой 

тела 140–160 г. Всего в начале опыта было взято 

415 животных, которые были разделены на четы-

ре группы. В 1-й группе (необлученная контроль-

ная) 95 крыс не подвергали никаким воздействиям. 

Остальных животных подвергали однократному 

равномерному тотальному γ-облучению на установ-

ке ИГУР-1 (137Cs, мощность дозы 1,34 Гр/ мин) в 

дозе 4 Гр. Затем облученные животные были раз-

делены на три группы. Во 2-й группе (облученная 

контрольная) 120 крыс никаким дополнительным 

воздействиям не подвергали. В 3-й группе (об-

лучение + ДФМО) 100 крыс, начиная с 10-го 

дня после облучения и до конца опыта, получали с 

питьевой водой ДФМО производства Merrel Dow 

Research Institute (США) в концентрации 2 г/л. 

В 4-й группе (облучение + НКЭ) 100 крысам в эти 

же сроки после облучения давали с питьевой водой 

официнальную спиртовую настойку корней элеу-

терококка колючего (Eleutherococcus senticosus 

Rupr. et Maxim.) производства экспериментально-

го цеха Горно-таежной станции Дальневосточного 

отделения РАН (Россия) в концентрации 10 мл/л, 

которую перед употреблением деалкоголизировали 

в вакуумно-роторном испарителе, а затем к остатку 

добавляли воду до первоначального объема взятой 

настойки. Животных всех групп содержали в оди-

наковых условиях, они получали сбалансированный 

корм из натуральных ингредиентов. Корм и питье-

вая вода давались без ограничений. Замена питье-

вой воды в поилках производилась ежедневно.

Некоторое количество крыс погибло от ин-

теркуррентных заболеваний до появления первой 

опухоли, причем в облученных группах гибель 

была большей, чем в необлученной контрольной, 

как результат лучевой болезни. Все эти животные 

были исключены, и дальнейший анализ проводили 

только с эффективными крысами, пережившими 

срок появления первой опухоли в опыте. К этому 

сроку в 1-й группе была 91 крыса, во 2-й — 103, 

в 3-й — 80 и в 4-й — 87. Крыс наблюдали в тече-

ние 16 мес, после чего оставшихся в живых живот-

ных умерщвляли парами эфира. Оценивали влия-

ние препаратов на параметры развития опухолей 

и выживаемость животных. Всех павших и заби-

тых крыс подвергали полной аутопсии. Органы с 

опухолями или подозрениями на опухолевый рост 

фиксировали в 10 % формалине, затем подвергали 

стандартной гистологической обработке и изучали 

при световой микроскопии.

Статистическую обработку результатов иссле-

дования проводили, вычисляя среднее арифмети-

ческое значение (М), ошибку среднего (m). Для 

статистического анализа использовали критерий 

χ2, точный метод Фишера и t-критерий Стьюдента. 

Непараметрические оценки Каплана–Мейера 

условных функций дожития животных рассчиты-

вали с учетом окончания эксперимента на сроке 

16 мес. Для анализа кривых выживаемости ис-

пользовали log-rank тест. Подсчет средней продол-

жительности жизни производили только у части 

эффективных животных, павших или умерщвлен-

ных в терминальном состоянии до срока окончания 

эксперимента.

Результаты и обсуждение

Средняя продолжительность жизни животных, 

погибших до конца эксперимента, во всех группах, 

где применялось облучение, была достоверно ниже, 

чем в 1-й. При этом между группами, получавшими 

препараты, и 2-й группой не было обнаружено до-

стоверных различий (рис. 1). Анализ выживаемо-

сти по кривым Каплана–Мейера, представленных 

на рис. 2, показывает, что во всех группах, где при-

меняли облучение, наблюдалось ускорение гибели 

животных, начиная с 211-х суток и до конца опыта, 

по сравнению с 1-й группой. Достоверных разли-

чий по характеру кривых гибели облученных крыс 

между группами не было отмечено, хотя с 400-х 

суток, при сравнении со 2-й группой, наблюдалось 

некоторое замедление гибели в 3-й группе с воз-

действием ДФМО и, наоборот, ускорение в 4-й 

группе с воздействием НКЭ.

Результаты оценки влияния препаратов на вы-

живаемость представлены в табл. 1. Наименьшая 
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частота гибели была в 1-й группе — 26,4 %. Во 

всех группах, где применяли облучение, незави-

симо от модифицирующего фактора, наблюдали 

повышение гибели по сравнению с 1-й группой: в 

частности, у животных 2-й группы — на 28 %, 

3-й — на 14,9 % и 4-й — на 33,4 %. По сравне-

нию с 1-й группой, только в 3-й группе с примене-

нием ДФМО это повышение было статистически 

недостоверным, во 2-й и 4-й группах — достовер-

ным (см. табл. 1). Особый интерес представляют 

различия в частоте гибели животных от злокаче-

ственных опухолей. В 1-й группе этот показатель 

составил 4,4 %. По сравнению с 1-й группой, во 

2-й и 4-й группах наблюдали статистически до-

стоверное повышение частоты гибели от злокаче-

ственных опухолей на 22,8 и 15,1 %, соответствен-

но. Однако в 3-й группе частота гибели крыс от 

злокачественных опухолей оказалась практически 

на одном уровне с 1-й группой, тогда как по отно-

шению ко 2-й группе (облученная контрольная) 

наблюдали достоверное снижение частоты гибели 

на 20,9 %. Между тем, частота гибели животных 

от неопухолевых причин достоверно не отличалась 

во всех сравниваемых группах (см. табл. 1).

Первая опухоль (лимфоидный лейкоз) была 

зарегистрирована у крысы из 1-й группы (необлу-

ченная контрольная) через 211 дней от начала экс-

перимента. Результаты анализа влияния препара-

тов на показатели развития опухолей представлены 

в табл. 2. В 1-й группе у 20 (21,9 %) крыс из 91 

обнаружено 20 опухолей, из которых почти 1/
3
 (7) 

были злокачественными: аденокарцинома эндоме-

трия, лимфоретикулосаркома легкого, фибросарко-

ма преджелудка, фибросаркома стенки брюшной 

полости, лимфоидные лейкозы — 2, злокачествен-

ная лимфома тимуса. Остальные опухоли класси-

фицированы как доброкачественные: фиброаде-

Таблица 1

Влияние ДФМО и НКЭ на выживаемость облученных крыс

Показатель

Группа

1-я (необлученная 
контрольная), n=91

2-я (облученная 
контрольная), n=103

3-я (облучение + 
+ ДФМО), n=80

4-я (облучение + 
+ НКЭ), n=87

абс. число % абс. число % абс. число % абс. число %

Всего погибло крыс, из них 24 26,4 56 54,41)* 33 41,3 52 59,81)*

от злокачественных опухолей 4 4,4 28 27,21)* 5 6,32)* 17 19,51)*

от неопухолевых заболеваний 20 22,0 28 27,2 28 35,0 35 40,2

Примечание. Разница статистически достоверна (p<0,05–0,001): 1)* с 1-й группой; 2)* со 2-й группой

M±m
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Здесь и на рис. 2: * p<0,05–0,001 по сравнению с 1-й группой

Рис. 1. Влияние ДФМО и НКЭ на среднюю 

продолжительность жизни крыс

Рис. 2. Влияние ДФМО и НКЭ на выживаемость крыс
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номы молочной железы — 4, эндометриальные 

фиброзные полипы — 2, аденомы гипофиза — 4, 

аденомы легкого — 2, гемангиоэндотелиома пе-

чени. Спектр опухолей, зарегистрированный в 1-й 

группе, характерен для спонтанного опухолевого 

фона использованных крыс-самок.

Во 2-й группе (облученная контрольная) ча-

стота животных со всеми опухолями составила 

79,6 % (у 82 из 103 крыс), что достоверно выше 

на 57,7 %, чем у животных 1-й группы. Причем, 

в результате облучения и частота злокачественных 

опухолей у крыс была достоверно выше на 36,0 %, 

чем в 1-й группе. Кроме того, по сравнению с 1-й 

группой, у крыс 2-й группы общая множествен-

ность опухолей и общая множественность отдельно 

злокачественных новообразований были достовер-

но больше в 6,7 и 6,2 раза, соответственно (см. 

табл. 2).

Во 2-й группе чаще всего развивались опухоли 

молочной железы — у 59 (57,3 %) из 103 крыс. 

По сравнению с 1-й группой, во 2-й группе общая 

частота опухолей этой локализации и частота жи-

вотных со злокачественными новообразованиями 

молочной железы были достоверно выше на 52,9 

и 19,4 %, соответственно. В результате облучения 

у крыс 2-й группы значительно возросла общая 

множественность опухолей молочной железы — в 

20,5 раза; множественность злокачественных опу-

холей данной локализации была 0,20 при их отсут-

ствии в 1-й группе (см. табл. 2, p<0,05). У крыс 

2-й группы среди новообразований молочной же-

лезы диагностированы 21 злокачественная опухоль 

(аденокарциномы — 20, злокачественная фиброз-

ная гистиоцитома) и 63 — доброкачественные 

(фиброаденомы — 61, фибромы — 2).

Во 2-й группе новообразования эндокринных 

и репродуктивных органов диагностированы у 28 

(27,2 %) крыс, общая частота и множественность 

которых были достоверно выше, соответственно, 

на 19,5 % и в 4,1 раза, чем в 1-й группе. При этом 

частота и множественность злокачественных ново-

образований эндокринных и репродуктивных ор-

Таблица 2

Влияние ДФМО и НКЭ на радиационный канцерогенез у крыс-самок

Параметр канцерогенеза

Группа

1-я (необлученная 
контрольная), n=91

2-я (облученная 
контрольная), n=103

3-я (облучение + 
+ ДФМО), n=80

4-я (облучение + 
+ НКЭ), n=87

Опухоли всех локализаций

Частота 20 (21,9 %) 82 (79,6 %)1)* 47 (58,7 %)1)*, 2)* 54 (62,1 %)1)*, 2)*

из них злокачественные 7 (7,7 %) 45 (43,7 %)1)* 14 (17,5 %)2)* 24 (27,6 %)1)*, 2)*

Множественность 20 (0,22±0,02) 152 (1,48±0,08)1)* 84 (1,05±0,07)1)*, 2)* 95 (1,09±0,07)1)*, 2)*

из них злокачественные 7 (0,08±0,03) 52 (0,50±0,06)1)* 15 (0,19±0,05)1)*, 2)* 32 (0,37±0,08)1)*, 3)*

Опухоли молочной железы

Частота 4 (4,4 %) 59 (57,3 %)1)* 32 (40 %)1)*, 2)* 41 (47,1 %)1)*

из них злокачественные 0 20 (19,4 %)1)* 4 (5,0 %)1)*, 2)* 14 (16,1 %)1)*, 3)*

Множественность 4 (0,04±0,02) 84 (0,82±0,06)1)* 50 (0,62±0,07)1)*, 2)* 60 (0,69±0,07)1)*

из них злокачественные 0 21 (0,20±0,04)1)* 4 (0,05±0,02)1)*, 2)* 20 (0,23±0,06)1)*, 3)*

Опухоли эндокринных и репродуктивных органов

Частота 7 (7,7 %) 28 (27,2 %)1)* 25 (31,2 %)1)* 20 (23,0 %)1)*

из них злокачественные 1 (1,1 %) 6 (5,8 %) 3 (3,7 %) 2 (2,3 %)

Множественность 7 (0,08±0,02) 34 (0,33±0,04)1)* 25 (0,31±0,02)1)* 23 (0,26±0,04)1)*

из них злокачественные 1 (0,01±0,01) 6 (0,06±0,02) 3 (0,04±0,02) 2 (0,02±0,02)

Опухоли прочих локализаций

Частота 9 (9,9 %) 30 (29,1 %)1)* 8 (10 %)2)* 10 (11,5 %)2)*

из них злокачественные 6 (6,6 %) 24 (23,3 %)1)* 7 (8,7 %)2)* 9 (10,3 %)2)*

Множественность 9 (0,10±0,02) 34 (0,33±0,04)1)* 9 (0,11±0,05)2)* 12 (0,14±0,04)2)*

из них злокачественные 6 (0,07±0,03) 25 (0,24±0,04)1)* 8 (0,10±0,04)2)* 10 (0,11±0,04)2)*

Примечание. Частота — абс. число крыс с опухолями (% по отношению к эффективному числу крыс); множественность — абсолютное ко-
личество опухолей (средняя величина по отношению к эффективному числу крыс, М±m) в соответствующей группе. Разница статистически 
достоверна (p<0,05–0,001): 1)*с 1-й группой; 2)*со 2-й группой; 3)*с 3-й группой
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ганов достоверно не отличались у крыс 1-й и 2-й 

групп (см. табл. 2). Всего у крыс 2-й группы было 

зарегистрировано 34 опухоли органов эндокринной 

и репродуктивной систем, среди которых шесть 

классифицированы как злокачественные: лейо-

миосаркома матки, цистоаденокарцинома яичника, 

злокачественные гранулезоклеточные опухоли яич-

ников — 4. Остальные опухоли, отнесенные к этим 

локализациям, были доброкачественными: эндо-

метриальные железисто-фиброзные полипы — 8, 

эндометриальные фиброзные полипы — 8, лейо-

миома матки, аденомы гипофиза — 7, цистоадено-

ма яичника, ганглионевромы надпочечников — 3.

Кроме того, у 30 (29,1 %) животных из 2-й 

группы выявлены 34 опухоли различных локали-

заций, которые объединены как «прочие». При 

сравнении животных 2-й и 1-й групп, все показа-

тели развития прочих опухолей у облученных крыс 

были статистически достоверно выше, чем в 1-й 

группе. Так, общая частота животных с опухолями 

и частота злокачественных опухолей были выше на 

19,2 и 16,7 %, а общая множественность опухолей 

и множественность злокачественных опухолей — 

в 3,3 и 3,4 раза, соответственно (см. табл. 2). Из 

34 опухолей прочих локализаций большинство 

(25) диагностированы как злокачественные: ме-

зенхимальные опухоли почки — 2, липоматозная, 

железисто-папиллярная аденокарцинома и светло-

клеточная аденокарцинома почки, злокачественная 

гемангиоэндотелиома печени, лимфоретикулосар-

кома и веретеноклеточная фибросаркома легких, 

плоскоклеточный рак влагалища, подкожная анги-

осаркома, подкожные фибросаркомы — 2, забрю-

шинная злокачественная фиброзная гистиоцитома, 

забрюшинные фибросаркомы — 2, олигоастро-

цитомы головного мозга — 3, злокачественная 

невринома бедренной мышцы, лимфоидные лей-

козы — 4, миелоидный лейкоз, злокачественная 

лимфома тимуса. Другие девять опухолей были до-

брокачественными: аденомы легких — 5, аденомы 

толстой кишки — 3, подкожная гемангиома.

Таким образом, по сравнению с 1-й группой, 

однократное тотальное облучение крыс-самок в 

дозе 4 Гр привело к значительному повышению об-

щей частоты и множественности опухолей, в том 

числе злокачественных новообразований, а также 

частоты и множественности всех отдельных групп 

локализаций. При этом максимальное повышение 

всех показателей канцерогенеза зарегистрировано 

в отношении опухолей молочной железы. Менее 

выраженное, но достоверное повышение всех по-

казателей выявлено у облученных крыс, по сравне-

нию с 1-й группой, и в отношении опухолей прочих 

локализаций. В отношении опухолей эндокринных 

и репродуктивных органов достоверные различия 

между 1-й и 2-й группами выявлены только для 

показателей частоты и множественности суммарно 

доброкачественных и злокачественных новообра-

зований (см. табл. 2).

В 3-й группе (облучение + ДФМО) опухо-

ли возникли у 47 (58,7 %) из 80 крыс. По срав-

нению с 1-й группой, частота и множественность 

опухолей — как общая, так и отдельно для мо-

лочной железы, эндокринных и репродуктивных 

органов — были выше. Однако, по сравнению со 

2-й группой, в 3-й группе общая частота и множе-

ственность опухолей, в том числе злокачественных, 

были достоверно ниже на 20,9 % и в 1,4 раза, на 

26,2 % и в 2,6 раза, соответственно. В 3-й груп-

пе также чаще всего возникали опухоли молочной 

железы — у 32 (40 %) животных, однако по срав-

нению со 2-й группой частота и множественность 

новообразований данной локализации, в том числе 

злокачественных, были достоверно ниже на 17,3 % 

и в 1,3 раза, на 14,4 % и в 4,0 раза, соответствен-

но. В 3-й группе довольно частыми были опухоли 

эндокринных и репродуктивных органов, которые 

обнаружены практически у 1/
3
 (31,2 %) живот-

ных, причем частота и множественность всех опу-

холей данной группы и отдельно злокачественных 

новообразований не отличались достоверно от 2-й 

группы. Показатели развития опухолей прочих ло-

кализаций в 3-й группе были практически такими 

же, как в 1-й группе, причем по сравнению со 2-й 

группой частота и множественность данных ново-

образований, в том числе злокачественных, были 

достоверно ниже на 19,1 % и в 3,0 раза, на 14,6 % 

и в 2,4 раза, соответственно (см. табл. 2).

У крыс 3-й группы обнаружено 50 опухолей 

молочной железы, из которых четыре были злока-

чественные (аденокарциномы — 3, злокачествен-

ная фиброзная гистиоцитома) и 46 — доброкаче-

ственные (все фиброаденомы); диагностировано 25 

опухолей эндокринных и репродуктивных органов, 

из которых три были злокачественные (все три — 

гранулезоклеточные опухоли яичников) и 22 — 

добро качественные (эндометриальные железисто-

фиб розные полипы — 14, эндометриальные 

фиб роз ные полипы — 4, аденомы гипофиза — 4); 

сре ди девяти опухолей прочих локализаций выяв-

лено восемь злокачественных (мезенхимальные 

опу холи почки — 4, светлоклеточные аденокарци-

номы почки — 2, аденокарцинома легкого, геман-
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гиосаркома печени) и одна — доброкачественная 

(аденома толстой кишки).

В 4-й группе (облучение + НКЭ) опухоли об-

наружены у 54 (62,1 %) из 87 животных. Как и в 

случае с ДФМО, по сравнению с 1-й группой, ча-

стота и множественность опухолей — как общая, 

так и отдельно для молочной железы, эндокринных 

и репродуктивных органов — были выше. Однако 

в 4-й группе по сравнению со 2-й группой общая 

частота и множественность опухолей были досто-

верно ниже на 17,5 % и в 1,4 раза; при этом общая 

частота злокачественных опухолей была достовер-

но меньше на 16,1 %, а их множественность — 

недостоверно меньше в 1,4 раза, соответственно. 

В 4-й группе, как и в других, где крыс подвергали 

облучению, чаще всего возникали опухоли молоч-

ной железы — в 47,1 % случаев. По сравнению 

со 2-й группой, у крыс 4-й группы частота и мно-

жественность всех опухолей молочной железы, а 

также отдельно частота злокачественных новооб-

разований данной локализации, были меньше, но 

без статистической достоверности. По сравнению 

с 3-й группой (облучение + ДФМО), у крыс 4-й 

группы частота и множественность злокачествен-

ных опухолей молочной железы были достоверно 

выше на 11,1 % и в 4,6 раза, соответственно. Все 

показатели частоты и множественности опухолей 

эндокринных и репродуктивных органов у крыс 4-й 

группы были несколько ниже, чем у животных 2-й 

группы, но статистически недостоверны. Все по-

казатели для опухолей прочих локализаций у крыс 

4-й группы были существенно и достоверно ниже, 

чем во 2-й группе: суммарная частота опухолей и 

частота злокачественных новообразований — со-

ответственно, на 17,6 и 13,0 %; множественность 

всех опухолей и множественность отдельно злока-

чественных новообразований — соответственно, 

в 2,4 и 2,2 раза. Как и в результате применения 

ДФМО, показатели развития опухолей прочих 

локализаций в группе с применением НКЭ были 

близки к 1-й группе (см. табл. 2).

У крыс в 4-й группе по гистологическому типу 

было диагностировано 20 злокачественных опу-

холей молочной железы (аденокарциномы — 19, 

веретеноклеточная фибросаркома) и 40 — добро-

качественных (фиброаденомы). Среди опухолей 

эндокринных и репродуктивных органов выявлены 

две злокачественные (гранулезоклеточные опухоли 

яичников — 2) и 21 — доброкачественная (эндо-

метриальные железисто-фиброзные полипы — 10, 

эндометриальные фиброзные полипы — 4, аде-

но мы гипофиза — 7). Среди прочих опухолей 

10 были злокачественными (светлоклеточные 

аденокарциномы почки — 3, железистая адено-

карцинома и солидная аденокарцинома почки; зло-

качественная фиброзная гистиоцитома брыжейки 

кишечника; подкожная злокачественная фиброзная 

гистиоцитома, подкожная фибросаркома; неври-

нома забрюшинного пространства и ангиосаркома 

бедренной мышцы) и две — доброкачественные 

(аденома легких и аденома толстой кишки).

Литературные данные говорят о том, что 

ДФМО — эффективный и достаточно универ-

сальный антиканцероген, способный тормозить 

развитие опухолей различных органов, индуциро-

ванных химическими канцерогенами [4, 13]. Нами 

впервые показано, что ДФМО способен преду-

преждать возникновение опухолей молочной же-

лезы и других локализаций, индуцированных ио-

низирующей радиацией у крыс-самок. Механизм 

антиканцерогенного действия ДФМО заключа-

ется в необратимом ингибировании активности 

орнитиндекарбоксилазы — ключевого фермента 

превращения орнитина в путресцин, что ингибиру-

ет синтез полиаминов и клеточную пролиферацию. 

В свою очередь, повышенный уровень полиаминов 

наблюдают при развитии предопухолевых и опу-

холевых изменений в различных тканях, онкогены 

c-myc и ras увеличивают активность орнитиндекар-

боксилазы [12]. Клинические испытания ДФМО 

в качестве средства для химиопрофилактики рака 

толстой кишки, кожи и предстательной железы 

дали положительные результаты [9, 11, 14, 16].

По сравнению с ДФМО, способность пре-

паратов из корня элеутерококка предупреждать 

возникновение опухолей менее изучена, хотя име-

ющиеся в литературе сведения говорят о том, что 

экстракты элеутерококка, в том числе официналь-

ная НКЭ, обладают неорганоспецифическим анти-

канцерогенным свойством. Основными действую-

щими веществами корня элеутерококка, как и 

других фитоадаптогенов, например женьшеня, яв-

ляются тритерпеновые гликозиды — элеутерози-

ды А, В, С, D, Е; даукостерин [3]. Н. В. Лазарев 

связывал антиканцерогенные эффекты экстракта 

элеутерококка со способностью повышать не-

специфическую сопротивляемость организма; у 

экстракта элеутерококка выявлено иммуномоду-

лирующее действие — стимуляция реакций ма-

крофагов, повышение активности естественных 

клеток-киллеров, стимуляция выработки интер-

ферона; антиоксидантные свойства, способность 

нормализовать гормональные и метаболические 

нарушения, усиливать процессы репарации ДНК, 
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что также вносит свой вклад в антиканцерогенные 

механизмы действия [3, 8]. Фитоадаптогены, в 

том числе экстракт элеутерококка, применяемые 

до или в период рентгеновского облучения мышей 

в сублетальных дозах, повышали их выживаемость 

[7]. Эффективным ингибитором радиационно-

го канцерогенеза в эксперименте оказался другой 

фитоадаптоген — женьшень [5]. В многолетних 

эпидемиологических исследованиях, проведенных 

в Южной Корее, доказано, что длительный прием 

препаратов из корня женьшеня снижает риск раз-

вития опухолей различных локализаций [17].

Сравнительный анализ эффективности изу-

ченных препаратов показывает, что антиканцеро-

генные эффекты ДФМО, по сравнению с НКЭ, 

являются более выраженными и более широкими. 

ДФМО, по сравнению с облученной контрольной 

группой, приводит к статистически достоверному 

торможению радиационного канцерогенеза, кото-

рое проявляется, во-первых, в снижении общей ча-

стоты и множественности всех опухолей, в том чис-

ле частоты и множественности злокачественных 

опухолей; во-вторых, в снижении указанных выше 

показателей в отношении опухолей молочной желе-

зы и прочих локализаций. ДФМО не влиял только 

на развитие опухолей эндокринных и репродуктив-

ных органов. НКЭ, по сравнению с облученной 

контрольной группой, статистически достоверно 

уменьшал общую частоту и множественность опу-

холей, а также частоту и множественность отдель-

но злокачественных новообразований, но менее 

выражено, чем ДФМО. Однако НКЭ лишь не-

достоверно уменьшал частоту и множественность 

опухолей молочной железы, а также эндокринных 

и репродуктивных органов. Существенное и досто-

верное снижение всех показателей частоты и мно-

жественности в результате применения НКЭ — 

такое же, как у ДФМО — отмечено только в 

отношении опухолей прочих локализаций. Кроме 

того, ДФМО более эффективно, чем НКЭ, уве-

личивал выживаемость крыс, подвергавшихся об-

лучению.

На наш взгляд, оба препарата перспективны 

для дальнейшего клинического изучения в качестве 

средств предупреждения отдаленных онкологиче-

ских последствий у лиц, подвергавшихся воздей-

ствию ионизирующей радиации. Однако ДФМО 

оказывает побочное и токсическое действие: диа-

рея, боли в животе, тошнота и рвота, гематологиче-

ские расстройства, потеря слуха [13]. Назначение 

ДФМО как противоопухолевого препарата оправ-

дано, а использование его в качестве средства 

для химиопрофилактики рака требует тщательной 

оценки возможного вреда от токсического действия 

и ожидаемой пользы от снижения онкологическо-

го риска. Несмотря на то, что антиканцерогенный 

эффект НКЭ слабее, чем у ДФМО, длительное 

применение НКЭ для химиопрофилактики отда-

ленных онкологических лучевых последствий пред-

почтительнее, так как НКЭ, в отличие от ДФМО, 

не имеет побочных и токсических эффектов [3, 8], 

и ее длительный прием является безопасным.

Заключение

Противоопухолевый препарат ДФМО и фито-

адаптогенный препарат настойка корня элеутеро-

кокка увеличивают выживаемость и предупрежда-

ют развитие злокачественных и доброкачественных 

опухолей у крыс-самок, подвергнутых однократ-

ному тотальному гамма-облучению в дозе 4 Гр. 

ДФМО, по сравнению с настойкой корня элеуте-

рококка, благоприятнее влияет на выживаемость 

животных и эффективнее тормозит радиационный 

канцерогенез. ДФМО и настойка корня элеутеро-

кокка предлагаются для клинических испытаний в 

качестве средств химиопрофилактики отдаленных 

онкологических лучевых последствий.
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Infl uence of α-difl uoromethylornithine (DFMO) and tincture of Siberian ginseng root (TSGR) on radia-
tion carcinogenesis and life span in rats has been studied. The results of the study demonstrate that 
DFMO as well as TSGR signifi cantly improved survival and decreased incidence and multiplicity of ma-
lignant and benign tumors in rats subjected to ionizing radiation. Benefi cial effect on the rat survival rate 
and anticarcinogenic action of DFMO were more expressed compared with TSGR.
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В статье проведен сравнительный анализ 
влия ния реканализации хронической окклюзии 
перед ней межжелудочковой артерии у больных 
пожилого возраста с однососудистым пораже-
нием коронарного русла и жизнеспособным мио-
кардом на течение сердечной недостаточности. 
Реканализация хронической окклюзии передней 
межжелудочковой артерии в совокупности с кон-
сервативной терапией у больных пожилого воз-
раста улучшает клиническое течение сердечной 
недостаточности. Наиболее существенное улуч-
шение отмечается у пациентов, не переносивших 
инфаркт миокарда.

Ключевые слова: коронарная окклюзия, сер-
дечная недостаточность, реканализация, жизне-
способный миокард, ШОКС, дистанция 6-минутной 
ходьбы, эхо-КГ, pro-BNP

В Российской Федерации, как и в большинстве 

экономически развитых стран, заболеваемость и 

смертность от сердечно-сосудистой патологии за-

нимают ведущее место, несмотря на активное вне-

дрение профилактических программ, новых ле-

карственных средств и методов интервенционного 

лечения. В России среди всех больных, госпитали-

зированных в стационары с сердечно-сосудистыми 

заболеваниями, хроническая сердечная недоста-

точность (СН) явилась основной причиной госпи-

тализации у 16,8 % пациентов, а ежегодная леталь-

ность составляет около 6 % [1].

Распространенность хронической СН с возрас-

том значительно увеличивается: в возрастной груп-

пе 20–29 лет она составляет только 0,3 % случаев, 

более 65 % больных находятся в возрасте 60–80 

лет, в возрастной группе старше 90 лет её имеют 

почти 70 % респондентов [2]. Анализ результатов 

эпидемиологических исследований в популяциях и 

многоцентровых исследований по выживаемости 

больных с хронической СН установил, что частота 

развития последней после перенесенного острого 

инфаркта миокарда (ИМ) составляет 13,3 % [4]. 

В первые 6 мес после перенесенного ИМ проис-

ходит прогрессирование хронической СН и пере-

ход диастолической дисфункции левого желудочка 

(ЛЖ) в систолическую.

Причиной ИМ, как правило, является окклю-

зия коронарной артерии (КА) [5]. Однако в ряде 

случаев после перенесенного ИМ нарушение ло-

кальной сократимости миокарда в зоне кровоснаб-

жения окклюзированной КА мало выражено, а у 

определенной части больных отсутствует. Одной 

из причин этого является существование в миокар-

де коронарных анастомозов, образующих продоль-

ное (между задней и передней межжелудочковыми 

артериями) и поперечное (между ретровентрику-

лярной ветвью правой КА и маргинальной ветвью 

огибающей артерии) артериальные кольца. Они 

обеспечивают полноценное кровоснабжение мио-

карда при неравномерном развитии систем обеих 

артерий. Наличие коронарных анастомозов при 

нарушении перфузии по одной из артерий отчасти 

компенсирует кровоток к зоне окклюзированной 

артерии другими артериями, формируя коллате-

рали и запуская механизм прекондиционирования 

[3]. В случае неэффективности такой компенса-

ции происходит гибель клеток миокарда и воз-

никновение участка нежизнеспособного миокар-

да. Соотношение жизнеспособного миокарда и 

нежизнеспособного в «регионе ответственности» 

окклюзированной КА зависит от скорости стено-

зирующего процесса [7], степени коллатерального 
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кровотока [8], выраженности нарушения процес-

сов микроциркуляции [10], а объем нежизнеспо-

собного миокарда в зоне окклюзированной КА за-

висит еще и от «доминантности» окклюзированной 

КА.

Ишемическое повреждение миокарда запуска-

ет патологический нейрогуморальный каскад, при-

водя к нарушению архитектоники миокарда (ремо-

делирование) и его функциональных характеристик 

[9]. Увеличение нейрогуморального фона связано с 

повышением тяжести СН и коррелирует с тяже-

стью этой патологии по классификации NYHA [6]. 

pro-BNP, как маркер СН, доказал свою практиче-

скую значимость в диагностике СН. Повышение 

BNP увеличивает вероятность правильной диагно-

стики СН приблизительно в 2,0–4,5 раза и ука-

зывает на ухудшение функции ЛЖ и течение СН 

после перенесенного ИМ. Гипотетически это по-

вышение может также указывать на неэффектив-

ность механизма прекондиционирования и степени 

коллатерального кровотока в обеспечении защиты 

миокарда. Однако в ряде работ отмечено, что кол-

латеральный кровоток был одинаков для пациен-

тов с и без локального восстановления функции 

ЛЖ после успешной реканализации хронической 

окклюзии (ХО) КА [11]. Поэтому коронарная 

ангиография не всегда может служить критерием 

предсказания изменений функций ЛЖ.

Целью нашего исследования явилось изуче-

ние влияния реканализации ХО передней межже-

лудочковой артерии (ПМЖА) на явления СН у 

больных пожилого возраста.

Материалы и методы

Исследование проводили на базе отделения 

рентгенохирургических методов диагностики и 

лечения Северо-Западного государственного ме-

дицинского университета им. И. И. Мечникова и 

отделения позитронной эмиссионной томографии 

РНЦ РХТ Санкт-Петербурга. В исследование 

были включены 63 пациента с ИБС, выявленными 

ХО КА передней межжелудочковой ветви, жиз-

неспособным миокардом и СН не выше II ФК по 

NYHA. Пациенты были разделены на две груп-

пы. В группу А вошли 33 больных с перенесенным 

передним ИМ 1-го типа давностью более 3 мес, 

которым была проведена реканализация ХО КА. 

В группу Б вошли 30 больных без ИМ в анамнезе, 

которым проведена реканализация ХО КА. Все 

больные получали равнозначную консервативную 

терапию хронической СН и ИБС. Средний воз-

раст больных в группе А составил 69,5±8,7 года, в 

группе Б — 70,0±7,9 года.

Исключали из исследования пациентов с не-

стабильной стенокардией, многососудистым по-

ражением, аневризмой левого желудочка, полной 

блокадой левой ножки предсердно-желудочкового 

пучка, нежизнеспособным миокардом, фибрилля-

цией и трепетанием предсердий, митральной регур-

гитацией выше II степени, тяжелой сопутствующей 

патологией, способной усилить явления СН, сахар-

ным диабетом.

Из анамнестических данных и данных инстру-

ментального обследования оценивали наличие или 

отсутствие перенесенного ИМ. Для диагностики, 

оценки тяжести СН и эффективности проводи-

мого лечения у всех пациентов проводили тест с 

определением дистанции 6-минутной ходьбы и об-

щую оценку клинического состояния (модифика-

ция В. Ю. Мареева, 2000), основанную на сборе 

анамнеза и физикальном исследовании.

Коронарную ангиографию (КАГ) проводили 

всем больным для верификации поражения КА, 

типа коронарного кровотока и коллатерального за-

полнения дистального русла. Исследование про-

водили на аппаратах Toshiba и General Electric. 

Контрольную КАГ проводили через 6 мес после 

стентирования пораженного сосуда. Ангиопластику 

и стентирование хронически окклюзированной КА 

проводили в обеих группах. Имплантировали стен-

ты с лекарственным покрытием. Средняя длина 

стента — 28,5 мм. Антеградный кровоток после 

реканализации оценивали по шкале TIMI.

Определение жизнеспособного миокарда осу-

ществляли методом позитронно-эмиссионной то-

мографии на аппарате «Ecat Exact-47» фирмы 

«Siemens» после выявления ХО КА. Эмиссионное 

сканирование осуществляли радиофармацевтиче-

ским препаратом 18F-ФДГ. Жизнеспособным 

считали сегмент миокарда, в котором аккумуляция 

18F-ФДГ составляла 50 % и более от максималь-

ного накопления в интактном миокарде.

Эхо-КГ исследование и тканевую допплеро-

графию проводили на аппарате «Sonos-2000 HP» 

перед КАГ и через 6 мес после реканализации. 

Систолическую функцию миокарда ЛЖ оцени-

вали по фракции выброса (ФВ), размеру левого 

предсердия (ЛП) и по конечному диастолическому 

размеру (КДР) ЛЖ. ФВ определяли в двухмер-

ном режиме методом Симпсона. Для оценки диа-

столической функции миокарда ЛЖ исследовали 

показатели трансмитрального кровотока (е/а). 
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Состояние ремоделирования миокарда оценивали 

по скорости реверсивной волны (СРВ, см/с).

Лабораторный биохимический анализ pro-BNP 

как маркера СН проводили на аппарате «Elecsys 

2010 Rack» фирмы «Roche». Контроль pro-BNP 

осуществляли в дебюте исследования и через 6 мес 

в обеих группах. Нормальными показателями pro-

BNP являлись <300 пг/мл. Зависимые от возраста 

дискриминационные уровни pro-BNP (норма) для 

больных 50–75 лет составляли 300–900 пг/ мл.

Изучаемые количественные признаки с нор-

мальным распределением представлены в виде 

М±s, где М — среднее, s — одно стандартное 

отклонение. Для проверки гипотезы о равенстве 

средних для двух групп использовали статистиче-

ский критерий: t — Стьюдента для независимых 

выборок; t
з
 — Стьюдента для зависимых (связан-

ных) выборок, а также критерии Манна–Уитни 

для независимых выборок и Вилкоксона — для 

зависимых выборок, для множественного сравне-

ния применяли критерий Стьюдента с поправкой 

Бонферрони. При p<0,05 различия считали ста-

тистически значимыми. Графическое изображение 

полученных данных представлено медианой, ин-

терквартильным размахом, средним значением и 

95 % ДИ.

Результаты и обсуждение

Методом КАГ выявляли ХО ПМЖА, прово-

дили анализ типа коронарного кровотока и коллате-

рального заполнения дистального русла. Больные 

обеих групп по типу коллатерального заполнения 

дистального отдела окклюзированной ПМЖА и 

типу кровотока были практически сопоставимы. 

Частота основных осложнений эндоваскулярной 

реканализации ХО со стентированием соответ-

ствовала данным современной литературы [3].

Динамика клинических проявлений СН каж-

дой из групп до начала лечения и через 6 мес после 

лечения представлена в табл. 1.

Анализируя показатели pro-BNP как марке-

ра СН, следует отметить, что средние показатели 

pro-BNP до начала лечения не выходили за пре-

делы верхней границы нормы. При этом заметна 

равнозначная тенденция к снижению показателя 

pro-BNP в обеих группах через 6 мес лечения с бо-

лее значимым уменьшением данного показателя в 

группе без ИМ в анамнезе (рисунок).

Сравнительный анализ систолической и диа-

столической функций ЛЖ показывает, что до на-

чала лечения эти показатели были лучше в группе 

больных без ИМ в анамнезе. Хирургическая ре-

васкуляризация ХО КА в обеих группах улучшала 

показатели систолической и диастолической функ-

ций ЛЖ. Этот факт можно связать с «включением 

в насосную» функцию ЛЖ участков гибернирую-

щего и станнированного миокарда в зоне крово-

снабжения окклюзированной ПМЖА. Не столь 

значимое улучшение диастолической функции ЛЖ, 

видимо, связано с тем, что для ремоделирования 

миокарда требуется больше времени (табл. 2).

Таблица 1

Динамика клинических проявлений сердечной недостаточности каждой из групп 
до начала и через 6 мес после лечения

Показатель Группа А, М±s Группа Б, М±s

Тест 6-минутной ходьбы до реканализации ХО КА, м 397,6±65,2 398,3±54,9

Тест 6-минутной ходьбы после реканализации ХО КА, м 525,5±46,2 540,0±20,3

ШОКС до реканализации ХО КА, баллы 3,2±1,2 3,0±0,9

ШОКС после реканализации ХО КА, баллы 1,6±1,2 0,3±0,5
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Динамика показателя pro-BNP в группах А и Б 
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(данные представлены медианой)
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Таким образом, нами не было найдено зави-

симости между тяжестью сердечной недостаточ-

ности, типом кровотока и типом коллатерального 

заполнения. Хирургическая реканализация хрони-

ческой окклюзии коронарной артерии приводила к 

значительному улучшению клинических и лабора-

торных показателей сердечной недостаточности, 

а также показателей эхо-КГ у больных пожилого 

возраста без инфаркта миокарда в ан амнезе.
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Таблица 2

Динамика показателей систолической и диастолической функций левого желудочка каждой из групп 
до начала и через 6 мес после лечения

Показатель Группа А, М±s Группа Б, М±s

ЛП до реканализации ХО КА 44,1±3,5 43,1±2,5

ЛП после реканализации ХО КА 43,5±3,1 41,7±2,0

КДР до реканализации ХО КА 57,0±3,3 56,8±3,6

КДР после реканализации ХО КА 55,9±3,5 55,1±3,2

ФВ до реканализации ХО КА 55,9±7,2 57,3±5,7

ФВ после реканализации ХО КА 58,1±7,2 59,8±4,7

е/а до реканализации ХО КА 0,89±0,23 0,92±0,19

е/а после реканализации ХО КА 0,95±0,23 1,1±0,20

СРВ до реканализации ХО КА 25,6±1,2 25,1±1,1

СРВ после реканализации ХО КА 24,9±1,2 24,3±1,1
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In article, analysis has been carried out on the infl uence of recanalization of chronic total occlusion 
of left anterior descending artery on the course of heart failure in elderly patients who had damage to 
a single artery and viable myocardium. Recanalization of chronic occlusion of left anterior descending 
artery together with conservative therapy in elderly patients improves the clinical course of heart failure. 
A more signifi cant improvement seen in patients with chronic occlusion of left anterior descending artery 
without history of myocardial infarction.

Key words: coronary occlusion, heart failure, recanalization, viable myocardium, SECS, six minute 
walking distance, echo, pro-BNP
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Проведен детальный анализ фактического объ-
ема медицинской помощи по ее основным видам, 
предоставляемой всему населению и лицам старше 
трудоспособного возраста (СТВ) в Нижегородской 
области. За последние 10 лет характер организации 
и использование основных видов медицинской по-
мощи населением СТВ практически не изменились. 
Отмечается высокий уровень обеспеченности на-
селения СТВ медицинской помощью в стационарах 
круглосуточного пребывания при недостаточной 
обеспеченности помощью в отделениях сестрин-
ского ухода и в амбулаторно-поликлинических 
условиях, отсутствие паллиативной помощи. Для 
обеспечения большей доступности и улучшения ка-
чества медицинских услуг населению СТВ необхо-
дима реструктуризация медицинской помощи, при 
проведении которой важная роль будет отведена 
увеличению роли стационарозамещающих видов и 
развитию паллиативной помощи, прежде всего на 
дому. Авторы формулируют предложения для со-
вершенствования организации медико-социальной 
помощи больным СТВ, которые могут быть вклю-
чены в программу реструктуризации муниципаль-
ного здравоохранения.

Ключевые слова: реструктуризация медицин-
ской помощи, население старше трудоспособного 
возраста, население старшей возрастной группы, 
неотложная и скорая медицинская помощь, ста-
ционарозамещающие виды медицинской помощи, 
гериатрия, паллиативная помощь, койки сестрин-
ского ухода, пожилые

Формирование системы медицинской помо-

щи населению определяется здоровьем людей. 

Реагирование функционирующей системы на из-

менения в состоянии здоровья населения должно 

осуществляться непрерывно, обеспечивая постоян-

ную перегруппировку ресурсов, приводя мощности 

лечебно-профилактических учреждений (ЛПУ) и 

структуру оказываемых видов медицинской помо-

щи в соответствие с изменившейся потребностью 

и учетом имеющихся ресурсов государства и граж-

дан. В настоящее время при существенной финан-

совой поддержке федерального правительства на 

реализацию национального проекта «Здоровье» 

и проведение модернизации здравоохранения об-

ласти создаются условия для обеспечения доступ-

ности высокотехнологичных видов медицинской 

помощи. Наращивается обеспечение ЛПУ совре-

менным медицинским оборудованием, совершен-

ствуются правовые, организационные и экономи-

ческие условия предоставления медицинских услуг, 

повышающие мотивацию ЛПУ и их сотрудников к 

оказанию населению медицинской помощи долж-

ного качества и объема [8, 16].

Однако, помимо этого, для успешного прове-

дения структурных преобразований необходимо 

учитывать региональный опыт предшествующих 

лет и результаты анализа фактических объемов ме-

дицинской помощи по ее основным видам, типам 

оказывающих ее учреждений, контингенту населе-

ния разных возрастных групп. Эти знания необхо-

димы, прежде всего, для муниципальных образова-

ний, имеющих большую территорию и численность 

населения, в структуре которого высока доля лиц 

старше трудоспособного возраста (СТВ).

В 2010 г. в возрастной структуре населения 

Нижегородской области доля лиц СТВ состави-

ла 24,4 % и существенно не изменялась на про-

тяжении последних 10 лет (1999 г. — 24,4 %; 

2002 г. — 23,9 %; 2009 г. — 24,1 %). В 23 райо-

нах области этот показатель превысил 25 %, а в 

шести районах — более 30 % (20,4 % по РФ).

Следует отметить, что в 2010 г. численность 

населения в возрасте 80 лет и старше увеличилась 

на 29,48 % по сравнению с 2002 г. [3, 12–15].

Учитывая большую долю населения СТВ, не-

обходимо изучать потребности жителей старшего 
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возраста в основных видах медицинской помощи и 

месте ее предоставления.

По данным 2009 г., населению СТВ, состав-

ляющему практически 1/
4
 часть всего населения, 

оказано 42,12 % от числа всех вызовов неотложной 

(НМП) и скорой медицинской помощи (СМП). 

В 1999 г. этот показатель составил 40,8 % [12].

Следует обратить внимание, что за последние 

более чем 10 лет изменилось соотношение объемов 

оказанной населению СМП и НМП в сторону 

увеличения доли неотложной. Такое соотношение 

в 2010 г. составило: СМП — 55,3 % и НМП — 

44,7 %, в то время как в 1998 г. — соответственно, 

69,0 и 31,0 %, а в 1999 г. — 64,8 и 35,2 %. Это 

крайне тревожно и еще раз свидетельствует о необ-

ходимости выделения функций НМП в самостоя-

тельную службу. Увеличение доли объема НМП 

в деятельности службы СМП и НМП сокращает 

возможности оказания экстренной медицинской 

помощи и способствует нерациональному рас-

ходованию финансовых средств. Общеизвестно, 

что люди СТВ, имея большой «груз болезней» и 

в силу ряда социальных причин, и, как выясни-

лось, недостаточной доступности амбулаторно-

поликлинической помощи, часто вызывают СМП.

В 2010 г. частота оказанной СМП и НМП на-

селению СТВ в целом по области составила 648,2 

случая, в Н/Новгороде — 715,8, а в районах об-

ласти — 614,4 случая на 1 тыс. населения соот-

ветствующего возраста. Показатели обеспеченно-

сти населения СТВ СМП и НМП существенно 

превышают уровень оказанной помощи этого 

вида всему населению (360,7 случая на 1 тыс. на-

селения), различия показателей достоверны. 

Кратность различий показателей обращаемости 

лиц СТВ по сравнению с аналогичными среди все-

го населения области в 2007–2010 гг. колебалась в 

небольших пределах и составляла, соответственно, 

в 2007 г. — 1,78; в 2008 г. — 1,98; в 2009 г. — 

1,83; в 2010 г. — 1,83 раза, а по Н/Новгороду — 

соответственно, в 1,92; 1,96; 1,89 и 1,78 раза. 

Ниже показатели у населения, проживающего в 

районах области, по сравнению с населением об-

ластного центра, что характеризует меньшую до-

ступность СМП и НМП в сельской местности. В 

течение 2010 г. указанные показатели практически 

не увеличились (таблица) [14, 15].

Другим важным показателем в оценке деятель-

ности учреждений первичного звена регионального 

здравоохранения является частота госпитализации 

больных, обратившихся за СМП. Настораживает 

увеличение доли госпитализированных по СМП 

больных СТВ от числа всех выполненных вызо-

вов к этой возрастной категории больных. Доля 

госпитализированных больных СТВ возросла: по 

области — с 10,5 % в среднем за 1995–1999 гг. 

до 13,1 % в 2009 г. и по Н/Новгороду за тот же 

период с 11,0 до 15,1 %; по районам области — с 

8,2 % в 2007 г. до 11,7 % в 2009 г. [12, 14].

Следует обратить внимание, что среди этих 

больных в 2009 г. число случаев госпитализации 

по НМП было в 2,8 раза больше числа госпитали-

зированных по экстренным показаниям. Как пра-

вило, госпитализированные по НМП больные в 

течение предшествующего госпитализации месяца 

не обращались к врачам поликлиники.

В Н/Новгороде доля вызовов СМП и НМП 

по поводу болезней системы кровообращения в 

структуре всех вызовов к больным СТВ соста-

вила 56,12 %, занимая первое ранговое место. 

Следующие ранговые места занимают болезни ор-

ганов дыхания — 8,71 %; органов пищеварения — 

6,24 %; травмы и отравления — 4,78 %; болезни 

мочеполовой системы — 4,49 %; новообразова-

ния — 1,69 %.

Доля вызовов по поводу болезней системы 

кровообращения к больным СТВ за последние 10 

лет не изменилась и составила в 2004 г. 56,8 %, в 

2009 г. — 55,6 % [12, 14]. Население СТВ об-

ращалось за СМП и НМП по поводу заболеваний 

системы кровообращения в 2 раза чаще, чем все 

население территории (69,59 %).

Сравнительная характеристика обращаемости всего населения Нижегородской области и лиц СТВ 
за скорой медицинской помощью в 2007–2010 гг., на 1 тыс. населения соответствующего возраста

Территория

2007 г. 2008 г. 2010 г.

Население Кратность 
различий

Население Кратность 
различий

Население Кратность 
различийвсего СТВ всего СТВ всего СТВ

По области 355,6 632,7 1,78 347,3 637,7 1,98 360,7 648,2 1,83

По районам области 348,0 593,4 1,70 345,2 604,4 1,75 345,2 614,4 1,78

По Н/Новгороду 368,8 707,6 1,92 351,0 687,4 1,96 380,1 715,8 1,78
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Особую группу больных среди всех категорий 

составляют пациенты со злокачественными ново-

образованиями. В процессе их лечения на дому, как 

правило, возникают сложности с обезболиванием 

и купированием симптомов при длительно проте-

кающем процессе, особенно в терминальной стадии 

заболевания [2, 10, 11, 19, 24].

Здесь нужны специальные навыки и знания 

медицинского персонала, решение правовых и со-

циальных вопросов, особые условия ухода, под-

держка родственников — то есть предоставление 

паллиативной помощи. В паллиативной помощи 

нуждаются не только онкологические больные, но 

и пациенты с прогрессирующими хроническими за-

болеваниями и состояниями, прогноз в отношении 

выздоровления и жизни которых неблагоприятен 

[1, 2, 18, 19, 23–25].

В 2009 и 2010 гг. поводом почти для каж-

дого второго вызова СМП и НМП к больным 

с диагнозом злокачественного новообразования 

послужила необходимость в получении обезболи-

вающих средств, что, вероятнее всего, связано с 

несвоевременным и недостаточно эффективным 

лечением больных, проводимым в амбулаторно-

поликлинических условиях.

Объем и характер вызовов СМП и НМП в 

значительной степени определяется доступностью 

и качеством медицинской помощи, оказываемой 

на уровне первичного звена здравоохранения. При 

низкой обеспеченности населения этими видами 

медицинской помощи возрастает потребность на-

селения в получении СМП и НМП.

Несмотря на увеличение частоты вызовов 

СМП и НМП за последние 10 лет, значительно 

уменьшилось число больных, обслуженных вра-

чами СМП амбулаторно (26,7 случая в 1999 г. 

и 15,5 — в 2010 г.), особенно в районах области 

(соответственно, 47,1 и 29,2 случая на 1 тыс. на-

селения). Доля лиц, обслуженных за этот период 

амбулаторно, уменьшилась почти в 2 раза — с 8,1 

до 4,1 % [12–14].

Обеспеченность амбулаторно-поликлинической 

помощью населения СТВ низкая. Так, в 2010 г. 

в среднем на одного жителя СТВ в течение года 

пришлось: по области — 5,61 посещения в год (ра-

нее эти показатели составили: в 2007 г. — 4,27; в 

2008 г. — 4,54; в 2009 г. — 5,29), а в среднем 

по районам области в 2010 г. — 4,92 (в 2007–

2009 гг., соответственно, 3,93; 4,08 и 5,08), что 

существенно ниже планируемого показателя и сви-

детельствует о низкой доступности амбулаторно-

поликлинической помощи населению СТВ. Этот 

показатель по Н/Новгороду составил в 2010 г. 

5,61 (в 2008 г. — 5,39; в 2009 г. — 5,29) посе-

щения на одного жителя в год [3, 14, 15].

В данном случае имеется разнонаправленная 

тенденция изменений показателей. При уменьше-

нии кратности амбулаторно-поликлинических по-

сещений на одного жителя в год с 8,6 до 7,8, уве-

личилось число вызовов СМП и НМП.

Доля посещений на дому в 2010 г. практиче-

ски не изменилась по сравнению с 2008 г. и со-

ставила по области всего 12,1 и 9,75 %. При 

этом в целом по области использовано всего 

157 пациенто-дней в дневных стационарах при 

амбулаторно-поликлинических учреждениях и 17,9 

пациенто-дня в стационарах на дому в учреждени-

ях здравоохранения области на 1 тыс. населения. 

Уровень госпитализации составил, соответственно, 

12,0 и 1,5 случая на 1 тыс. населения [14, 15].

По имеющимся данным, до 94 % лиц пожило-

го и старческого возраста для поддержания и/ или 

восстановления своего здоровья нуждаются в си-

стематическом медицинском наблюдении и посто-

янной лекарственной терапии, что требует контро-

ля адекватности проводимого лечения [4–6, 20]. 

Поэтому требуется активная работа с врачами пер-

вичного звена по решению возрастающих проблем 

лечения больных СТВ на дому, в том числе и инку-

рабельных больных, многие из которых нуждают-

ся в активной и квалифицированной паллиативной 

помощи.

Остаются высокими показатели обеспечен-

ности населения области стационарной помощью: 

в 2010 г. показатель обеспеченности населения 

СТВ составил 3177,5 койко-дня, а всего населения 

в том же году — 3332,0 койко-дня (в 2008 г. — 

3389,0; в 2009 г. — 3264,9, в их числе 9,72 % 

пациенто-дней в дневных стационарах) на 1 тыс. 

населения соответствующего возраста (различия 

показателей недостоверны). Показатели обеспе-

ченности этим видом помощи всего населения и 

лиц СТВ практически одинаковы [14, 15].

В то же время, обеспеченность населения об-

ласти медицинской помощью в отделениях се-

стринского ухода при ЛПУ и в хосписе в 2010 г. 

оставалась низкой — 78,70 койко-дня на 1 тыс. 

населения (в 1999 г. — 74,14; в 2009 г. — 82,40 

койко-дня) и составляла 2,36 % от обеспеченности 

населения области всей круглосуточной стационар-

ной помощью (в 1999 г. — 1,87 %; в 2009 г. — 

2,44 %), в то время как потребность в койках се-

стринского ухода по области составляет 2300, а по 

Н/Новгороду — 1200 коек [3, 12–15].
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Одним из показателей, характеризующих со-

стояние и эффективность функционирования всех 

основных структурных подразделений региональ-

ного здравоохранения, является уровень госпита-

лизации больных.

Уровень госпитализации населения СТВ в кру-

глосуточные стационары области в 2010 г. стал 

выше (307,6) по сравнению с 2009 г. (222,1) на 

85,5 случая на 1 тыс. населения соответствующего 

возраста и превысил уровень госпитализации всего 

населения области в 2010 г. на 76,4 случая на 1 тыс. 

населения соответствующего возраста (231,2).

Причинами такого соотношения показателей 

могут быть: неадекватная оценка тяжести состоя-

ния пациентов и, как результат этого, необосно-

ванная госпитализация в круглосуточные стацио-

нары; отсутствие возможности госпитализации в 

отделения сестринского ухода и хоспис, в другие 

стационары, обеспечивающие медико-социальную 

помощь, а также неэффективность кратковремен-

ного лечения в стационарах круглосуточного пре-

бывания.

По данным статистики, из числа всех умер-

ших больных в течение 2009 г. смерть произошла 

на дому в 57,6 %, а больных 65 лет и старше — 

в 66,8 % случаев. Из числа умерших на дому боль-

ные СТВ составили 89,98 %. Из всех больных, 

умерших от злокачественных новообразований, 

87 % умирают на дому.

В течение последнего года своей жизни 44,8 % 

мужчин и 65,0 % женщин не обращались за амбу-

латорной медицинской помощью, поскольку воз-

можности у этих больных добраться до лечебного 

учреждения резко ограничены, а выездные формы 

обслуживания больных на дому не обеспечивают 

их потребности в медицинской помощи. Вместе с 

тем, значительная доля этих больных нуждается 

в паллиативной помощи, а их родственники — в 

социально-психологической и духовной поддержке.

В новом федеральном законе Российской 

Федерации от 21 ноября 2011 г. № 323-ФЗ «Об 

основах охраны здоровья граждан в Российской 

Федерации» паллиативная медицинская по-

мощь впервые признана одним из видов меди-

цинской помощи, оказываемой населению (ст. 32 

«Медицинская помощь»). В ст. 36 дается опреде-

ление паллиативной медицинской помощи. В за-

коне говорится о том, что «паллиативная помощь 

в медицинских учреждениях оказывается в рамках 

программы государственных гарантий бесплатно-

го оказания гражданам медицинской помощи …» 

(ст. 80). С принятием закона открываются новые 

возможности для развития паллиативной помощи в 

регионах, и органы здравоохранения должны при-

нять меры для обеспечения нуждающихся этим ви-

дом помощи [22].

Из вышеизложенного следует, что в последние 

10 лет характер организации и использования насе-

лением разных видов медицинской помощи (в ста-

ционарах, в амбулаторно-поликлинических учреж-

дениях и на дому) практически не изменился.

Отмечается высокий уровень обеспеченно-

сти населения СТВ стационарной медицинской 

помощью в стационарах круглосуточного пре-

бывания при недостаточном объеме помощи в 

отделениях сестринского ухода и в амбулаторно-

поликлинических условиях, отсутствии паллиа-

тивной помощи. Несмотря на возрастающую 

потребность населения СТВ в медицинской и со-

циальной помощи на дому (полиморбидная пато-

логия, высокий уровень смертности на дому), объ-

ем амбулаторно-поликлинической помощи лицам 

СТВ не соответствует потребности. При сложив-

шейся ситуации понятна высокая частота обраще-

ний населения СТВ за СМП и НМП. Это требу-

ет реструктуризации основных видов медицинской 

помощи лицам СТВ в сторону увеличения объемов 

амбулаторно-поликлинической помощи и органи-

зации паллиативной помощи.

При реализации программы реструктуризации 

муниципального здравоохранения следует учиты-

вать, что за последние годы определилась тенден-

ция тщательного анализа использования ресурсов 

и растущее скептическое отношение к роли стацио-

нарных медицинских учреждений, что объясняет-

ся растущими возможностями предоставления и 

медицинских услуг населению в технически осна-

щенных амбулаторно-поликлинических условиях. 

Важная роль в обеспечении доступности и каче-

ства медицинских услуг населению отводится со-

вершенствованию стационарозамещающих видов 

медицинской помощи. Основными направлениями 

реформирования и развития здравоохранения до 

2020 г. определены совершенствование первичной 

медико-санитарной помощи, реструктуризация ра-

боты круглосуточных стационаров на основе широ-

кого внедрения стационарозамещающих техноло-

гий [7, 9, 10, 21].

Проведенный анализ позволяет обосновать 

предложения для совершенствования организации 

медико-социальной помощи больным СТВ:

• увеличить объем амбулаторно-поли кли ни че-

ской помощи населению СТВ, прежде всего помо-

щи на дому;
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• в составе имеющегося коечного фонда ЛПУ 

увеличить число коек сестринского ухода;

• для удовлетворения потребности населения в 

паллиативной помощи необходимо разработать об-

ластную концепцию развития паллиативной помо-

щи больным как с онкологическими, так и с неон-

кологическими прогрессирующими хроническими 

заболеваниями и состояниями;

• при планировании объемов и содержания ме-

дицинской помощи, как стационарной, так и амбу-

латорной, прежде всего на дому, следует учесть не-

обходимость предоставления больным, кроме уже 

существующих видов, помощи паллиативной;

• целесообразно в составе территориальных по-

ликлиник города и ЦРБ в районах области сфор-

мировать патронажно-реабилитационные службы, 

организованные по принципу бригадного обслужи-

вания для удовлетворения потребностей больных с 

хроническими заболеваниями, потерявших способ-

ность передвигаться или обслуживать себя частич-

но или полностью, и оказания паллиативной помо-

щи инкурабельным больным на дому. В ЛПУ, где 

уже созданы и функционируют отделения медико-

социальной помощи (Приказ № 297 от 28.07.99 г. 

[17]), привести их структуру и штаты в соответ-

ствие с изменившимися потребностями населения 

и внедрением в практику паллиативной помощи. 

В состав такого отделения необходимо включить 

специалистов (врача, медицинскую сестру, а также, 

при возможности, психолога и/или специалиста по 

социальной работе), имеющих профессиональную 

подготовку по паллиативной помощи;

• в составе имеющегося коечного фонда ЛПУ 

создать палаты (отделения) для целевого оказания 

специализированной паллиативной помощи;

• на базе одного из крупных ЛПУ города 

сформировать отделение специализированной 

паллиативной помощи с функциями областного 

учебно-методического центра для предоставления 

консультативной поддержки медицинским работ-

никам первичного звена и их обучения основным 

навыкам оказания паллиативной помощи больным 

с различными заболеваниями. Специалисты, кото-

рые будут работать в данном отделении, должны 

получить соответствующую профессиональную 

подготовку в ведущих учебных учреждениях стра-

ны по проблемам паллиативной помощи;

• для осуществления более эффективной инте-

грации медицинской, социальной, психологической 

и духовной помощи, максимального удовлетворе-

ния всех потребностей больных СТВ и улучше-

ния качества их жизни целесообразно объединить 

службы медицинской и социальной помощи насе-

лению на региональном уровне.

Федеральная финансовая поддержка здраво-

охра нения позволит осуществить структурные 

преобразования системы оказания медицинской 

помощи с учетом потребностей населения старше 

трудоспособного возраста и обеспечить качество ме-

дицинской помощи в амбулаторно-поликлинических 

учреждениях, которое ранее пациенты могли полу-

чить только в условиях стационара.
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The article presents a detailed analysis of health care provision to both general and retirement age 
population (RAP) in the Nizhny Novgorod region. For the past 10 years, the organization and use of dif-
ferent types of health care for RAP have not changed. The availability of inpatient health care for RAP 
is high whereas the availability of nursing and outpatient health care is low and palliative care service is 
not available. In order to enhance availability and ensure quality of medical services it is necessary to 
implement restructuring of health care for RAP at the municipal level herewith a key attention will be paid 
to out-patient types of health care expansion and palliative care development. The authors formulate 
some proposals aimed at improving the organization of medical and social care for RAP which should be 
included in the health care restructuring program at the municipal level.

Key words: state health care policy, health care restructuring, retirement age population, population 
of the senior age group, acute and urgent medical care, availability of inpatient health care, geriatrics, 
palliative care, nursing care beds, the elderly



УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2012 • Т. 25 • № 2

311

Целью данного исследования явилось изучение 
факторов, определяющих течение фибрилляции 
предсердий (ФП) у пациентов разных возрастных 
групп. В исследование включены 454 пациента 
кардиологического отделения мужского или жен-
ского пола двух возрастных групп: 1-я — 40–59 лет 
и 2-я — старше 60 лет. Рассматриваются особен-
ности взаимного влияния ФП и ассоциированных с 
ней клинических сердечно-сосудистых состояний, 
их осложнений. Проведена оценка длительности 
течения и степени коррекции сердечно-сосудистой 
патологии и ее взаимосвязь с частотой возникно-
вения ФП.

Ключевые слова: фибрилляция предсердий, 
пожилой возраст, гендерные различия, коморбид-
ность

Продолжающийся рост заболеваемости и, в том 

числе, людей всё более молодого возраста делает 

сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) важ-

нейшей медико-социальной проблемой, ведь по 

данным ВОЗ продолжительность жизни на 50 % 

как в развитых странах, так и в странах с переход-

ной экономикой определяется наличием болезней 

органов кровообращения [4, 5]. Известно, что с 

возрастом увеличивается доля сочетания несколь-

ких хронических заболеваний, достигая до 6,7 на 

одну женщину и 8,6 на одного мужчину старше 

65 лет [3]. При этом коморбидность чаще встре-

чается при общности некоторых звеньев патогене-

за в развитии хронической патологии [3, 10]. Так 

как ССЗ и, особенно, их осложнения, к которым, 

в первую очередь, относятся аритмии и сердечная 

недостаточность (СН) [9], являются «лидерами» 

инвалидизации и смертности, при выборе методов 

их диагностики и лечения следует взвешенно оце-

нивать комплекс патологий, определяющих состоя-

ние пациента, особенно в пожилом и старческом 

возрасте.

Одной из самых распространенных аритмий, 

которая по праву считается эпидемией XXI в., яв-

ляется фибрилляция предсердий (ФП), она может 

встречаться во всех возрастных группах, но наи-

более прогрессивно частота ее развития увеличи-

вается после 60 лет [4, 9]. Так, ее распространен-

ность удваивается с каждым десятилетием жизни 

от <0,5 % в возрасте 40–50 лет до 5–18 % у 

80–89-летних, при этом она выше у мужчин 

[5, 9]. Пожилые люди, страдающие ССЗ, пере-

носят пароксизмы ФП в 4,1 % случаев, а у лю-

дей такого же возраста, но не страдающих ССЗ, 

ФП выявляется только в 1,6 % случаев [1, 4, 9]. 

Частота рецидивов ФП составляет 10 % в течение 

первого года после установления диагноза и увели-

чивается на 5 % в год в последующем. Возраст и 

сопутствующие заболевания значительно ускоряют 

прогрессирование ФП и способствуют развитию 

ее осложнений, к которым, в первую очередь, от-

носятся тромбоэмболии в артерии мозга [3, 5, 9].

В результате «постарения» населения, ФП 

встречается все чаще, становится актуальной про-

блемой для здравоохранения в развитых странах. 

По последним данным 2011 г. Европейского обще-

ства кардиологов (ЕОК), ФП в Европе страдают 

более 6 млн человек, а ее прогнозируемая распро-

страненность за следующие 50 лет на фоне по-

старения населения, по крайней мере, удвоится. 

На долю ФП приходится до 40 % всех госпита-

лизаций в связи с нарушениями ритма сердца [2]. 

В России, в связи с отсутствием четких алгорит-

мов ведения пациентов с ССЗ разного возраста, 

встречаемость ФП достигает 6 %, что превышает 

аналогичные зарубежные показатели в 1,5 раза, и 

на ближайшие годы также прогнозируется суще-

ственный рост ее распространенности [5, 6].

Ведение больных старших возрастных групп 

с ФП из-за процессов старения сердечно-

сосудистой системы, в том числе замедления основ-

ного обмена, снижения функции печени и почек, 

по сравнению с ведением больных более молодого 

возраста, безусловно, должно иметь свои особен-

ности [4, 6]. У лиц пожилого и старческого воз-

раста выше вероятность аритмогенного действия 

лекарственных препаратов, что затрудняет подбор 

антиаритмической терапии, а особенности системы 
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гемостаза пожилых обусловливают более высокий 

риск тромбоэмболических осложнений и кровоте-

чений [4]. Кроме того, не определены показания к 

проведению комплексной метаболической терапии 

в рамках коморбидного фона, свойственного воз-

растассоциированным ССЗ [4, 5].

Пациенты в пожилом и старческом возрасте с 

различными формами ФП могут представлять со-

бой разнородную популяцию с наличием многих 

этиологических и морфофункциональных факторов 

развития, которые определяют особенности тече-

ния данной патологии [2, 7, 8], и изучение этих 

особенностей способно улучшить дифференциро-

ванный подход к тактике ведения таких пациентов.

Целью данного исследования явилось изучение 

факторов, определяющих течение ФП у пациентов 

разных возрастных групп.

Материалы и методы

Исследование проводили в 2009–2011 гг. на 

базе кардиологического отделения Клинической 

больницы РАН (Санкт-Петербург). В исследо-

вание методом сплошной выборки включены 454 

пациента кардиологического отделения мужского 

или женского пола двух возрастных групп (40–

59 лет; 60 лет и старше), имевшие сопоставимые 

половозрастные параметры. В основную группу 

включены 218 пациентов, среди которых выделе-

ны подгруппы: пациенты с пароксизмальной фор-

мой ФП (151 человек) и пациенты с постоянной 

ее формой (67 человек). Наличие ФП подтверж-

дено электрической записью (рутинная ЭКГ или 

СМ ЭКГ) в течение предыдущих 12 мес. Средний 

возраст в подгруппе пациентов с пароксизмальной 

формой ФП составил 58,3±12,4 года, а в группе 

пациентов с постоянной формой ФП — 69,9±11,0 

лет. Распределение больных по полу выглядит сле-

дующим образом: в анализируемой группе мужчин 

104 (47,7 %), женщин 114 (52,3 %), в контроль-

ной группе — мужчин 116 (49,2 %), женщин 120 

(50,8 %).

Контрольная группа (236 человек без ФП) 

представлена сопоставимыми с основной группой 

возрастными и гендерными показателями.

К критериям исключения относили пациентов 

с транзиторной ФП вследствие других обрати-

мых причин (тиреотоксикоз, операция на грудной 

клетке или сердце, пневмония, тяжелая форма ане-

мии), пациентов с пороками сердечных клапанов, 

обусловленных ревматической болезнью сердца, 

нерезектабельной миксомой предсердий, механи-

ческими сердечными клапанами, с выключением 

ушка левого предсердия в анамнезе (посредством 

хирургического вмешательства или процедуры), 

пациентов с установленным ранее синдромом 

WPW, с острым инфарктом миокарда, инсультом, 

острым коронарным синдромом или пациентов, 

прошедших операцию коронарной реваскуляриза-

ции в течение предыдущих 30 дней, пациентов с 

активной формой злокачественной опухоли (диа-

гностированной в течение предыдущих 5 лет, за 

исключением должным образом излеченной неин-

вазивной неоплазмы или неоплазмы in situ) и па-

циентов с установленной нарко- или алкогольной 

зависимостью в течение последних 12 мес.

Всем включенным пациентам проведено ком-

плексное клинико-лабораторное обследование с 

оценкой жалоб, анамнеза, данных объективного 

статуса, антропометрических данных [рост, масса 

тела, объем талии, индекс массы тела (ИМТ)], 

клинического и биохимического анализа крови 

(липидограмма, глюкоза, АЛТ, АСТ, билирубин, 

протеинограмма, креатинин с расчетом скорости 

клубочковой фильтрации по формуле Кокрофта—

Голта, ТТГ), ЭКГ в 12 стандартных отведениях. 

Кроме того, всем пациентам выполняли односуточ-

ное либо многосуточное мониторирование ЭКГ и 

мониторирование АД с помощью кардиорегистра-

торов модели «Кардиотехника» (Инкарт, Санкт-

Петербург), эхо-КГ с расчетом массы миокарда 

левого желудочка и диагностикой его гипертрофии 

в соответствии с Фрамингемскими критериями, 

УЗИ щитовидной железы, рентгенограмму груд-

ной клетки. По показаниям для верификации ише-

мических изменений проводили дополнительные 

нагрузочные тесты — велоэргометрию, тредмил-

тест, эхо-КГ-стресс-тест, а также однофотон-

ную эмиссионную компьютерную томографию 

(ОФЭКТ), позитронно-эмиссионную томогра-

фию (ПЭТ). Критериями «доказанной» ИБС счи-

тали: анамнестические указания на перенесенный 

Q инфаркт миокарда, или кардиохирургическое 

вмешательство по реваскуляризации миокарда, 

признаки гемодинамически значимого атероскле-

роза венечных сосудов по данным коронароангио-

графии, или репрезентативные положительные те-

сты на ишемические реакции (эхо-КГ-стресс-тест, 

ОФЭКТ, ПЭТ). Диагностику синдрома обструк-

тивного апноэ во время сна (храпа) проводили по 

критериям ADSA (1990) на основании данных 

кардиореспираторного мониторирования и ком-

пьютерной пульсоксиметрии (выявление периодов 

десатурации во время сна) по Epworth Sleepness 
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Scale (ESS). Тяжесть синдрома апноэ определяли 

по индексу десатурации, индексу апноэ–гипопноэ, 

ESS [7, 10].

Статистический анализ проведен с помощью 

программ Statistica ver 6.0 и SPSS ver 17.0. Для 

оценки нормальности распределения использова-

ны критерии Колмогорова–Смирнова, Шапиро–

Уилка. Количественные данные при нормальном 

распределении представлены в виде среднего и 

стандартного отклонения (М±SD), при его отсут-

ствии — в виде медианы и межквартильного раз-

маха (Ме [25; 75]). При сравнении полученных 

результатов использованы: критерий χ2 Пирсона, 

двусторонний точный критерий Фишера, непар-

ный t-тест Стьюдента, U-тест Манна–Уитни, ран-

говый коэффициент Спирмена (R). Статистически 

значимыми считали различия при p<0,05.

Результаты и обсуждение

При анализе гендерных различий между паци-

ентами с ФП и контрольной группой не выявлено 

достоверной разницы как в общем, так и в воз-

растных группах. Однако при подробном анализе 

выявлено, что у мужчин старше 60 лет встречае-

мость ФП увеличивается в 3,6 раза по сравнению 

с пациентами среднего возраста (p=0,0001), а для 

женщин аналогичный показатель увеличивается в 

7 раз (p=0,0001). При этом значимых половоз-

растных различий в частоте пароксизмальной и по-

стоянной форм ФП нет.

Анализ эхо-КГ данных показал следующие 

корреляционные зависимости: фракция выброса 

(ФВ) левого желудочка достоверно ниже у паци-

ентов с ФП, в то время как конечный систоличе-

ский размер (КСР) левого желудочка, конечный 

диастолический размер (КДР) левого желудочка 

и размер левого предсердия были значимо больше 

у пациентов с ФП (табл. 1).

Таким образом, ФП достоверно чаще возника-

ет на фоне значительного ремоделирования лево-

го желудочка и левого предсердия. Вероятно, это 

ремоделирование приводит к более частому раз-

витию хронической СН высоких ФК (по NYHA) 

в группе пациентов с ФП. При анализе данных 

группы пациентов, имевших артериальную гипер-

тензию (АГ) в качестве основного ССЗ, выявле-

ны следующие закономерности: она встречалась 

у 184 пациентов контрольной группы (77,9 %) и 

у 211 — основной (96,8 %). В группе пациентов 

без АГ большинство (52) не имели ФП (88,1 %), 

5 человек (8,5 %) имели пароксизмальную форму 

ФП и 2 (3,4 %) — постоянную.

Значимой оказалась и степень компенсации 

АГ (оценивалась как достижение целевых зна-

чений АД в течение предшествующих 3 мес). 

Некомпенсированная АГ чаще сочеталась с ФП, 

и в частности — с постоянной ее формой; так, па-

циенты с высоким АД в 35,2 % случаев не имели 

ФП, в 43 % — страдали пароксизмальной формой 

ФП и в 20,9 % — постоянной формой, в то вре-

мя как пациенты с АГ, компенсированной медика-

ментозно, делились, соответственно, на 60,3 % без 

ФП, 28,5 % — с пароксизмальной формой ФП и 

11,2 % — с постоянной (табл. 2).

Таблица 1

Сравнительная оценка показателей эхо-КГ у пациентов с фибрилляцией предсердий и контрольной группы

Группа Фракция выброса, % Размер левого предсердия, см
Конечный систолический 

размер, см
Конечный диастолический 

размер, см

Основная 61,2±10,5 4,47±0,61 3,57±0,72 5,35±0,57

Контрольная 66,4±5,4 3,91±0,47 3,25±0,42 5,02±0,45

р 0,0001 0,0001 0,0001 0,0001

Таблица 2

Влияние степени компенсации АГ у пациентов основной и контрольной групп

Фибрилляция предсердий
Пациенты без АГ АГ компенсированная АГ некомпенсированная

Всего
абс. число % абс. число % абс. число %

Нет 52 88,1 108 60,3 76 35,2 236

Пароксизмальная форма 5 8,5 51 28,5 95 43,9 151

Постоянная форма 2 3,4 20 11,2 45 20,9 67

Итого 59 179 216 454

Примечание. χ2=60,675; p=0,0001



314

М. Ф. Баллюзек, Л. Н. Александрова, И. Г. Семёнова

При оценке влияния длительности течения АГ 

на риск возникновения ФП выявлена четкая зако-

номерность, указывающая, что чем дольше анам-

нез гипертензии, тем более выражены изменения 

кардиомиоцитов и тем выше риск возникновения 

ФП (p=0,0001). Так, у пациентов без АГ встре-

чаемость ФП наблюдалась лишь в 11,9 % случаев, 

у пациентов с длительностью АГ менее 1 года — 

в 19,35 %, тогда как при длительности АГ до 10 

лет — в 28,46 % случаев, а более 10 лет — уже 

в 78,1 % (табл. 3). Таким образом, длительность 

АГ более года достоверно коррелирует с развити-

ем ФП, и данное сочетание встречается в 2,2 раза 

чаще, чем в контрольной группе (p=0,022), а дли-

тельность АГ более 10 лет, соответственно, — в 26 

раз (p=0,0001).

Метаболические нарушения и АГ, образую-

щие полный метаболический синдром, у пациен-

тов в общей группе увеличивали риск возникнове-

ния ФП примерно в 1,5 раза — с 45,8 до 63,2 % 

(p=0,021), однако отдельно выделилась группа 

мужчин среднего возраста, у которых при наличии 

метаболического синдрома мерцательная аритмия 

возникала в 21 (!) раз чаще, чем у пациентов без 

метаболических нарушений (p=0,004).

Также достоверные различия выявляли при 

анализе ИМТ: пациенты с ФП имели более вы-

раженное ожирение (ИМТ 29,7±5,7) в сравне-

нии с контрольной группой (ИМТ 27,7±5,2), 

p=0,0001. Избыточная масса тела (ИМТ>25) в 

общей возрастной группе увеличивает риск ФП в 

1,6 раза — с 39,2 до 51,37 % (p=0,027). Однако 

при подробном анализе выявляется, что такая за-

кономерность характерна только в группе женщин. 

Для мужчин при избыточной массе тела характер-

но увеличение частоты ФП с возрастом, например, 

у таких пациентов моложе 59 лет встречаемость 

ФП в 2 раза ниже в сравнении с более старшим 

возрастом; она увеличивается с 32,84 % в среднем 

возрасте до 59,34 % в старших возрастных груп-

пах (p=0,002). Для женщин же характерны как 

увеличение встречаемости ФП при увеличении 

ИМТ, так и рост ее с возрастом.

При анализе данных групп пациентов с ИБС 

и без нее выявлено, что взаимосвязь ИБС и ФП, 

несомненно, имеет место. Так, в группе пациентов 

с доказанной ИБС, ФП выявлена у 89 человек 

(58,2 %) и отсутствует у 64 (41,8 %), в то вре-

мя как у пациентов, у которых ИБС не была до-

казана, соответствующие показатели составили 

57,1 и 42,9 % (p=0,002). При анализе мужской 

популяции с доказанной ИБС выявлено, что ФП 

в этой группе встречается в 59,05 % случаев, что 

достоверно чаще, чем у мужчин без признаков 

ИБС (36,52 %), p=0,0002. При анализе данных 

у женщин наличие/отсутствие ИБС не оказало су-

щественного влияния на распространенность ФП 

(56,25 и 46,77 %, соответственно), различия не-

достоверны. При оценке возрастных групп как у 

мужчин, так и у женщин достоверных различий 

между пациентами среднего и пожилого возрас-

та с ИБС не выявлено, встречаемость ассоциации 

ФП–ИБС была примерно одинаковой.

Перенесенный в анамнезе инфаркт миокар-

да увеличивает риск возникновения ФП поч-

ти в 2 раза — с 37,23 до 62,77 % (p=0,002). 

Гендерных различий по частоте ФП у пациентов, 

перенесших ИМ, нет. Среди всех пациентов с ФП 

удельный вес ИБС составил 89 человек (40,8 %), 

в то время как в контрольной группе пациенты с 

ИБС выявлены в 27,1 % (64 человека).

При оценке взаимосвязей длительности те-

чения ИБС и ФП (выделены группы с длитель-

ностью ИБС менее 1 года, от 1 до 10 лет, более 

10 лет) выявлена четкая закономерность, указы-

вающая, что чем дольше анамнез ИБС, тем чаще 

выявляется ассоциация ее с ФП (p=0,0001), 

табл. 4. Длительность ИБС 1–10 лет увеличивает 

риск ФП в 2,6 раза (p=0,001), а более 10 лет — 

в 4 раза (p=0,0001).

Однако при сравнении аналогичных показате-

лей в группе пациентов с АГ (см. табл. 3) выяв-

Таблица 3

Длительность АГ и ее корреляция с фибрилляцией предсердий

Фибрилляция предсердий
Нет АГ

Длительность АГ 
менее 1 года

Длительность АГ 
1–10 лет

Длительность АГ 
более 10 лет Всего

абс. число % абс. число % абс. число % абс. число %

Есть 7 11,86 12 19,35 35 28,46 164 78,10 218

Нет 52 88,14 50 80,65 88 71,54 46 21,90 236

Итого 59 62 123 210 454
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лено, что длительный анамнез АГ (более 10 лет) 

в 6 раз чаще приводит к возникновению ФП по 

сравнению с длительным течением ИБС. В насто-

ящей выборке не анализировали сочетания ИБС и 

АГ.

Наличие заболеваний щитовидной железы 

оценивали без учета нозологических форм, в иссле-

дование включали пациентов в состоянии эутирео-

за (в том числе медикаментозного). Выявлено, что 

патология щитовидной железы увеличивает часто-

ту ФП в целом (табл. 5). При этом у пациентов 

до 60 лет коморбидный фон по заболеваниям щи-

товидной железы ассоциирован с возникновением 

ФП в 2,6 раза чаще, чем в старшей возрастной 

группе (p=0,011).

Нарушение дыхания во сне (храп) увеличи-

вает риск развития ФП в 2,7 раза (p=0,0001). 

При этом у пациентов старших возрастных групп 

коморбидность нарушения дыхания во сне и ФП 

наблюдалась в 2,9 раза (у мужчин) и в 5,9 раза (у 

женщин) чаще, чем у пациентов среднего возраста 

(p=0,013).

При многофакторном анализе выявлено, что у 

лиц старше 60 лет с АГ и апноэ во время сна ФП 

встречается достоверно чаще (p=0,0001).

Также отмечено, что в обследуемых возраст-

ных группах идиопатическая ФП была выявлена 

только у 1,3 % пациентов (пароксизмальная форма 

ФП) и только в группе среднего возраста. У этих 

пациентов не удалось выявить причину ФП. 

Вероятно, данные зарубежных авторов, выявляю-

щие идиопатическую форму ФП в 13–20 % слу-

чаев, подтверждаются в более молодой возрастной 

группе, отличной от анализируемой группы пожи-

лых.

Выводы

У пациентов с выявленной фибрилляцией пред-

сердий, наблюдающихся как у терапевтов, так и у 

кардиологов, независимо от возраста в 95 % слу-

чаев данная патология расценивается как следствие 

ИБС (в том числе аритмической ее формы), одна-

ко достоверные клинические подтверждения ИБС, 

такие как перенесенный инфаркт миокарда, объек-

тивный положительный ишемический тест и/или 

признаки ИБС по данным коронароангиографии, 

отмечаются только у 40,8 % пациентов.

Метаболические нарушения, особенно в соче-

тании с артериальной гипертензией, достоверно ас-

социированы с фибрилляцией предсердий, причем 

чаще всего в группе мужчин среднего возраста, в то 

время как в группе женщин основными факторами 

развития фибрилляции предсердий оказываются 

изолированное ожирение (при отсутствии других 

признаков метаболического синдрома) и пожилой 

возраст.

Среди факторов, определяющих развитие по-

стоянной формы фибрилляции предсердий, у па-

циентов до 60 лет основными являются метабо-

лические нарушения в сочетании с артериальной 

гипертензией и патология щитовидной железы, 

Таблица 4

Длительность ИБС и ее корреляция с фибрилляцией предсердий

Группа
Нет ИБС

Длительность ИБС 
менее 1 года

Длительность ИБС 
1–10 лет

Длительность ИБС 
более 10 лет Всего

абс. число % абс. число % абс. число % абс. число %

Основная 129 42,72 16 33,33 40 66,67 33 75,00 218

Контрольная 173 57,28 32 66,67 20 33,33 11 25,00 236

Итого 302 48 60 44 454

Таблица 5

Корреляция патологии щитовидной железы и фибрилляции предсердий (ФП)

Группа

Пациенты без патологии 
щитовидной железы

Пациенты с патологией 
щитовидной железы Всего

абс. число % абс. число %

Нет ФП 163 69,1 73 30,9 236

Пароксизмальная форма ФП 84 55,6 67 44,4 151

Постоянная форма ФП 29 43,3 38 56,7 67

Итого 276 178 454

Примечание. χ2=17,086; p=0,0002
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а у пациентов старше 60 лет — изолированная ар-

териальная гипертензия и синдром обструктивного 

апноэ сна.

Достоверное влияние на возникновение фи-

брилляции предсердий у пациентов разного воз-

раста оказывает длительность течения ряда 

сердечно-сосудистых заболеваний, в первую оче-

редь артериальной гипертензии, и имеет большее 

значение, чем такой же по длительности анамнез 

ИБС. Анамнез артериальной гипертензии более 

10 лет имеет при этом наибольшее значение, повы-

шая риск возникновения фибрилляции предсердий 

в 26 раз.

На возникновение фибрилляции предсердий 

также оказывает влияние степень компенсации ар-

териальной гипертензии. Так, некомпенсированная 

артериальная гипертензия увеличивает риск разви-

тия фибрилляции предсердий (чаще всего постоян-

ной формы) в 6 раз, в большей степени у пожилых 

пациентов.

Таким образом, при выборе тактики ведения 

пациентов с фибрилляцией предсердий обязатель-

но следует учитывать возрастные и гендерные 

признаки, так как они могут определять наиболее 

значимые факторы развития патологии, а следова-

тельно, являться самыми важными мишенями про-

водимого лечения.
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Статья посвящена рассмотрению актуальной 
в современной медицине проблеме изучения 
психофизиологических особенностей у врачей-
стоматологов 50–65 лет с гипертонической бо-
лезнью. Обосновано положение о том, что на 
алекситимию и подверженность заболеваниям 
психосоматической природы (в частности, гипер-
тонической болезнью) у врачей-стоматологов 
существенное влияние оказывают замкнутость, 
отсутствие склонности к сотрудничеству, коопера-
ции, компромиссу при решении проблем и в кон-
фликтных ситуациях, а также безответственное 
отношение к другим людям, сниженные эмпатия и 
сострадание к другим людям.

Ключевые слова: врач-стоматолог, стресс, пси-
хосоматика, гипертоническая болезнь, возраст

Актуальность работы связана с неуклонным 

рос том числа психосоматических расстройств 

[2– 6]. По материалам ВОЗ [Report of a WHO 

Ex pert Com., Geneva, 2009], от 25 до 36 % взрос-

лого населения стран Европы, США, Азии стра-

дают различной психосоматической патологией, 

причем наблюдается увеличение ее распространен-

ности не только среди врачей-стоматологов сред-

него, но и молодого возраста. Психосоматические 

расстройства составляют одну из ведущих проблем 

современной медицины не только из-за широкой 

распространенности, но и из-за того места, которое 

они занимают в структуре общей заболеваемости 

[1–3, 7].

Сложный многофакторный патогенез этих за-

болеваний и отсутствие единых диагностических 

критериев затрудняют своевременную диагностику 

и точную оценку их распространенности, являют-

ся причиной недостаточно высокой эффективности 

их лечения. Раннее выявление психосоматических 

расстройств затруднено тем, что связь симптомов с 

осознаваемыми проявлениями психической актив-

ности неоднозначна, не всегда очевидна и опосре-

дована малоизученными явлениями бессознатель-

ной сферы психики пациента.

Связь психосоматической патологии с различ-

ными психоэмоциональными профессиональными 

перенапряжениями, возрастными особенностями 

и личностными характеристиками была показана в 

ряде работ отечественных ученых, ставших клас-

сическими [1, 2, 4, 7]. Поэтому понятен большой 

интерес, проявленный непосредственно к особен-

ностям личности и профессиональным вредностям 

врачей-стоматологов, страдающих психосоматиче-

скими расстройствами.

Ряд исследований посвящен возрастным осо-

бенностям профессиональных деформаций у вра-

чей-стоматологов, страдающих психосоматически-

ми расстройствами. Так, выявлена стохастическая 

связь распространенности психосоматических 

расстройств с возрастом и синдромом профессио-

нального выгорания на уровне 5 % значимости при 

r=0,59 и r=0,48, соответственно [1–3].

Особую актуальность проблема психосома ти-

ческой патологии приобретает в практике тера пев-

тической стоматологии. Деятельность вра ча-стома-

толога характеризуется высокой эмо цио нальной 

насыщенностью и когнитивной слож ностью, не-

обходимостью быстрого реагирования на измене-

ния состояния здоровья у пациентов, предполага-

ет принятие ответственных решений в ситуациях, 

связанных с неотложной помощью [1– 3]. Таким 

образом, она протекает в условиях постоянной 

нервно-психической напряженности, стресса и 

требует максимальной мобилизации адаптацион-

ного потенциала личности. На сегодняшний день 

в литературе, посвященной психосоматической па-

тологии, указывается на значительное расширение 

профессиональных сфер деятельности работников, 
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подверженных повышенному риску такой патоло-

гии. Проведенные в различных странах исследова-

ния показывают, что особой «группой риска» явля-

ются медицинские работники [2, 6, 7]. Однако до 

сих пор остается малоосвещенной тематика связи 

возрастных особенностей психосоматического реа-

гирования у врачей-стоматологов.

Цель исследования — выявление психофизио-

логических особенностей психосоматического за-

болевания (на примере гипертонической болезни) 

у врачей стоматологов 50–65 лет.

Материалы и методы

Решение поставленных в работе задач осу-

ществляли путем проведения комплексного ис-

следования, включавшего психофизиологическое 

обследование 140 врачей-стоматологов Санкт-

Петербурга, из них 80 женщин и 60 мужчин. 

В рамках диссертационного исследования были 

выделены следующие группы: 1-я — практически 

здоровые врачи-стоматологи 50–60 лет (80 чело-

век); 2-я — врачи-стоматологи 50–60 лет с ги-

пертонической болезнью (60 человек).

В качестве методов настоящего исследования 

были использованы: 1) методика Томаса–Кил  л -

мена оценки стратегии поведения в конфликте; 

2) методика для оценки характерологических 

особенностей (16-ФЛО Кэттела, форма С); 

3) методика диагностики затрудненности в вер-

бализации эмоциональных состояний (Торонтская 

алекситимическая шкала, адаптирована в Инсти-

туте им. В. М. Бехтерева); 4) методика Т. Лири 

диагностики межличностных отношений.

Обработку результатов проводили при помощи 

статистического пакета SPSS, версии 15.

Результаты и обсуждение

Учитывая, что межличностные отношения мо-

гут вызывать напряжение у человека, которое бу-

дет сказываться на состоянии его здоровья, нами 

проанализированы стратегии поведения в кон-

фликте (по методике Томаса–Киллмена) и адап-

тированности в межличностных отношениях (по 

методике Т. Лири) в группах врачей-стоматологов 

разного возраста.

Наше исследование позволило выявить сле-

дующую картину при анализе результатов по ме-

тодике, позволяющей оценить стратегии поведения 

человека в конфликте (табл. 1).

По данным таблицы, преимущественная 

склон ность к той или иной стратегии поведения в 

конфликтной ситуации имеет разную представлен-

ность в группах врачей-стоматологов с различным 

состоянием здоровья. При этом здоровые врачи-

стоматологи используют чаще в межличностном 

общении стратегии поведения, не вызывающие на-

пряжения, — компромисс и сотрудничество, в то 

время как врачи-стоматологи с гипертонической 

болезнью чаще реализуют стратегии ухода и со-

перничества, тем самым вызывая напряжение ор-

ганизма как за счет борьбы (соперничество), так и 

за счет нерешения задач (уход), что ведет к более 

частой представленности у них гипертонической 

болезни.

При оценке межличностных отношений у 

врачей-стоматологов с различным состоянием 

здоровья выяснилось, что практически здоровые 

врачи-стоматологи имеют достоверно более высо-

кие показатели по шкалам дружелюбия, альтруизма 

(p<0,05), а также достоверно более низкие пока-

затели по шкалам авторитарности, эгоистичности, 

агрессивности и подозрительности (табл. 2).

Таблица 1

Сравнительная оценка стратегии поведения 
в конфликтной ситуации у врачей-стоматологов 

с различным состоянием здоровья, % 

Стратегия 
поведения

1-я группа — 
практически 

здоровые врачи-
стоматологи, n=80

2-я группа — 
врачи-стоматологи 
с гипертонической 
болезнью, n=60

Уход 15 25
Соперничество 10 35
Компромисс 38 15
Уступка 10 12
Сотрудничество 27 17

Таблица 2

Особенности межличностных отношений у врачей-
стоматологов с различным состоянием здоровья, M±m

Характеристика

1-я группа — 
практически 

здоровые врачи-
стоматологи, 

n=80

2-я груп па — 
врачи-

стоматологи 
с гипертониче-
ской болезнью, 

n=60

p

Авторитарность 8,9±0,6 10,6±0,5 <0,05
Эгоистичность 6,0±0,5 8,3±0,4 <0,05
Агрессивность 6,2±0,5 8,7±0,7 <0,05
Подозрительность 6,5±0,5 8,7±0,8 <0,05
Подчиняемость 7,5±0,5 6,9±0,6 >0,05
Зависимость 6,3±0,4 7,2±0,7 >0,05
Дружелюбие 9,9±0,4 8,6±0,4 <0,05
Альтруизм 10,3±0,4 8,4±0,5 <0,05
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То есть практически здоровые врачи-сто ма-

тологи уверены в себе, упорны и настойчивы, 

склонны к сотрудничеству, кооперации, гибкие 

и компромиссные при решении проблем и в кон-

фликтных ситуациях, стремятся быть в согласии 

с мнением окружающих, следуют условностям, 

правилам и принципам хорошего тона в отноше-

ниях с людьми, инициативны, стремятся помогать, 

общительные, проявляют теплоту и дружелюбие 

в отношениях, ответственны по отношению к лю-

дям, деликатные, мягкие, добрые, эмоциональное 

отношение к людям проявляют в сострадании, 

симпатии, заботе, ласке, умеют подбодрить и успо-

коить окружающих, бескорыстные и отзывчивые, 

неагрессивны и несклонны к подозрительности.

У врачей-стоматологов с гипертонической бо-

лезнью отмечаются отчужденность, трудности в 

интерперсональных контактах из-за подозритель-

ности и боязни плохого отношения, повышенной 

агрессивности, эгоистичности, ориентации на себя, 

склонности к соперничеству, замкнутости, скеп-

тичности, разочарованности в людях и скрытности.

Характерологические особенности у врачей-
стоматологов с различным состоянием здоровья

Характер человека определяет его отноше-

ние к окружению, что реализуется в поведении, к 

себе и к порученному делу; при этом он является 

относительно устойчивой характеристикой, а зна-

чит, может способствовать сохранению либо по-

тере здоровья человеком. Учитывая это, мы ис-

следовали характерологические особенности (по 

методике 16- ФЛО Кэттела, форма С) у врачей-

стоматологов с различным состоянием здоровья.

При этом выяснилось, что практически здоро-

вые врачи-стоматологи, по сравнению с врачами-

стоматологами с гипертонической болезнью, имеют 

достоверно более высокие показатели по факто-

рам А (замкнутость–общительность), В (ин-

теллектуальность), С (эмоциональная неурав-

но вешенность) и Q
3 

(самоконтроль), а также 

достоверно более низкие показатели по факторам 

I (жесткость–мягкость) и Q
4
 (расслабленность–

напряженность), рис. 1, то есть, практически здо-

ровые врачи-стоматологи имеют следующие черты 

характера.

Общительный, отзывчивый, внимательный к 

людям, активен в установлении контактов, непри-

нужден в обществе, эмоционально экспрессивен. 

Хорошо уживается в коллективе, любит работать 

с людьми.

Абстрактно мыслящий, быстро схватывающий 

идею и быстро обучающийся. Высокий уровень ин-

теллектуальных способностей.

Эмоционально уравновешенный, выдержан-

ный, спокойный, уверен в себе, склонен к лидер-

ству. Реалистически настроен, способен следовать 

групповой морали. Склонен к постоянству своих 

планов и привязанностей. Хорошо осознает требо-

вания действительности. Устойчив в стрессе.

Высокий уровень самоконтроля. Хорошо конт-

ролирует свои эмоции и поведение. Точен в 
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Рис. 1. Характерологические особенности врачей-стоматологов с различным состоянием здоровья 

(по методике Кэттела)
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выпол нении социальных требований. Заботится 

о своей социальной репутации. Внимателен к лю-

дям. Решительный, волевой, но иногда склонен к 

упрямству. Часто является лидером. Действует 

планомерно и упорядоченно, не разбрасывается. 

Начатое дело доводит до конца.

Самоуверенный, реалистичный, мужествен-

ный. Независим, практичен.

Суровый, жесткий, твердый. Склонен действо-

вать по логическим законам. Больше верит рассуд-

ку, чем чувствам.

Скептически настроен. Расслабленный, спо-

койный, невозмутимый. Не склонен стремиться к 

достижениям и переменам. Часто удовлетворен лю-

бым положением дел. Флегматичен. Чрезмерная 

успокоенность может проявляться в апатии, лени и 

низком уровне выполнения работ.

В то же время, врач-стоматолог с гипертониче-

ской болезнью обладает, чаще всего, следующими 

чертами.

Конкретно думающий, склонен к медленному 

обучению и усвоению новых понятий. Снижен уро-

вень абстрактного мышления.

Эмоционально неуравновешен, подвержен чув-

ствам, легко расстраивается. Переменчив в от-

ношениях и неустойчив в интересах. Имеет тен-

денции уклоняться от необходимых требований 

действительности. Склонен не доводить дело до 

конца. Раздражителен.

Имеет низкий самоконтроль, недостаточный 

уровень интеграции и обдуманности поведения. 

Плохо организован, часто не доводит дело до 

конца. Склонен не считаться с общеприняты-

ми нормами. Часто следует своим побуждениям. 

Подчиняется собственным страстям.

Мягкий, чувствительный, нетерпеливый, за-

висимый. Склонен к мечтательности, фантазер. 

Часто действует интуитивно. Мягкий к себе и 

окружающим.

Ипохондричен. Отличается образным художе-

ственным восприятием. Напряженный, взвинчен-

ный, беспокойный.

Раздражителен, нетерпелив. Часто преоб-

ладает пониженное настроение. Чувствует себя 

усталым, но не может оставаться без дела даже в 

обстановке, благоприятной для отдыха.

Резюмируя, можно отметить, что у врачей-

стоматологов с гипертонической болезнью, по 

сравнению с практически здоровыми врачами-

стоматологами, более выражена отчужденность, 

им присуща конкретность мышления, эмоциональ-

ная неустойчивость, большая импульсивность и на-

пряженность, что мешает им полноценно отдыхать 

и способствует формированию у них психосомати-

ческой патологии.

У практически здоровых врачей-стоматологов, 

по сравнению с больными, отмечали также более 

низкий показатель алекситимии (табл. 3).

То есть для врачей-стоматологов с гипертони-

ческой болезнью характерны трудности в опреде-

лении и описании собственных переживаний; слож-

ность в проведении различий между чувствами и 

телесными ощущениями; сниженная способность 

к символизации — бедность фантазии, воображе-

ния; фокусированность в большей мере на внешних 

событиях, чем на внутренних переживаниях. Всё 

это способствовало формированию гипертониче-

ской болезни у врачей-стоматологов.

Проведенный корреляционный анализ для 

уточнения взаимосвязи подверженности гиперто-

нической болезни (на основании высоких показа-

телей алекситимии, которые, как известно, явля-

ются своего рода маркерами психосоматической 

патологии у человека) позволил выявить следую-

щие особенности (рис. 2).

Оказывается, что на алекситимию и подвер-

женность заболеваниям психосоматической приро-

ды существенное влияние оказывают замкнутость, 

отсутствие склонности к сотрудничеству, коопера-

ции, компромиссу при решении проблем и в кон-

фликтных ситуациях, а также безответственное 

отношение к другим людям, отсутствие сострада-

ния. Эти черты, по-видимому, мешают социально-

психологической адаптации врачей-стоматологов, 

что и является одним из факторов риска формиро-

вания психосоматической патологии в виде гипер-

тонической болезни.

Заключение

Психическое и соматическое в человеке всегда 

выступает в единстве в любом ответе на наруше-

ние гомеостаза независимо от того, исходит оно 

из внешней или внутренней среды. В обоих слу-

Таблица 3

Алекситимия у врачей-стоматологов с различным 
состоянием здоровья, M±m

Показатель

1-я группа — 
практически 

здоровые врачи-
стоматологи, 

n=80

2-я группа — 
врачи-стоматологи 
с гипертонической 
болезнью, n=60

p

Алекситимия 59,2±5,4 80,5±7,4 <0,05
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чаях раздражитель вызывает в 

мозге ответные реакции, которые 

активируют нейроэндокринную и 

вегетативную системы. Таким об-

разом, психический фактор рас-

сматривался как одно из звеньев 

общего патогенеза формирования 

психосоматической патологии у 

врачей-стоматологов.

Полученные нами данные сви-

детельствуют о специфике психи-

ческого реагирования у врачей сто-

матологов с различным состоянием 

здоровья.

Преимущественная склонность к той или иной 

стратегии поведения в конфликтной ситуации име-

ет различную представленность в группах врачей-

стоматологов с различным состоянием здоровья. 

Так, у практически здоровых врачей-стоматологов 

в порядке убывания стратегии поведения в кон-

фликте расположились следующим образом: 

компромисс — 38 %, сотрудничество — 27 %, 

уход — 15 %, соперничество — 10 %, уступка — 

10 %; у врачей-стоматологов с гипертонической 

болезнью картина была несколько иная: соперни-

чество — 35 %, уход — 25 %, сотрудничество — 

17 %, компромисс — 15 %, уступка — 12 %.

На возникновение гипертонической болезни 

у врачей-стоматологов оказывают существенное 

влияние межличностные отношения, о чем сви-

детельствует тот факт, что практически здоровые 

врачи-стоматологи имеют достоверно более высо-

кие показатели по шкалам дружелюбия, альтру-

изма (p<0,05), а также достоверно более низкие 

показатели по шкалам авторитарности, эгоистич-

ности, агрессивности и подозрительности по мето-

дике Т. Лири.

Практически здоровые врачи-стоматологи, 

по сравнению с врачами-стоматологами с гипер-

тонической болезнью, имеют достоверно более 

высокие показатели по факторам А (замкну-

тость–общительность), В (интеллектуальность), 

С (эмоциональная неуравновешенность) и Q
3 

(самоконтроль), а также достоверно более низкие 

показатели по факторам I (жесткость–мягкость) и 

Q
4
 (расслабленность–напряженность) по методи-

ке Кэттела.

У врачей-стоматологов с гипертонической бо-

лезнью, по сравнению с практически здоровыми, 

более выражены отчужденность, им присуща кон-

кретность мышления, эмоциональная неустойчи-

вость, большая импульсивность и напряженность, 

что мешает им полноценно отдыхать и способству-

ет формированию у них психосоматической пато-

логии.

Для врачей-стоматологов с гипертонической 

болезнью, по сравнению с практически здоровы-

ми, характерна выраженная алекситимия, что про-

является в трудности определения и описания соб-

ственных переживаний; сложность в проведении 

различий между чувствами и телесными ощуще-

ниями; сниженная способность к символизации — 

бедность фантазии, воображения; фокусирован-

ность в большей мере на внешних событиях, чем на 

внутренних переживаниях. Указанные особенности 

также способствовали формированию гипертони-

ческой болезни у больных людей.

Результаты корреляционного анализа показа-

ли, что на алекситимию и подверженность заболе-

ваниям психосоматической природы (в частности, 

гипертонической болезнью) существенное влияние 

оказывают замкнутость, отсутствие склонности к 

сотрудничеству, кооперации, компромиссу при ре-

шении проблем и в конфликтных ситуациях, а так-

же безответственное отношение к другим людям, 

отсутствие сострадания. Эти черты, по-видимому, 

мешают социально-психологической адаптации че-

ловека, что и ведет к формированию психосомати-

ческой патологии.
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Статья посвящена рассмотрению актуальной 
в современной медицине проблеме профессио-
нального выгорания у врачей анестезиологов-
реаниматологов в разных возрастных периодах. 
Показано, что специфика деятельности врача 
анестезиолога-реаниматолога провоцирует фор-
мирование у него синдрома профессионального 
выгорания. Психоэмоциональное напряжение, 
порождённое чувством ответственности перед 
пациентом, не только во многом определяет 
формирование ответственного подхода врача 
анестезиолога-реаниматолога к терапии, но и име-
ет негативные последствия, связанные с наруше-
нием гомеостатического равновесия и неоправдан-
ными энергетическими затратами. Доказано, что 
формирование профессионального выгорания 
у врачей анестезиологов-реаниматологов имеет 
возрастную специфику. Это явление у них в воз-
расте от 30 до 55 лет развивается по двум субфак-
торам: мотивационно-установочному субфакто-
ру (редукция профессиональных достижений) и 
деперсонализационно-дереализационному. У вра-
чей 56–68 лет выявлена астеническая симптомати-
ка профессионального выгорания.

Ключевые слова: врач анестезиолог-реани ма-
толог, стресс, профессиональное выгорание, воз-
раст

Профессиональная деятельность врачей анес-

те зиологов-реаниматологов, участвующих в ле-

чении и реабилитации больных, предполагает 

эмоциональную насыщенность и высокую долю 

факторов, вызывающих стресс. По классификации 

профессий по критерию трудности и вредности, ме-

дицина относится к профессии высшего типа из-за 

необходимости постоянной внеурочной работы над 

предметом и собой [3, 6, 8]. В 1960-х гг. в США 

впервые был введен термин «профессиональная 

деформация» в профессиях «человек–человек», 

в которых на эффективность работы существен-

но влияет социальное окружение [1, 3, 10]. Были 

сделаны выводы о существовании профессиональ-

ной деформации и необходимости особого отбора в 

профессиях системы «человек–человек».

Специфика последствий профессиональной де-

фор мации анестезиолога-реаниматолога, по дан-

ным W. N. Blikbern (2003), заключается в том, 

что эмоциональное истощение у анестезиологов-

реаниматологов встречается в 7 раз чаще, чем у 

других специалистов, а по числу суицидальных 

попыток анестезиологов-реаниматологов обош-

ли только психиатры [1–5, 10]. Очень ранимой 

у анестезиологов-реаниматологов оказывается 

сердечно-сосудистая система. Так, у данных спе-

циалистов в 4 раза чаще и на 8 лет раньше, чем у 

дерматологов, возникает ИБС [7, 9, 10].

У большинства анестезиологов-реаниматологов 

с возрастом появляются психосоматические на-

рушения, возрастает уровень тревоги, склонность 

к депрессии и использованию медикаментозных 

средств и алкоголя для коррекции эмоционального 

напряжения и, в итоге, — к психопатологической 

симптоматике — профессиональному выгоранию 

(ПВ) и аддиктивному поведению [1, 3, 4, 10].

Вопросы возрастных клинико-психо физио-

логических особенностей патогенеза дезадаптаци-

онных расстройств у специалистов помогающих 

профессий в нашей стране остаются мало раз-

работанными. До сих пор до конца не ясен меха-

низм формирования ПВ у врачей анестезиологов-

реаниматологов.

Таким образом, одной из актуальных научно-

практических задач профилактической медицины 

является проблема комплексной оценки психофи-

зиологических факторов адаптации у специали-

стов помогающих профессий (на примере врачей 

анестезиологов-реаниматологов) для индивидуа-
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лизации их медико-психологического сопровожде-

ния и поддержания профессионального здоровья и 

долголетия. Актуальность этой задачи, ее теорети-

ческая и практическая значимость, а также недо-

статочная разработанность в клинической практи-

ке обусловили выбор темы диссертации, объекта, 

предмета, цели и задач исследования.

Цель работы — выявление особенно-

стей профессионального выгорания у врачей 

анестезиологов-реаниматологов разного возраста.

Материалы и методы

Задачи решались психофизиологическим об-

сле дованием 124 врачей анестезиологов-реа ни-

матологов Санкт-Петербурга (68 женщин и 56 

мужчин). В рамках диссертационного исследова-

ния были выделены три возрастных группы: 1-я — 

30–40 лет (19 чел., средний возраст 36,12 года); 

2-я — 41–55 лет (78 чел., средний возраст 48,51 

года), 3-я — 56–68 лет (27 чел., средний возраст 

62,26 года).

Были использованы методики: для исследо-

ва ния профессионального выгорания MBI 

(Н. Е. Водо пьянова, Е. С. Старченкова); для 

оценки синдрома эмоционального выгорания 

(В. В. Бой ко). Обработку результатов проводили 

с помощью статистического пакета SPSS, вер-

сии 15.

Результаты и обсуждение

Синдром выгорания у анестезиологов-реа ни-

матологов изучен мало как в отечественной, так 

и в зарубежной психосоматической медицине [3]. 

В то же время, проведенное нами исследование 

(n=124) показало высокую степень выгорания у 

30 % (n=48) испытуемых, среднюю — у 50 % 

(n=51) и низкую — у 20 % (n=25), рис. 1.

Относительно большое количество лиц с ПВ мы 

объясняем тем, что деятельность анестезиологов-

реаниматологов характеризуется постоянным 

нервно-психическим напряжением, связанным, 

прежде всего, с высокой динамичностью профес-

сиональных обязанностей, большой ответствен-

ностью в принятии решений и витальной напря-

женностью. Для анестезиологов-реаниматологов 

характерным является то, что в структуре синдро-

ма выгорания преобладает редукция персональных 

достижений, далее называемая нами профессио-

нальными достижениями. Так, занижение сво-

их профессиональных достижений наблюдали у 

50 % (n=62), высокий уровень эмоционального 

истощения — у 23 % (n=28) и высокий уровень 

деперсонализации — у 27 % (n=34), рис. 2.

При анализе степени выраженности синдрома 

выгорания по трем субфакторам была обнаружена 

аналогичная картина. Эмоциональное истощение и 

деперсонализация анестезиологов-реаниматологов 

выражены в средней степени (соответственно, 

M
1
=22,51±0,584; SD=4,712 и M

2
=7,88±0,417; 

SD=4,654). Редукция персональных достижений 

выражена в высокой степени (M=28,41±0,6331; 

SD=6,511).

Таким образом, это может означать, что ПВ 

у анестезиологов-реаниматологов развивается по 

мотивационно-установочному субфактору (зани-

жение личных достижений в профессиональ-

ной деятельности). Это согласуется с данными 

50 %

23 %

27 %

Рис. 1. Распределение уровней профессионального 

выгорания у анестезиологов-реаниматологов 

на констатирующем этапе

Рис. 2. Количество лиц с высокой степенью выгорания 

по трем субфакторам
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D. V. Dierendonck о том, что синдром выгорания 

может начинаться у врачей с редукции персональ-

ных достижений [3]. Такое развитие ПВ можно 

объяснить тем, что анестезиологи-реаниматологи 

зависят в своей работе от хирургов. Результаты 

работы чаще всего не оцениваются врачами долж-

ным образом, что ведет к снижению субъективной 

значимости и удовлетворенности трудом. Это вы-

зывает стремление сократить круг своих профес-

сиональных обязанностей.

Особенности синдрома выгорания в процес-

се профессионализации. Сравнение трех возраст-

ных групп между собой по уровню и особенностям 

выгорания показывает, что существенные разли-

чия обнаруживаются только между возрастными 

периодами 41–55 лет и более 55 (56–68) лет. 

Достоверные различия (t= –3,67; p<0,05) между 

эти ми двумя группами найдены в отношении уровня 

редукции персональных достижений. Результаты 

сравнения представлены в таблице.

По нашим данным, врачи анестезиологи-реа-

ниматологи 56–68 лет не склонны занижать свои 

профессиональные достижения по сравнению со 

своими более молодыми коллегами. Отличительной 

особенностью врачей анестезиологов 30–55 лет 

является то, что ПВ у них происходит по двум век-

торам: редукция персональных достижений, ци-

ничное отношение к пациентам.

Результаты исследования ПВ по методике 

В. В. Бойко также показывают средний уровень 

формирования ПВ и позволяют полагать, что наи-

более значимые проявления этого явления у обсле-

дованных врачей могут быть в форме деперсонали-

зации и редукции профессиональных достижений.

Около 28 % обследованных врачей анес те-

зио логов-реаниматологов не имели сформирован-

ных симптомов по опроснику В. В. Бойко. Сфор-

мированные три симптома по тесту В. В. Бой  ко 

определились у 19 %, четыре симптома и бо-

лее — у 11 % врачей. При анализе взаимо связей 

количества сформированных симптомов и общей 

оценки опросника В. В. Бойко определены по-

ложительные корреляционные связи высокой 

величины (r=0,77; p<0,001). При отсутствии 

сформированных симптомов средняя оценка опро-

сника В. В. Бойко составляла 67,5±3,1 балла, при 

сформированном одном симптоме — 99,3±3,8, 

при двух — 149,9±4,3, при трех — 168,3±5,4, 

при четырех — 188,1±5,7. Можно полагать, что 

сформированность трех симптомов может свиде-

тельствовать о процессе формирования ПВ, а че-

тырех симптомов и более — о сформированности 

ПВ.

В целом группа врачей анестезиологов-реа-

ниматологов продемонстрировала высокую степень 

выраженности ПВ по опроснику В. В. Бойко — 

174,4±15,7 балла, в том числе в фазе напряжения 

72,9±9,0 баллов, в фазе резистенции — 78,2±8,6, 

в фазе истощения — 22,9±7,6 балла.

Возрастная специфика сформированности син-

дрома ПВ у анестезиологов-реаниматологов обу-

словлена повышенной чувствительностью 2-й воз-

растной группы (41–55 лет) к этому синдрому.

Так, у врачей анестезиологов-реаниматологов 

30–40 лет отмечаются высокие показатели по 

фазе напряжения 63,2±4,8 балла, что говорит о её 

сформированности, и 38,9±5,6 балла — по фазе 

резистенции, что говорит о формировании данной 

фазы у обследуемых врачей, при нормативных по-

казателях по фазе истощения 27,5±6,1 балла.

У врачей анестезиологов-реаниматологов 41–55 

лет, наряду с высокими показателями фазы напря-

жения — 71,2±3,6 балла, отмечаются высокие по-

казатели по фазе резистенции 69,3±5,1 балла, что 

также свидетельствует о сформированности данной 

фазы у обследуемых врачей, при норматив ных по-

казателях по фазе истощения 25,4±5,8 балла.

У врачей анестезиологов-реаниматологов 56–

68 лет диагностированы нормативные показатели 

по фазам напряжения — 26,2±4,1 балла, рези-

стенции — 24,3±4,9 балла, при незначительной 

сформированности фазы истощения 38,4±7,6 бал-

ла.

Таким образом, наиболее чувствительными к 

ПВ являются врачи анестезиологи-реаниматологи 

30–40 лет и 41–55 лет.

Анализ динамических компонентов синдрома 

ПВ в общей выборке врачей стоматологов показал 

Показатели профессионального выгорания в разных возрастных группах

Группа, лет Эмоциональное истощение, m±δ Деперсонализация, m±δ Редукция профессиональных достижений, m±δ

1-я — 30–40 19,5±1,2 26,7±1,8 29,9±1,9**

2-я — 41–55 19,1±1,4 27,5±1,3 29,7±2,2

3-я — 56–68 20,8±2,1 9,3±1,9 24,8±2,1*

* Достоверность различий между 2-й и 3-й группами (р<0,05); ** достоверность различий между 1-й и 3-й группами (р<0,05)
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сформированность фазы истощения, по опросни-

ку В. В. Бойко, у 25 % у врачей анестезиологов-

реаниматологов, фазы напряжения — у 32 %, 

фазы резистенции — у 43 %. Структура сформи-

рованности отдельных симптомов ПВ представле-

на на рис. 3.

Исследования показали, что у врачей ане с-

те зиологов-реаниматологов наиболее частыми 

сформированными симптомами являются С-1 

(неадекватное избирательное эмоциональное реа-

гирование), С-4 (редукция профессиональных 

обязанностей) в фазе резистенции и С-1 (пережи-

вание психотравмирующих обстоятельств) в фазе 

напряжения. Можно полагать, что в общей выбор-

ке у врачей анестезиологов-реаниматологов усили-

вается осознание психотравмирующих факторов 

профессиональной деятельности, они перестают 

различать разницу между двумя принципиально 

отличающимися явлениями — экономичным про-

явлением эмоций и неадекватным избирательным 

эмоциональным реагированием — и поэтому ста-

раются облегчить или сократить обязанности, ко-

торые требуют эмоциональных затрат.

Анализ возрастных особенностей сформиро-

ванности отдельных симптомов синдрома ПВ у 

врачей анестезиологов-реаниматологов 30–40 

лет выявил, что данная группа характеризуется 

высокими показателями аффективного реагирова-

ния: С-4 — тревога и депрессия по фазе напря-

жения (20 баллов); С-1 — неадекватное избира-

тельное эмоциональное реагирование (23 балла); 

С-2 — эмоционально-нравственная дезориента-

ция (25 баллов); С-3 — расширение сферы эко-

номии эмоций (28 баллов) по фазе резистенции; 

С-1 — эмоциональный дефицит (25 баллов); 

С-2 — эмоциональная отстраненность (24 балла) 

по фазе истощения. Таким образом, ПВ в данной 

группе врачей сопряжено с высоким уровнем аф-

фективного напряжения, проявляющегося в избе-

гании чрезмерно насыщенного эмоционально-про-

фессионального общения, ограничении кон тактов 

вне профессиональной деятельности, повышенной 

раздражительности и вспыльчивости, нежелании 

проявить хоть минимум эмпатии и сочувствия к па-

циентам.

Анализ возрастных особенностей сформиро-

ванности отдельных симптомов синдрома ПВ у 

врачей анестезиологов-реаниматологов 41–55 лет 

показал, что данная группа также характеризуется 

высокими показателями аффективного реагирова-

ния: С-4 — тревога и депрессия по фазе напря-

жения (22 балла); С-1 — неадекватное избира-

тельное эмоциональное реагирование (24 балла); 

С-2 — эмоционально-нравственная дезориента-

ция (25 баллов); С-3 — расширение сферы эко-

номии эмоций (29 баллов) по фазе резистенции; 

С-1 — эмоциональный дефицит (26 баллов); 

С-2 — эмоциональная отстраненность (22 балла); 

С-4 — психосоматические и психовегетативные 

нарушения (28 баллов) по фазе истощения.

Следовательно, в данной группе врачей 

(41–55 лет) синдром эмоционального выгорания 

по-прежнему характеризуется высоким уровнем 

эмоционального истощения, куда добавились сим-

птомы психосоматических нарушений, причем вы-

раженные на довольно высоком уровне. Отношение 

к пациентам усугубляется субъективным предпо-

чтением в оказании помощи, поскольку пациенты 

представляют угрозу для комфортного существо-

вания, и на всех сил все равно не хватит. Возникает 

ощущение эмоционально-интеллектуального тупи-

ка, возрастают тревога и осознание собственной 

бесполезности, раздражение на пациентов приво-

дит к формальному выполнению профессиональ-

ных обязанностей, сведенных к простейшим дей-

ствиям. Очевидно, что данный возрастной период 

является кризисным для врачей анестезиологов-

реаниматологов, поскольку все компоненты эмо-

ционального выгорания достигают своего пика 

именно в этот период (рис. 4).

У анестезиологов-реаниматологов 3-й группы 

(56–68 лет) в сравнении с другими возрастны-

ми группами наибольшей степенью выраженно-

сти отличался симптом эмоционального дефицита 

(С-1 — 25 баллов) и эмоциональной отстранен-

ности (С-2 — 27 баллов), рис. 5.

Рис. 3. Сформированность фаз синдрома 

профессионального выгорания у врачей 

анестезиологов-реаниматологов
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В ходе исследования не было 
обнаружено достоверных ген-
дерных различий в степени вы-
раженности симптомов эмоцио-
нального выгорания у группы 
анестезиологов-реаниматологов.

Заключение

Специфика деятельности вра-
ча анестезиолога-реаниматолога 
провоцирует формирование у него 
синдрома профессионального вы-
горания. Психоэмоциональное 
напряжение, порождённое чув-
ством ответственности перед 
пациентом, не только во многом 
определяет формирование от-
ветственного подхода врача 
анес тезиолога-реаниматолога 
к тера пии, но и имеет негатив-
ные последствия, связанные с 
нарушением гомеостатического 
равновесия и неоправданны-
ми энергетическими затратами. 
Следствием чрезмерного психо-
эмоционального напряжения на 
фоне снижения компенсаторных 
возможностей организма может 
быть срыв в работе регулятор-
ных механизмов, приводящий 
к возникновению выраженных 
вегетативных отклонений, свя-
занных с хроническим эмоцио-
нальным напряжением у врачей 
анестезиологов-реаниматологов 
и сопряженных с феноменом про-
фессионального выгорания.

При этом структура синдро-

ма профессионального выгора-

ния у врачей анестезиологов-реа-

ниматологов зависит от возраста. 

Профессиональное вы горание у 

анестезиологов-реа ни матологов 

30–55 лет раз вивается по двум 

суб фак то рам: мотивационно-

уста но воч ному (редукция про-

фес сио нальных достижений) и 

де персонализационно-дереа ли-

за ционному. У врачей 56–68 лет 

выявлена астеническая симп то-

матика профессионального вы-

горания.

0

5

10

15

20

1 2

25

0

5

Рис. 4. Структура сформированности отдельных симптомов 

синдрома профессионального выгорания 

у врачей анестезиологов-реаниматологов 41–55 лет.

Здесь и на рис. 5: в фазе напряжения: С-1 — переживание психотравмирующих 

обстоятельств; С-2 — неудовлетворенность собой; С-3 — «загнанность в клетку»; 

С-4 — тревога и депрессия; в фазе резистенции: С-1 — неадекватное избирательное 

эмоциональное реагирование; С-2 — эмоционально-нравственная дезориентация; 

С-3 — расширение сферы экономии эмоций; С-4 — редукция профессиональных обязан-

ностей; в фазе истощения: С-1 — эмоциональный дефицит; С-2 — эмоциональная 

отстраненность, С-3 — личностная отстраненность или деперсонализация; 

С-4 — психосоматические и психовегетативные нарушения
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Рис. 5. Структура сформированности отдельных симптомов 

синдрома профессионального выгорания 

у врачей анестезиологов-реаниматологов 56–68 лет
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Таким образом, полученные данные свиде-

тельствуют о возрастной специфике проявлений 

синдрома профессионального выгорания у вра-

чей анестезиологов-реаниматологов, что следу-

ет учитывать при организации коррекционно-

реабилитационной работы с данным контингентом.
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The article is devoted to consideration of the problem of professional burnout with anaesthetists-experts 
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of the doctors’ activity provokes formation of professional burnout in them. Psycho-emotional tension 
born by the sense of responsibility before the patients determines formation of responsible attitude of the 
doctors towards therapy, but it also has negative consequences in concern with disorder of homeostatic 
balance and unreasonable energetic expenditure. It is proved that formation of professional burnout in 
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derealizational one. Doctors at the age of 56–68 expose asthenic symptomatology of professional burnout.

Key words: anaesthetists-experts in resuscitation, stress, professional burnout, age



УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2012 • Т. 25 • № 2

329

Острая гипертензионная энцефалопатия у пожи-
лых пациентов проявляется обратимыми легкими 
когнитивными нарушениями. СОЭ и креатинин кро-
ви, измеренные в период гипертонического криза, 
являются предикторами снижения зрительно-
пространственной ориентации после 2 нед лече-
ния.

Ключевые слова: гериатрия, гипертонический 
криз, энцефалопатия, когнитивные нарушения

Актуальность исследования вызвана возрас-

тающим интересом людей среднего и пожилого 

возраста к состоянию своего психического здоро-

вья (способности к познавательной деятельности, 

ранним признакам депрессии и поведенческих рас-

стройств). Когнитивные нарушения, не достигшие 

деменции, выявляются у 44 % пациентов стар-

ше 65 лет, прикрепленных к поликлиникам [4]. 

Связанная с возрастом деменция является большой 

социальной и экономической проблемой: расходы 

по уходу за человеком с деменцией старше 65 лет, 

находящимся дома, в Великобритании в 2007 г. со-

ставляли в среднем £14 540 [11]. Проблемой для 

медицинской практики является сложный харак-

тер взаимоотношений физического и психическо-

го здоровья пожилых пациентов с соматической 

патологией. Второй, после болезни Альцгеймера, 

основной причиной развития деменции у пожилых 

и старых людей являются сосудистые изменения 

головного мозга (в том числе при артериальной ги-

пертензии). Примерно у 0,2 % всех страдающих 

артериальной гипертензий пациентов, преимуще-

ственно в среднем возрасте, развивается острая 

дисфункция органа-мишени (головного мозга) в 

виде энцефалопатии, которая клинически проявля-

ется преходящими неврологическими нарушения-

ми и отсутствием жизнеугрожающих осложнений. 

Однако ментальная функция при острой гипертен-

зионной энцефалопатии не изучена, в том числе и у 

пожилых пациентов. Поскольку в возрасте 80 лет 

и старше деменция практически не поддается лече-

нию, остро встает вопрос поиска маркеров демен-

ции в среднем и пожилом возрасте. Общепринято, 

что при гипертоническом кризе в перечень методов 

лабораторных исследований, используемых для 

диагностики поражения органов-мишеней и диф-

ференциальной диагностики, входят: мочевина и 

креатинин крови (для оценки функции почек), ана-

лиз периферической крови (для выявления микро-

ангиопатической анемии). Для исключения других 

причин нарушения сознания исследуют глюкозу 

крови и печеночные функциональные тесты (би-

лирубин, трансаминазы). Для исключения васку-

лита оценивают СОЭ. Однако вклад метаболитов 

и реологических свойств периферической крови в 

развитие когнитивной дисфункции как при гипер-

тоническом кризе, так и при хроническом течении 

артериальной гипертензии не ясен.

Нами была выдвинута концепция развития 

когнитивных нарушений при острой гипертензи-

онной энцефалопатии на фоне артериальной гипер-

тензии у пожилых пациентов. Согласно концепции, 

гипертонический криз в форме острой энцефалопа-

тии клинически проявляется не только обратимой 

неврологической симптоматикой, но и когнитив-

ными нарушениями. Когнитивная дисфункция не 

достигает степени нарушения сознания и является 

преходящей. Восстановление до нормы тестов ког-

нитивной функции после двух недель антигипер-

тензивного лечения достигается не всеми пациента-

ми. Предикторами когнитивной дисфункции, в том 

числе ее восстановления после лечения, являются 

не только возраст, но и общеклинические показате-

ли периферической крови (отражающие реологиче-

ские свойства крови), а также метаболиты из тра-

диционного перечня показателей биохимического 

анализа крови.

Цель исследования — характеристика (сте-

пень, обратимость, полнота восстановления) 

ког нитивных нарушений у пожилых пациентов 

с гипертензионной энцефалопатией, поиск пре-
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дикторов когнитивной дисфункции среди обще-

клинических показателей периферической крови и 

биохимических показателей крови.

Материалы и методы

Объект исследования — пожилые пациенты 

с гипертоническим кризом, осложненным невро-

логическими признаками энцефалопатии (на вы-

борке пациентов, поступивших в стационар для 

лечения). Предмет исследования — когнитивная 

дисфункция. Критерии включения в исследова-

ние: 1) неврологические признаки гипертензион-

ной энцефалопатии; 2) ДАД 110 мм рт. ст. и выше 

на момент поступления в стационар; 3) наличие 

в анамнезе хронической артериальной гипертен-

зии I или II степени; 4) возраст от 61 до 75 лет. 

Критерии исключения из исследования: энцефа-

лопатия печеночная, энцефалопатия уремическая, 

острая черепно-мозговая травма, феохромоцитома, 

субарахноидальное кровоизлияние, субдуральная 

гематома, энцефалит, менингит, опухоли мозга. 

Исключали пациентов, у которых при поступлении 

и в течение всего стационарного периода выявля-

ли: выраженные нарушения сознания (кома любой 

степени); острый коронарный синдром, острый 

инфаркт миокарда, нестабильную стенокардию, а 

также острое нарушение мозгового кровообраще-

ния (подтвержденное осмотром невролога и данны-

ми компьютерной томографии); расслаивающуюся 

аневризму аорты; острую сердечную недостаточ-

ность (сердечная астма, отек легких); жизнеугро-

жающие нарушения ритма, операции на сердце, 

сахарный диабет 1-го или 2-го типа, алкогольное 

или наркотическое опьянение; онкологические за-

болевания. Для выявления критериев включения и 

исключения из исследования пациентам проводили 

тщательный сбор анамнеза и физикальное обсле-

дование (в том числе полное неврологическое об-

следование и экспертиза глазного дна), КТ, ЭКГ, 

лабораторные исследования.

Исследование проводили в условиях кардио-

логического отделения МУЗ «Медсанчасть № 9 

им. М. А. Тверье» в 2008–2011 гг. Критериям 

включения и исключения соответствовали 50 чело-

век. Медиана возраста пациентов составила 69 лет 

(25 % — 61 год, 75 % — 72 года). Среди паци-

ентов были только женщины. Пациенты перед ис-

следованием подписывали письменное соглашение; 

их считали выбывшими из исследования, если они 

отзывали свое соглашение. Использовали проспек-

тивный тип исследования.

Согласно требованиям ВНОК, определяли 

ар те риальную гипертензию и ее степень, а также 

из меряли АД [5]. Пожилой возраст определялся 

в ин тервале от 61 до 75 лет [1]. Использовали ав-

томатический тонометр A&D (модель UA 7770, 

Япо ния). Психометрическое тестирование вклю-

чало тест MMSE, пробу Шульте, тест из пяти 

слов. Когнитивный дефицит, по данным MMSE, 

выявлялся при 27 баллах и ниже (в том числе: 24–

27 баллов — преддементные когнитивные наруше-

ния; 20–23 балла — деменция легкой степени вы-

раженности; 11–19 баллов — деменция умеренной 

степени выраженности; 0–10 баллов — тяжелая 

деменция) [9]. Нарушение скорости зрительно-

пространственной ориентации определяли по 

времени пробы Шульте (31 с и более), наруше-

ние вербально-слуховой памяти — по тесту из 

пяти слов (8 и менее итоговых баллов) [6, 8]. 

Изолированные нарушения скорости зрительно-

пространственной ориентации и/или вербально-

слуховой памяти (при отсутствии когнитивного 

дефицита: по шкале MMSE — 28 баллов и выше) 

трактовали как легкие когнитивные нарушения. 

Проводили общеклиническое исследование пери-

ферической крови (количество эритроцитов, ге-

моглобин, количество лейкоцитов, СОЭ), а также 

биохимические исследования углеводного обмена 

(глюкоза плазмы), белкового обмена (общий бе-

лок, креатинин крови, мочевина крови), ферментов 

АСТ, АЛТ, пигментов (общий билирубин). Для 

выявления отклонений в лабораторных тестах ис-

пользовали нормальные показатели в соответствии 

с современными медицинскими рекомендациями, 

чтобы избежать зависимости от конкретной лабо-

ратории [3]. Все измерения были повторными (из-

мерение № 1 — в 1-е сутки; измерение № 2 — 

перед выпиской из стационара).

Лечение гипертонического криза проводили 

согласно приказам Министерства здравоохранения 

и социального развития Российской Федерации 

от 4 сентября 2006 г. № 632, от 13 июня 2007 г. 

№ 419. Медицинская помощь включала пребы-

вание первых 48 ч в палатах интенсивной терапии 

со строгим постельным режимом и внутривенным 

введением лекарственных препаратов. Далее па-

циентам проводили терапию таблетированными 

гипотензивными препаратами до достижения це-

левого уровня АД не выше 140/90 мм рт. ст. и 

восстановления основных функций организма. 

Продолжительность пребывания в стационаре со-

ставляла от 10 до 14 дней.
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После лечения пациентов для выявления по-

ложительного эффекта на когнитивные функции 

использовали статистический критерий Мак-

Нимара. Множественную регрессию применяли 

для анализа связи между несколькими предикто-

рами и зависимой переменной. Общий вклад всех 

предикторов в вариацию зависимой переменной 

оценивали по R-квадрат: чем ближе к единице, 

тем больше вклад. Индивидуальный вклад каждо-

го предиктора оценивали по коэффициенту β, его 

значимости. При построении модели множествен-

ной регрессии учитывали эффект интеркорреляции 

между независимыми переменными (если коэф-

фициент корреляции был равен или более 0,6). 

Независимыми переменными были лабораторные 

показатели крови, зависимыми переменными — 

показатели тестов когнитивной функции. В общем 

случае множественную регрессию можно записать 

в виде линейного уравнения: Y=a+β
1
x

1
+β

2
x

2
+…

+β
p
x

p
, где Y — зависимая переменная, a – сво-

бодный член, β — коэффициент регрессии, x — 

предиктор.

По расчету, минимальная численность группы 

для множественного регрессионного анализа с ис-

пользованием пяти предикторов составила 50 че-

ловек (по 10 наблюдений на каждый предиктор). 

Статистический анализ проводили с помощью 

Statistica 6.1 (Statsoft Inc., М., 2009).

Результаты и обсуждение

В период гипертонического криза преддемент-

ные когнитивные нарушения были у 22 % пожилых 

пациентов с энцефалопатией. У остальных пациен-

тов клиническая картина острой гипертензионной 

энцефалопатии сопровождалась легкими когнитив-

ными нарушениями: одновременным снижением 

скорости зрительно-пространственной ориентации 

(в 2–3 раза ниже нормы) и вербально-слуховой 

памяти (на 25 % ниже нормы). Показатели обще-

клинического и биохимического исследования кро-

ви были в пределах нормальных величин (табли-

ца). Достижение целевого уровня АД к окончанию 

стационарного лечения сопровождалось улучшени-

ем когнитивной функции. Из других показателей 

в динамике снизилась концентрация билирубина в 

крови, по-прежнему оставаясь в границах нормы.

Положительный эффект стационарного ле-

чения гипертонического криза на когнитивные 

функции пожилых пациентов был достоверным. 

Нормализация ранее патологической пробы 

Шульте произошла у 58 % пациентов (р=0,000), 

нормализация патологической оценки теста из 

пяти слов — у 62 % пациентов (р=0,000), ис-

чезновение преддементных когнитивных нару-

шений — у всех 22 % пациентов (р=0,008). 

Полное восстановление когнитивных функций до 

нормальной оценки всех трех тестов наблюдали 

Сравнение показателей АД, общеклинического и биохимического анализов крови, тестов когнитивной функции 
у пожилых пациентов при измерениях № 1 и № 2, n=50

Показатель
Измерение № 1 Измерение № 2

р
медиана, 25–75 %

САД, мм рт. ст. 220 (205–240) 120 (120–122,5) 0,00

ДАД, мм рт. ст. 120 (110–120) 80 (80–80) 0,00

Гемоглобин, г/л 134,5 (127,5–140) 139,5 (130,5–144) 0,26

Количество эритроцитов, •1012/л 4,4 (4,2–4,7) 4,65 (4,25–4,95) 0,26

Количество лейкоцитов, •109/л 6,3 (5,8–7,05) 6,6 (4,95–7,45) 0,64

СОЭ, мм/ч 12 (8–20) 10,5 (5,5–21) 0,12

Глюкоза, ммоль/л 5,25 (4,75–5,75) 5 (4,25–5,6) 0,12

Белок, г/л 70,05 (65,8–74,5) 69,4 (66,55–73,9) 0,82

Мочевина, мкмоль/л 5,1 (4,05–6,45) 6,05 (4,85–7,35) 0,82

Креатинин, мкмоль/л 82,5 (72–94,5) 87,5 (75–97) 0,26

АЛТ, МЕ 24,5 (19,6–33,4) 29,5 (21,6–40,7) 0,26

АСТ, МЕ 25,5 (18,8–30,4) 21 (18,5–30,5) 0,48

Билирубин, мкмоль/л 12,45 (12–16,9) 10,65 (9,4–14,8) 0,044

Проба Шульте, с 69,5 (60,5–90,5) 32,5 (28–45) 0,000

Тест из пяти слов, сумма баллов 5 (4–7) 8 (7–9) 0,000

Тест MMSE, баллы 30 (27,5–30) 30 (30–30) 0,01
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у 23 % пациентов, 77 % имели легкие когнитив-

ные нарушения перед выпиской. Среди паци-

ентов с легкими когнитивными нарушениями у 

44 % сохранялись сочетанные нарушения скоро-

сти зрительно-пространственной ориентации и 

вербально-слуховой памяти, у 36 % имелось изо-

лированное нарушение скорости пространственно-

зрительной ориентации, у 30 % — изолированное 

нарушение вербально-слуховой памяти.

Построение модели пошаговой множествен-

ной регрессии в острый период гипертонического 

криза. В остром периоде гипертонического кри-

за оценка MMSE имела корреляцию с оценкой 

теста из пяти слов (r=0,7) и с пробой Шульте 

(r= –0,67). Наблюдали корреляцию между бал-

лом MMSE и возрастом (r= –0,69), креати-

нином (r= –0,58), гемоглобином (r= –0,72). 

Выявлены связи между пробой Шульте и воз-

растом (r=0,83), а также между тестом из пяти 

слов и количеством эритроцитов (r= –0,64), ге-

моглобином (r= –0,71). Одновременно имелись 

интеркорреляции между количеством эритроцитов 

и АСТ, гемоглобином и количеством эритроци-

тов, гемоглобином и СОЭ, гемоглобином и АСТ, 

лейкоцитами и глюкозой, САД и ДАД. С учетом 

корреляций и интеркорреляций построена модель 

пошаговой регрессии с последовательным включе-

нием переменных, где зависимой переменной была 

MMSE, а предикторами — возраст, гемоглобин, 

креатинин. Модель была достоверной (р=0,001), 

объясняла почти всю изменчивость MMSE 

(R2=0,83). Значимыми бета в модели являлись 

возраст (–0,57) и гемоглобин (–0,46). Бета креа-

тинина равна –0,19, свободный член равен 48,7, 

стандартная ошибка была равна 3,3.

Построение модели пошаговой множествен-

ной регрессии в период раннего выздоровления 

гипертонического криза. В период раннего вы-

здоровления две переменные не имели диспер-

сии — MMSE и ДАД, поэтому были исключены 

из анализа. Выявляли корреляцию между про-

бой Шульте и тестом из пяти слов (r= –0,57), 

а также между пробой Шульте и билирубином 

(r = –0,54), тестом из пяти слов и количеством 

эритроцитов (r = –0,51). Имелись интеркорреля-

ции между САД и СОЭ, АЛТ, а также между ге-

моглобином и количеством эритроцитов. С учетом 

корреляций и интеркорреляций, была построена 

модель множественной пошаговой регрессии, где 

зависимой переменной является проба Шульте, 

а предикторами — билирубин, эритроциты. Так 

как модель с включением свободного члена была 

недостоверной, установили свободный член, рав-

ный нулю. Модель стала достоверной (р=0,000), 

объясняла почти всю изменчивость пробы Шульте 

(R2=0,95). Значимой бета в модели являлась бета 

количества эритроцитов (1,14). Бета билирубина 

была равна –0,19, стандартная ошибка оценки 

была равна 9,47.

Построение модели множественной регрес-

сии на основе данных острого периода и перио-

да раннего выздоровления при гипертоническом 

кризе. Имелась связь между уровнем креатинина 

крови в острый период и пробой Шульте в ранний 

период выздоровления (r=0,70). Также выявлены 

корреляции между СОЭ в острый период и сум-

марным тестом из пяти слов в ранний период вы-

здоровления (r=0,66). Была предложена модель 

множественной регрессии, где зависимой перемен-

ной является проба Шульте в ранний период вы-

здоровления, а предикторами — креатинин крови 

и СОЭ острого периода. Так как модель с вклю-

чением свободного члена была недостоверной, 

установили свободный член, равный нулю. Модель 

стала достоверной (р=0,000), объясняла поч-

ти всю изменчивость пробы Шульте (R2
=0,96). 

Значимой бета в модели являлась бета креатинина 

(1,01). Бета СОЭ была равна –0,04, стандартная 

ошибка оценки была равна 8,43.

В нашем исследовании частота легких когни-

тивных нарушений через 2 нед после острой ги-

пертензионной энцефалопатии (77 %) была выше, 

чем в общей популяции пациентов этого возраста. 

При гипертоническом кризе, осложненном острой 

энцефалопатией, не выявлено отклонений в обще-

клиническом и биохимическом анализе крови. 

Прежде всего, данный факт связан с тем, что из 

исследования исключали пациентов с признаками 

печеночной, почечной недостаточности, с сахарным 

диабетом. Хотя при длительном течении гиперто-

нической болезни в литературе описано развитие 

гипертонической полицитемии, а также снижение 

концентрации сывороточного билирубина и повы-

шение АЛТ [7, 10].

Весь спектр снижения когнитивных рас-

стройств, связанных с повреждением сосудов 

головного мозга, объединяют с 1985 г. терми-

ном «сосудистые когнитивные нарушения». 

Предполагается, что маркерами последних могут 

служить толщина интимы-медиа в каротидных ар-

териях и артериальная жесткость. Снижение ско-

рости экстракраниального мозгового кровотока в 

период острой гипертензионной энцефалопатии 

ассоциируется со снижением когнитивной функ-
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ции [2]. В дополнение к уже известным факторам, 

нами выявлено, что СОЭ и количество эритроци-

тов в периферической крови являются предикто-

рами когнитивной дисфункции при острой гипер-

тензионной энцефалопатии. Нами доказано, что 

метаболиты белкового (креатинин) и пигментного 

обменов (гемоглобин и билирубин) в концентраци-

ях, не оцениваемых как патологический признак, 

определяют степень когнитивных нарушений при 

острой гипертензионной энцефалопатии у пожилых 

пациентов. Считается, что метаболиты гемоглоби-

на (такие как гемин и протопорфирин) вызывают 

торможение синаптической передачи в головном 

мозге так же, как диазепам [12].

Выводы

У пожилых пациентов гипертонический криз 

с энцефалопатией проявляется обратимыми 

когнитивными нарушениями. Степень сниже-

ния когнитивных расстройств варьирует от лег-

ких (зрительно-пространственная ориентация и 

вербально-слуховая память) до преддементных 

(нарушение ориентации, практики и исполнитель-

ной функции). Лечение гипертонического криза в 

соответствии со стандартом оказания медицинской 

помощи и достижение целевого уровня АД спо-

собствуют полному (до нормы) восстановлению 

оперативной памяти у 33 % пожилых пациентов. 

У остальных пациентов легкие когнитивные на-

рушения остаются после гипертонического криза и 

проявляются или изолированным, или сочетанным 

снижением зрительной и вербально-слуховой па-

мяти.

В качестве предикторов когнитивной дисфунк-

ции у пожилых пациентов в острый период и через 

2 нед после гипертензионной энцефалопатии вы-

ступают показатели реологических свойств крови 

(количество эритроцитов и СОЭ периферической 

крови), а также метаболиты (гемоглобин, били-

рубин, креатинин). В 1-е сутки криза значимыми 

предикторами, объясняющими изменчивость бал-

ла шкалы MMSE, являются возраст и гемоглобин 

крови. Через 2 нед лечения изменчивость времени 

выполнения пробы Шульте определяется, в основ-

ном, количеством эритроцитов в периферической 

крови (наряду с билирубином крови). Основным 

фактором, прогнозирующим полноту восстановле-

ния пробы Шульте после лечения, является креа-

тинин крови в 1-е сутки криза, дополнительным — 

СОЭ в этот же период.
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COGNITIVE IMPAIRMENT IN ELDERLY PATIENTS WITH ACUTE HYPERTENSIVE ENCEPHALOPATHY
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Acute hypertensive encephalopathy in elderly patients appears reversible mild cognitive impairment. 
The erythrocyte sedimentation rate and blood creatinine measured during a hypertensive crisis are 
predictors of decline of visual-spatial orientation after two weeks of treatment.

Key words: geriatrics, hypertensive crisis, encephalopathy, cognitive impairment



УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2012 • Т. 25 • № 2

334

Цель исследования — изучение и сравнение ха-
рактера психических нарушений у больных пожи-
лого и старческого возраста с хроническим лейко-
зом (ХЛ) и дисциркуляторной энцефалопатией (ДЭ). 
Обследованы 100 пациентов с ХЛ. Контрольную 
группу составили 85 больных с ДЭ I и II стадии. 
При обследовании больных использовали шкалу 
Спилбергера–Ханина и шкалу депрессии Зунга. 
Установлено, что у больных ХЛ при отсутствии 
клинических проявлений ДЭ нарушения психиче-
ского состояния проявлялись, в основном, трево-
гой, а наличие ДЭ предрасполагает к возникнове-
нию депрессии. У больных с ДЭ психологический 
статус характеризуется возникновением тревоги 
и депрессии, что обусловлено наличием хрониче-
ской ишемии головного мозга.

Ключевые слова: хронический лейкоз, дисцир-
куляторная энцефалопатия, тревога, депрессия

Известно, что хронический лейкоз (ХЛ) у 

лиц пожилого возраста имеет определенные кли-

нические особенности. Считается, что у больных 

старше 60 лет ХЛ протекает более агрессивно, ха-

рактеризуется быстрой опухолевой прогрессией и 

относительно малой эффективностью проводимой 

терапии [1, 2]. Как сам лейкоз, так и различные его 

осложнения могут, надо полагать, приводить к воз-

никновению психических расстройств. Последние 

могут не только ухудшать самочувствие больных, 

неблагоприятно влиять на их отношение к болезни, 

но и повышать риск летального исхода [4, 5, 7]. 

И тем не менее, психологический статус больных 

с онкогематологическими заболеваниями недоста-

точно изучен.

Среди расстройств психологического статуса, 

выявляемых у больных с дисциркуляторной энце-

фалопатией (ДЭ), депрессия относится к числу 

наиболее распространенных [8, 10]. В последнее 

время в литературе обсуждается связь между це-

реброваскулярными нарушениями и депрессией, 

дебютирующей в позднем возрасте [3, 7, 9, 11, 12]. 

Выделено понятие «сосудистая депрессия», кото-

рая возникает у пациентов в результате церебро-

васкулярных нарушений. Как правило, у большин-

ства пациентов с ДЭ депрессия возникает на фоне 

уже имеющейся сосудистой патологии головного 

мозга (атеросклероз сосудов, последствия перене-

сенных инсультов и др.).

Цель исследования — изучение и сравнение 

характера психических нарушений у больных по-

жилого и старческого возраста с ХЛ и ДЭ.

Материалы и методы

Обследованы 100 больных 55–82 лет с ХЛ 

(62 — лимфобластным и 38 — миелобластным); 

мужчин — 59, женщин — 41; средний возраст 

67,9 года. Средняя продолжительность заболева-

ния — 3 года 1 мес. У всех больных заболевание 

находилось в хронической стадии, они проходили 

обследование и получали показанное лечение в ге-

матологическом отделении Областной клинической 

больницы Твери. Основной диагноз был поставлен 

на основании общепринятых критериев [1, 6].

Всем больным проведено неврологическое об-

следование, в необходимых случаях выполнены 

УЗДГ экстракраниальных сосудов и МРТ голов-

ного мозга.

На основании проведенного обследования 

больные ХЛ были разделены на две группы (ос-

новная): ДЭ отсутствовала у 48 пациентов (48 %; 

подгруппа А); у 52 больных (52 %; подгруппа Б) 

была диагностирована ДЭ как сопутствующее за-

болевание. Следует отметить, что тяжесть ХЛ в 

указанных подгруппах практически не различа-

лась.

Для определения уровня тревожности всем 

пациентам было предложено выполнить тест по 

«Шкале оценки реактивной (ситуативной) и лич-

ностной тревожности» Спилбергера–Ханина. Эта 

© Г. В. Зырина, 2012 Успехи геронтол. 2012. Т. 25. № 2. С. 334–337
УДК 616.89:616.155.392-036.12:616.381-053.9

Г. В. Зырина

СРАВНИТЕЛЬНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ПСИХИЧЕСКИХ 
НАРУШЕНИЙ ПРИ ХРОНИЧЕСКОМ ЛЕЙКОЗЕ 
И ДИСЦИРКУЛЯТОРНОЙ ЭНЦЕФАЛОПАТИИ 

У БОЛЬНЫХ ПОЖИЛОГО И СТАРЧЕСКОГО ВОЗРАСТА

Тверская государственная медицинская академия, 170100 Тверь, ул. Советская, 4; e-mail: gzyrina@yandex.ru



335

УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2012 • Т. 25 • № 2

методика является надежным информативным ин-

струментом самооценки уровня тревожности в мо-

мент обследования (реактивная тревожность как 

состояние) и личностной тревожности (как устой-

чивой характеристики человека). При этом пока-

затели менее 30 баллов расценивали как низкую 

тревожность, 31–45 — умеренную, 46 баллов и 

более — высокую.

Для анализа выраженности депрессии исполь-

зовали самооценочную шкалу депрессии Зунга. 

Результаты оценивали в баллах следующим обра-

зом: менее 50 — депрессия отсутствует, 50–59 — 

легкая депрессия, 60–69 — умеренная, 70 баллов 

и более — выраженная депрессия.

Контрольную группу составили 85 больных с 

ДЭ I и II стадии, находившихся на лечении в не-

врологическом отделении. Возраст обследован-

ных колебался от 60 до 80 лет (мужчин — 34, 

женщин — 51; средний возраст — 67,7 года). 

В основе заболевания лежал атеросклероз сосудов 

головного мозга, которому в 70 (59,5 %) случаях 

сопутствовала артериальная гипертензия. Диагноз 

основывался на результатах неврологического, 

кардиологического обследования, осмотре глазного 

дна, УЗДГ, МРТ.

Статистическую обработку данных проводили 

с помощью пакета программы «Биостатистика». 

Достоверность определяли с помощью t-критерия 

Стьюдента.

Результаты и обсуждение

Большинство обследованных больных как 

основной, так и контрольной группы имели жалобы 

неврологического характера: головные боли, голо-

вокружения, шум в голове, плохой сон, повышен-

ная утомляемость, слабость, снижение памяти (см. 

табл. 1). Однако если в контрольной группе ука-

занные жалобы были основными и доминировали 

в клинической картине заболевания, то в основной 

группе больных обычно имелись также и субъек-

тивные проявления основного заболевания (уве-

личение лимфоузлов, бледность кожных покро-

вов, тахикардия, повышенная потливость, общая 

слабость, частые простудные заболевания и др.). 

Сравнение обеих групп больных однозначно сви-

детельствовало, что в клиническом плане основная 

представлялась как группа более тяжелых паци-

ентов. Достаточно сказать, что у больных основ-

ной группы средний уровень гемоглобина составил 

89,2 г/л, а у больных контрольной — 120,4 г/л 

(p<0,05), не говоря уже о том, что 47 пациентов 

основной группы получали лечение цитостатиками, 

которое нередко переносилось достаточно тяжело.

Жалобы астенического характера и такие сим-

птомы, как головокружение и шаткость при ходь-

бе, у больных основной группы можно было объ-

яснить влиянием химиотерапии и наличием анемии, 

которая нередко сопровождает это заболевание. 

Головная боль была ежедневной у 23 % больных 

основной группы, при этом 18 % пациентов прямо 

связывали ее возникновение с лечением лейкоза. 

После окончания курса химиотерапии головная 

боль прекращалась или значительно уменьшалась, 

и ее можно было объяснить исчезновением токси-

ческого действия лекарственных препаратов.

Отчетливо видно, что наличие у больных основ-

ной группы хронической цереброваскулярной недо-

статочности (ДЭ) существенно отягощает картину 

заболевания в виде более частого возникновения 

соответствующей неврологической симптоматики.

Таким образом, у больных пожилого и стар-

ческого возраста с ХЛ наличие сопутствующей 

ДЭ обусловливает более частые жалобы невро-

логического характера и ухудшение самочувствия 

(табл. 1).

В табл. 2 представлены показатели тревожно-

сти и депрессии у больных пожилого и старческого 

возраста основной и контрольной групп.

Представленные суммарные данные со всей 

очевидностью свидетельствуют, что как реактив-

ная, так и личностная тревожность в сравниваемых 

группах была высокой и существенно не разли-

чалась. Однако дискретный анализ утверждений 

теста Спилбергера–Ханина у больных основной и 

контрольной групп показал следующее. Так, у пер-

вых доминировали такие утверждения, как «Я рас-

строен», «Меня волнуют возможные неудачи», 

«Ожидаемые трудности обычно очень тревожат 

меня». Можно полагать, что эти утверждения име-

ют под собой конкретную причину, а именно — ХЛ 

как серьезное заболевание, проводимое обследова-

ние и лечение. Напротив, у пациентов контроль-

ной группы чаще всего встречались утверждения 

общего характера и за ними не чувствовалось 

какой-либо конкретной причины: «Я нервничаю», 

«Я озабочен», «Я принимаю все слишком близко к 

сердцу» и т. п.

Таким образом, хотя уровень тревоги в сравни-

ваемых группах был одинаковым и достаточно вы-

соким, можно сказать, что в основе тревоги боль-

ных основной группы лежало тяжелое соматическое 

страдание с неопределенным исходом и, возможно, 

ожидание процедур химиотерапии и осложнений 
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(соматогенно обусловленная тревога), тогда как у 

больных контрольной группы тревога была связана 

с хронической недостаточностью мозгового кро-

вообращения. Кстати, не было выявлено различий 

в уровне тревоги у больных основной группы, от-

носящихся к подгруппам А и Б (соответственно, 

реактивная тревожность 46,5 и 47,2; личностная 

тревожность 47,5 и 48,6; все р>0,05).

Что же касается депрессии (см. табл. 2), то ее 

средний уровень был существенно выше у боль-

ных контрольной группы, чем при ХЛ. При этом 

если у последних депрессия была выявлена в целом 

в 42 % случаев и в подавляющем большинстве 

(38 %) была легкой, то при ДЭ она диагностиро-

вана в 77 % (р<0,05) и чаще всего встречалась в 

своем умеренном варианте (38 %), а в 5 % слу-

чаев была даже тяжелой. Важно отметить, что у 

больных основной группы подгрупп А и Б уровень 

депрессии был различен. Так, у пациентов с ХЛ, 

у которых ДЭ отсутствовала (подгруппа А) сред-

ний уровень депрессии был 48±0,8 балла, а у тех, 

у которых диагностирована хроническая ишемия 

головного мозга (подгруппа Б), — 59±0,9 бал-

ла (р<0,05). Иными словами, наличие у больных 

ХЛ сопутствующей ДЭ способствовало возникно-

вению депрессии. Напротив, в тех случаях, когда у 

лиц пожилого возраста имеется серьезное сомати-

ческое заболевание, но отсутствуют признаки хро-

нической ишемии головного мозга, общая тревога 

за свое состояние, за исход болезни в целом не про-

воцирует развитие депрессии.

Следовательно, с одной стороны, у больных 

пожилого и старческого возраста, страдающих 

ДЭ, такие особенности психологического стату-

са, как тревога и депрессия, сцеплены между со-

бой и обусловлены хронической недостаточностью 

мозгового кровообращения, а с другой, у пожилых 

больных с серьезной соматической патологией, но 

неврологически здоровых, возникает лишь обо-

снованная тревога за исход болезни без развития 

депрессии.

Возвращаясь к данным табл. 1, можно сказать, 

что в формировании субъективной картины у боль-

ных с ДЭ принимали участие такие компоненты их 

психологического статуса, как тревога и депрессия. 

У больных ХЛ жалобы, указанные в таблице обу-

словлены, в основном, их соматическим статусом и 

тревогой. При присоединении депрессии, которая, 

как правило, возникает при наличии хронической 

Таблица 1

Сравнительная характеристика неврологических жалоб у больных основной и контрольной групп, абс. число (%)

Жалоба Основная группа, n=100 Контрольная группа, n=85

подгруппа А, n=48 подгруппа Б, n=52

Головная боль 53 (53) 77 (90,6)*

19 (35,8) 34 (64,2)**

Головокружение, шаткость при ходьбе 58 (58) 65 (76,5)*

23 (39,7) 35 (60,3)**

Повышенная утомляемость, слабость 62 (62) 50 (58,8)

27 (43,5) 35 (56,5)

Расстройства сна 37 (37) 55 (64,7)*

13 (35) 24 (65)**

Снижение памяти 30 (30) 56 (65,9)*

12 (40) 18 (60)**

Примечание. Здесь и в табл. 2: * различия между основной и контрольной группами достоверны (р<0,05); ** различия между группами А и Б 
достоверны (р<0,05)

Таблица 2

Показатели тревожности и депрессии 
у больных пожилого и старческого возраста 

основной и контрольной групп, М±m

Тест
Основная 

группа, n=100
Контрольная 
группа, n=85

Реактивная тревожность, 
баллы

47±3,4 48,8±4,3

Личностная тревожность, 
баллы

48,4±0,5 50±0,34

Депрессия, баллы 55,8±0,9 68,2±0,4*

легкая, % 38 34

умеренная, % 4 38*

выраженная, % 0 5

* Различия между группами достоверны (р<0,05)
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ишемии мозга, количество жалоб неврологического 

характера значительно возрастает.

Выводы

У больных пожилого и старческого возраста с 

хроническим лейкозом при отсутствии клинических 

проявлений атеросклероза сосудов головного мозга 

нарушения психического состояния проявляются 

тревогой, обусловленной соматическим заболева-

нием, его течением, проводимым лечением.

Наличие у больных хроническим лейкозом со-

путствующей дисциркуляторной энцефалопатии 

способствует возникновению проявлений депрес-

сии, что существенно ухудшает субъективную кар-

тину болезни.

У больных пожилого и старческого возраста с 

дисциркуляторной энцефалопатией психологиче-

ский статус характеризуется возникновением тре-

воги и депрессии.
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Mood disturbances frequently transform clinical state of a disease that demands the essential con-
sideration during medical treatment and the following rehabilitation. The current research deals with the 
study and comparison the psychological dysfunctions among elderly with chronic leukemia (CL) and dy-
scirculatory encephalopathy (DE). One hundred persons with CL were examined. Representative group 
numbered 85 patients with DE at I and II stages. Spielberger–Khanin anxiety scale and Zung depression 
scale were used in this study. In the absence of DE clinical features the mood disturbances occurred as 
an anxiety for the patients with CL, while the combination of DE with CL led to depression. The elderly with 
DE have been characterized with anxiety and depression that is caused by cerebral ischemia.

Key words: chronic leukemia, dyscirculatory encephalopathy, anxiety, depression



УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2012 • Т. 25 • № 2

338

Опыт лечения 106 больных старше 70 лет пока-
зывает, что даже при наличии критической ишемии 
нижних конечностей и выраженной сопутствую-
щей патологии у гериатрических больных возмож-
но проведение успешных сосудистых реконструк-
тивных операций с хорошими непосредственными 
и отдаленными результатами, если руководство-
ваться принципом применения не максимально 
возможной реваскуляризации пораженной конеч-
ности, а минимально достаточной путем более ши-
рокого внедрения малых и атипичных реконструк-
ций. Кроме того, важен не только тщательный отбор 
больных со всесторонней оценкой резервных и 
компенсаторных возможностей организма, но и 
целенаправленная предоперационная подготовка с 
использованием мер профилактики кардиальных, 
легочных и других осложнений.

Ключевые слова: критическая ишемия, гериа-
трия, стентирование, шунтирование

В последние годы в России отмечается уве-

личение числа лиц старше 70 лет в среднем в 

3 раза [Серова Л. Д., 1999; Сафарова Г. Л. и 

др., 2005]. Это вызвало значительное увеличение 

доли больных с атеросклеротическим поражени-

ем брюшной аорты и артерий нижних конечно-

стей [Атаева Э. С., 2000; Карпов А. В., 2007; 

Duggan M. M., 1994; Belch J. J., 1995]. Развитие 

хронической критической ишемии нижних конеч-

ностей наблюдается у 33 % больных с облитериру-

ющим атеросклерозом [Сытин Л. В. и др., 2003; 

Савельев В. С. и др., 2004; Weitz J. I. et al., 1996].

Результаты реконструкций на сегодня нель-

зя признать удовлетворительными: периопе-

рационная летальность достигает 7,2–14,0 % 

[Denenwille M. et al., 1996; Holdsworth J., 1997; 

Покровский А. В. и др., 1998; Whittaker L. et al., 

2001; Епифанцев А. Г. и др., 2007], частота боль-

ших ампутаций — 8,8–20,4 % [Булынин В. И. 

и др., 1997; Коваленко В. И. и др., 1998; 

Knyazhev V. V. et al., 1998; Милонов Н. О. и 

др., 1999; Гавриленко А. В. и др., 2006]. В от-

даленные сроки после операции конечность уда-

ется сохранить у 70–83 % больных через 3 года 

[Tordoir J. H. et al., 1993; Ивченко О. А. и др., 

1998], у 66–79 % — через 5 лет и всего лишь у 

50–58 % — через 10 лет [Neale M. L. et al., 1994; 

El-Massry Sh. et al., 1994; Balzer K. et al., 1999].

Актуальность проблемы обусловлена тем, что 

для большинства больных пожилого и старческого 

возраста тяжесть и выраженность сопутствующей 

патологии определяют степень риска реконструк-

тивных вмешательств и в значительной мере влия-

ют на результаты лечения, послеоперационную ле-

тальность и осложнения.

Материалы и методы

В работе проанализированы результаты наблю-

дений за 106 больными с облитерирующими пора-

жениями артерий, участвующих в кровоснабжении 

нижних конечностей, с исходной ишемией III и IV 

степени. Преобладали лица мужского пола (74 %). 

Средний возраст больных составил 75,0±6,2 года.

Критериями отбора пациентов для проводимо-

го нами исследования являлись: наличие у больных 

70 лет и старше клинических признаков хрониче-

ской ишемии нижних конечностей III–IV степени 

тяжести атеросклеротического генеза c длительно-

стью заболевания не менее трех лет, проходящих 

курсы стационарного лечения не менее двух раз в 

год.

В комплексе диагностики обязательным было 

дуплексное сканирование сосудов, исследование 

тканевого кровотока в дистальных отделах конеч-

ностей с помощью лазердопплерфлоуметрии. Всем 

больным была выполнена рентгенконтрастная 

аортоартериография.

Показания к оперативному лечению ставили в 

каждом случае строго индивидуально с учетом со-

стояния больного, характера и степени поражения 
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артерий, состояния дистального русла, стадии за-

болевания, наличия и выраженности сопутствую-

щей патологии. Возраст больного и сопутствующие 

заболевания не являлись абсолютными противо-

показаниями к операции [2, 5, 21]. Однако это 

требовало более дифференцированного подхода к 

выбору объема операции, проведению предопера-

ционной подготовки и к послеоперационному ве-

дению больных. Вид реконструктивной операции 

зависел от уровня, распространенности окклюзиру-

ющего про цес са и степени тяжести сопутствующей 

патоло гии [4, 15, 18]. У данной категории пациен-

тов показанием к хирургическому лечению были 

переход стадии субкомпенсации кровообращения в 

декомпенсацию, неэффективность консервативной 

терапии с реальной угрозой ампутации конечности 

в ближайшие 1–2 мес, ангиографические признаки 

операбельности поражения артерий нижних конеч-

ностей, таких как сохраненного просвета глубокой 

бедренной артерии, её ветвей, дистального участка 

подколенной артерии и хотя бы одной из артерий 

голени [16, 19, 25].

Противопоказаниями локального характера 

считали тотальную окклюзию глубокой и поверх-

ностной бедренных артерий на протяжении, созда-

ющую техническую неосуществимость наложения 

дистального разгрузочного анастомоза на уровне 

бедра при выполнении одномоментных многоэтаж-

ных реконструкций, окклюзию подколенной и всех 

берцовых артерий, наличие влажной гангрены с 

переходом на голень, тяжелую ишемию конечности 

с наличием напряжения икроножных мышц и кон-

трактуры [9, 17, 20].

Всем пациентам выполнены реконструктив-

ные вмешательства: подвздошно-бедренные — 18 

(16,9 %), бедренно-подколенные — 38 (35,8 %), 

бедренно-тибиальные шунтирования — 8 (7,5 %) 

с использованием синтетических протезов или 

аутовены, эндартерэктомии из подвздошных ар-

терий — 2 (1,8 %), реканализации артерий го-

лени — 19 (17,9 %), а также комбинированные 

этапные или гибридные операции — 20 (18,9 %), 

перекрестное бедренно-бедренное шунтирова-

ние — 1 (0,9 %), одностороннее подключично-

бед ренное шунтирование — 1 (0,9 %), поясничная 

сим пат эктомия + профундопластика — 1 (0,9 %).

Результаты и обсуждение

Оценка ангиографических и ультразвуковых 

данных исследования артериальных бассейнов по-

казала, что при критической ишемии у всех боль-

ных вовлекается несколько артерий. При этом 

практически всегда резко изменена поверхностная 

бедренная артерия, у большинства больных она ок-

клюзирована (таблица).

Выраженность трофических расстройств и 

клинических проявлений зависела как от числа из-

мененных артерий, так и их сочетания. Известно, 

что изолированные стенозы и даже окклюзии по-

верхностных бедренных артерий могут иметь сла-

бую клиническую симптоматику и не приводят к 

трофическим нарушениям [3, 6, 10].

По нашим данным, наиболее неблагоприятны-

ми для кровотока являются сочетания окклюзион-

ных изменений глубокой бедренной и подколенной 

артерий с поражениями артерий голени. При этом 

выключение из кровотока глубокой артерии бедра 

сопровождается очень резким снижением ткане-

вого кровотока в периферических отделах конеч-

ности.

Оперативные вмешательства по протяженно-

сти реконструированных сосудов разделены на три 

группы: 1-я — реконструкция подвздошных арте-

рий с включением в кровоток глубокой бедренной 

артерии; 2-я — реконструкция подвздошного и 

бедренного отделов артериальной систем с вклю-

чением в кровоток подколенной артерии; 3-я — 

восстановление кровотока по подвздошному или 

бедренно-подколенному отделу с наложением ана-

стомозов с артериями голени.

В ближайшем периоде отмечены тромбозы 

зоны реконструкций у 7 пациентов, потребовавшие 

повторных вмешательств. Во всех семи наблюдени-

Частота поражения артерий нижних конечностей при критической ишемии, % 

Степень поражения

Артерии

подвздошные бедренные

подколенная

берцовые

общая наружная общая глубокая
поверхност-

ная
задняя боль-
шеберцовая

передняя боль-
шеберцовая

Стеноз <50 % 52,6 13,8 48,1 62,3 – 31,1 23,4 28,8

Стеноз >50 % 34,1 32,1 33,1 33,6 10,3 46,7 32,6 45,2

Окклюзия 13,1 54,1 18,7 4,1 89,7 22,1 44,0 26,0
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ях был отмечен очень слабый прирост показателей 

тканевого кровотока после операции. У двоих из 

них повторные операции оказались безуспешными, 

и пациентам выполнены ампутации конечностей на 

2-е и 9-е сутки послеоперационного периода. Еще 

трое больных умерли от острой сердечной недоста-

точности на 2-е, 3-и и 14-е сутки после операции. 

Остальные пациенты выписаны из стационара. 

Все они получали в послеоперационном периоде 

подобранную в стационаре антикоагулянтную и 

дезагрегантную терапию.

В большинстве наблюдений отмечен положи-

тельный клинический эффект: исчезали или умень-

шались боли, восстанавливалась чувствительность, 

двигательная активность, заживали трофические 

язвы.

Ухудшение состояния конечности, обусловлен-

ное тромбозами реконструированных сосудов в 

течение первого года жизни, отмечено у 16 пациен-

тов, при этом у 4 из них повторное восстановление 

кровотока оказалось невозможным из-за непро-

ходимости периферических артерий, а медикамен-

тозная терапия неэффективной. Им выполнены 

ампутации конечностей. У остальных конечности 

удалось сохранить.

Чаще всего отмечены тромбозы шунтов при 

выполнении одномоментных реконструкций под-

вздошной и бедренно-подколенной зон [7, 11, 14]. 

При этом тромбировались чаще бедренные проте-

зы независимо от их вида. У этих больных также 

были выявлены изменения подколенных артерий, 

значительно превышающие дооперационные. 

Именно выраженные стенозы подколенной и 

вовлечение в процесс берцовых артерий явились 

основной причиной неудачных результатов в 

отдаленном периоде.

Мониторирование тканевого кровотока в про-

цессе операции показало, что уже после вклю-

чения в кровоток глубокой артерии бедра у боль-

шей части пациентов он увеличивается более 

чем в два раза. При этом выполнение бедренно-

подколенного этапа не всегда приносило заметный 

прирост показателей тканевого кровотока. У неко-

торых отмечено даже уменьшение кровотока в 

тканях стопы, что можно объяснить снижением 

перфузионного давления в глубокой артерии бедра 

после включения шунта.

При одномоментном включении и берцовых 

артерий в послеоперационном периоде отмечается 

выраженный отек конечностей, расцениваемый как 

проявление синдрома реперфузии [1, 8, 13]. При 

отсроченной реконструкции бедренного сегмента, 

когда кровоток восстанавливается поэтапно, этот 

симптом выражен в меньшей степени.

Нередко в настоящее время у больных с окклю-

зиями подвздошных и бедренных артерий мы при-

держиваемся следующей тактики: на первом этапе 

выполняется восстановление кровотока в глубокой 

бедренной артерии, и если при этом кровоток в тка-

нях стопы возрастает более чем в 2 раза, то второй 

этап по восстановлению бедренно-подколенной 

зоны откладываем на 2–4 нед. При этом опыт по-

казал преимущество эндоваскулярных методов, не 

требующих анестезиологического пособия.

Если же включение глубокой бедренной ар-

терии не сопровождается указанным приростом 

кровотока в тканях, то выполняют одновременное 

шунтирование всех артерий.

Ангиопластика и стентирование берцовых арте-

рий как изолированное вмешательство выполнены 

у 8 больных. У 4 они сочетались со стентированием 

бедренных, а у 5 — с ангиопластикой подколенных 

артерий. Еще у двух пациентов выполнены гиб-

ридные вмешательства по одномоментному стен-

тированию берцовых и протезированию бедренных 

артерий.

Следует отметить, что рентгенэндоваскулярные 

методики сопровождаются в ближайшем периоде 

хорошим клиническим эффектом и подтверждены 

приростом тканевого кровотока [24, 27]. Однако 

дальнейшая оценка результатов вмешательств 

представляет несомненный интерес. Дело в том, 

что при контрольных УЗДИ-исследованиях через 

6 мес отмечена непроходимость реконструирован-

ных артерий у 6 больных. При этом показатели 

тканевого кровотока снижались незначительно по 

сравнению с состоянием при выписке. По всей ве-

роятности, восстановленный кровоток по берцо-

вым артериям способствует ангиогенезу и восста-

новлению микроциркуляторного русла.

Основная масса системных осложнений обу-

словлена острой сердечно-сосудистой недостаточ-

ностью (75 % случаев), острой легочно-сердечной 

недостаточностью (13 %) и острым нарушением 

церебрального кровообращения (10 %), 2 % слу-

чаев пришлось на прочие системные осложнения, 

связанные с обострением имевшихся ранее хрони-

ческих сопутствующих заболеваний. Достоверных 

отличий встречаемости причин системных ослож-

нений в зависимости от вида реваскуляризации нет 

(р>0,05).

Наибольшее количество системных осложне-

ний имело место после выполнения одномоментных 

многоэтажных реконструкций, они не встречались 
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после экстраанатомических и непрямых реваскуля-

ризаций.

Гнойно-септических осложнений не наблюдали 

ни у одного оперированного больного, даже с исхо-

дной IV степенью ишемии пораженной конечности, 

что достигалось подготовкой пациентов к выполне-

нию сосудистых реконструкций, преимуществен-

ным использованием реверсированной аутовены и 

аутовены в положении in situ, антибактериальной 

терапией с учетом чувствительности микрофлоры.

Оптимальным шунтирующим материалом 

при бедренно-подколенной реконструкции слу-

жит аутовена. Однако у пациентов пожилого и 

старческо го возраста с критической ишемией ниж-

них конечностей большая подкож ная вена часто 

бывает склерозирована, имеется «рассыпной» тип 

строения, варикозно-склеротические изменения 

или недостаточный ее диаметр для использова-

ния в качестве шунта или флебэктомия в анамнезе 

[23, 26]. По нашим наблюдениям, такая ситуация 

встречается у 50–60 % гериатрических больных с 

бедренно-подколенной окклюзией.

Оптимальным при бедренно-под коленной ре-

конструкции ниже коленного сустава является ис-

пользование армированного протеза из политет-

рафторэтилена (PTFE) с переменной геометрией 

(конусообразные протезы), что обеспечивает до-

статочную жёсткость протеза в зоне перехода его 

на го лень, предотвращается перекручивание про-

теза во время проведения через ткани бедра, ко-

нусообразная форма протеза наиболее оптимальна 

с точки зрения гемодинамики. Важной особенно-

стью протезов из политетрафторэтилена является 

их низкая тромбогенность и высокая устойчивость 

к инфицированиию [12, 13, 24].

Факторами риска оперативного лечения боль-

ных пожилого и старческого возраста с хрониче-

ской ишемией нижних конечностей являются: вид, 

уровень и объем сосудистой реконструкции, ис-

ходная степень ишемии нижних конечностей, на-

личие и выраженность сопутствующей патологии, 

а также тяжесть и длительность течения восста-

новительного (послеоперационного) периода. Все 

это оказывает прямое влияние на качество жизни 

гериатрических больных и результаты реконструк-

тивных операций [12, 22].

Несомненно, важен не только тщательный от-

бор больных со всесторонней оценкой резервных 

и компенсаторных возможностей организма, но и 

целенаправленная предоперационная подготовка с 

использованием мер профилактики кардиальных, 

легочных и других осложнений, с широким при-

влечением всех основных смежных специалистов, 

что позволят уменьшить риск послеоперационных 

осложнений и летальность. Для того чтобы сни-

зить риск фатальных осложнений у части пациен-

тов с критической ишемией нижних конечностей, 

пришлось выполнить вначале восстановление ко-

ронарных или каротидных артерий.

В заключение отметим, что лечение больных с 

критической ишемией нижних конечностей пред-

ставляет собой трудную задачу, обусловленную 

генерализованностью основного заболевания с по-

ражением органов-мишеней. Использование ком-

бинации открытых и эндоваскулярных методов 

восстановления кровотока, дифференцированный 

подход к их выбору, адекватное медикаментозное 

сопровождение позволяет добиться успехов в со-

хранении конечностей и улучшения качества жизни 

сложной категории пациентов.

Выводы

Возраст пациента не является противопоказа-

нием к проведению реконструктивных сосудистых 

операций.

У гериатрических больных с хронической ише-

мией нижних конечностей операции позволяют, в 

большинстве случаев, сохранить функциональную 

пригодность нижней конечности и существенно по-

высить качество жизни.

При наличии существенных противопоказа-

ний к выполнению традиционных линейных шун-

тирующих вмешательств, предпочтение следует 

отдавать экстраанатомическим шунтированиям, 

показавшим хорошие результаты в ближайшем и 

отдаленном периодах наблюдений.

Одномоментное выполнение многоуровневых 

реконструкций нежелательно ввиду значительного 

операционного риска, высокой доли осложнений, 

вторичных ампутаций и смертности в послеопера-

ционном периоде. Целесообразным является вы-

полнение поэтапных вмешательств.
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The experience of treating 106 patients of 70+ years shows the possibility of successful vascular re-
constructive procedures with good immediate and long-term results, even in the presence of critical limb 
ischemia and severe comorbidity in geriatric patients, if not guided by the principle of maximum revascu-
larization of the affected limbs, and minimally suffi cient, through a wide use of atypical and small renova-
tions. In addition, not only comprehensive assessment of the reserve and compensatory capacities of the 
patients is important, but also preoperative prevention of cardiac, pulmonary and other complications.

Key words: critical ischemia, geriatry, stenting, bypass surgery



УСПЕХИ ГЕРОНТОЛОГИИ • 2012 • Т. 25 • № 2

343

Работа посвящена рассмотрению общих во-
просов пенсионных реформ на Украине и в мире. 
Выделены основные факторы, которые ограничи-
вают возможность трудоустройства людей стар-
ших возрастных групп. Предложены меры по под-
держанию их экономической активности.

Ключевые слова: демографический прогноз, 
старение населения, пенсионный возраст, пожи-
лой работник, проблемы трудоустройства

Население продолжает стареть не только на 

Украине, но и в разных странах мира. В междуна-

родном плане существуют общие вопросы, касаю-

щиеся, прежде всего, мер по обеспечению занято-

сти людей старшего возраста. Всемирно растущее 

старшее поколение представляет собой большой, но 

мало используемый трудовой ресурс. Повышение 

пенсионного возраста лишь частично решает про-

блемы стареющего общества. Перспектива тру-

доустройства пожилых работников во многом за-

висит от отношения работодателей к этой группе, 

от политики в области занятости, от недооценки 

самими пожилыми своего опыта и возможностей 

[16, 22, 25, 31]. Согласно многочисленным зару-

бежным исследованиям по проблемам занятости 

пожилых людей, большинство работодателей не 

рассматривают пожилых работников в качестве по-

тенциальных будущих сотрудников. Их политика 

в отношении этой группы работников изменяется 

очень медленно. По мнению работодателей, у по-

жилых людей отсутствуют соответствующие на-

выки, необходимые в современном производстве, 

и им остается выбор между низкооплачиваемыми 

рабочими местами в сфере обслуживания или не-

занятостью [15, 28, 31]. У пожилых людей меньше 

шансов пройти переподготовку, маловероятно, что 

работодатель им предложит обучение, у них нет 

доступа к программам и системам профориентации 

[30]. По статистике, чем дольше человек являет-

ся безработным, тем труднее найти новую работу. 

Ситуация становится еще хуже для тех, кому за 50 

или 60 лет. Это создает реальную картину того, что 

многие из этих людей никогда не смогут снова ра-

ботать. Дискриминация по возрасту является клю-

чевым фактором, работающим против них.

Япония первая среди стран мира столкнулась с 

проблемой старения населения. В 2000 г. в Японии 

доля лиц 65 лет и старше в структуре населения со-

ставляла 17,4 %. В 2020 г. ожидается увеличение 

доли этой группы населения до 28,7 %. Этот про-

гноз основывается, по крайней мере, на трех фак-

торах: рост средней продолжительности жизни, 

рост рождаемости в период 1947–1949 гг. (так на-

зываемый бэби-бум, поколение которого в 2012 г. 

достигнет возраста 65 лет) и, начиная с 1990-х гг., 

постепенное снижение рождаемости. Предвидя 

такие темпы старения населения, правительство 

Японии, начиная с 1963 г., принимает ряд специ-

альных мер по занятости людей среднего и старше-

го трудоспособного возраста. В Японии мотивация 

к работе пожилых людей 60–65 лет очень высока. 

По данным опроса 2004 г., 70 % мужчин и 40 % 

женщин в этом возрасте хотят работать. Среди 

основных мер по обеспечению стабильной занято-

сти пожилых работников можно выделить следую-

щие: введение непрерывной системы занятости, 

отмена обязательной системы выхода на пенсию 

(разрыв контракта по достижению пенсионного 

возраста), недопустимость возрастного ограниче-

ния при приеме на работу. Со стороны предпри-

нимателей отбор персонала должен быть основан 

на мотивации, возможностях, пригодности, а не на 

возрасте. Все эти меры направлены на то, чтобы 

пожилые люди могли продолжать работать до тех 

пор, пока они имеют мотивацию и возможности 

[20]. 

Среди европейских стран, преуспевших в пен-

сионных реформах, можно выделить Германию, 

где разработан ряд программ по интеграции пожи-

лых людей на рынке труда («Perspective 50 plus», 

«INISS» и др.) [29]. В реализации этих программ 

принимают участие разные организации: агент-

ства занятости, образовательные учреждения, 
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благотворительные организации и др. Начиная с 

2005 г., применен новый подход к решению про-

блем занятости пожилых людей, основанный на 

учете региональных особенностей. Для каждого 

региона разрабатывается своя стратегия. В основе 

всех программ лежит активность и непрерывное 

образование пожилых людей.

До недавнего времени на Украине пенсионный 

возраст для женщин начинался в 55 лет, для муж-

чин — в 60 лет. При этом, согласно официальным 

данным, каждый пятый пенсионер продолжает 

трудовую деятельность. Продолжение работы мо-

тивируется, главным образом, материальной заин-

тересованностью, — ведь зачастую на одну пенсию 

трудно жить. В связи со вступлением в силу закона 

Украины № 3668-VI от 8 июля 2011 г. «О мерах по 

законодательному обеспечению реформирования 

пенсионной системы» (в дальнейшем Закон) на 

Украине установлен единый для мужчин и женщин 

возраст выхода на пенсию — 60 лет. Пенсионный 

возраст будет выравниваться постепенно, в тече-

ние 10 лет. В Законе также предусмотрена методи-

ка стимулирования более позднего выхода на пен-

сию. В будущем планируется общий пенсионный 

возраст приблизить к европейским стандартам, то 

есть 65 лет. Сможет ли «молодой пенсионер» най-

ти достойную работу на современном рынке тру-

да? Принесет ли заметный экономический эффект 

поэтапное повышение пенсионного возраста или 

возрастут расходы на пособия по безработице и пе-

реобучение? Какие меры необходимы для поддер-

жания экономической активности людей старших 

возрастных групп? Ответы на эти и другие вопро-

сы являются необходимыми условиями для успеш-

ного проведения пенсионных реформ в жизнь.

Работа посвящена демографическим и соци-

альным аспектам пенсионной реформы на Украине.

Демографические аспекты 
пенсионной реформы

Численность населения Украины с начала 90-х 

годов постепенно убывает (рис. 1). На 1 января 

2010 г. население Украины составило 45,8 млн че-

ловек, сократившись с 1990 г. более чем на 10 %. 

По среднему сценарию демографического развития 

(предполагает, что последствия демографического 

кризиса будут преодолены), к 2026 г. население 

страны сократится еще почти на 4 млн человек и 

составит 42,1 млн [14]. По более пессимистическо-

му сценарию CR, предполагающему сохранение 

всех демографических показателей на уровне ба-

зового 1997 г., население Украины будет 37,4 млн 

человек, при этом доля лиц 60 лет и старше в 

структуре населения составит 27 %. Кризисная де-

мографическая ситуация обусловлена, прежде все-

го, неблагоприятными тенденциями смертности и 

низким уровнем рождаемости, не обеспечивающим 

простое воспроизводство населения. В 2009 г. 

только 3,7 % семей воспитывали по три ребенка и 

более (в 2000 г. таких было 5,7 %), 24,2 % — по 

два (в 2000 г. — 33,3 %) и 72,1 % — по одному 

(в 2000 г. — 61 %) [13].

По классификации демографов ООН, населе-

ние Украины уже давно можно отнести к разряду 

демографически «старых», так как доля лиц 65 

лет и старше в структуре населения значительно 

превышает 7 %: на 1 января 2010 г. она состави-

ла 15,7 %, в то время как доля детей до 14 лет — 

только 14,1 % [12, 13]. Такие изменения возрастно-

го состава населения наблюдаются практически во 

всех экономически развитых странах мира. Однако 

если в большинстве европейских стран низкая 

рождаемость сопровождается долгой жизнью, то 

на Украине падение уровня рождаемости сочета-

ется с высоким уровнем смертности, что приводит 

к уменьшению продолжительности жизни. Так, 

по данным ООН, по продолжительности жизни 

Украина занимает 123 место из 242 стран мира 

[34]. Средняя продолжительность жизни жителя 

Украины в 2009 г. составила 69,3 года: мужчин — 

63,8, женщин — 74,9 [13].

Падение рождаемости происходит на фоне ро-

ста удельного веса пенсионеров в общей численно-

сти населения (рис. 2). Причем, если до середины 
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Рис. 1. Изменение численности укрупненных возрастных 

групп и общей численности населения Украины 

(1990–2010 гг.)
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90-х гг. доля пенсионеров по возрасту не превы-

шала долю детей, то, начиная со второй половины 

90-х гг., она уже была больше, а в 2010 г. эта раз-

ница составила 8,9 %.

С юридической точки зрения, старческий воз-

раст связан с законодательно установленным воз-

растом, который дает право на пенсию по старости. 

Пенсионный возраст 60 лет для мужчин и 55 лет 

для женщин был установлен в конце 20-х гг. на 

всей территории бывшего Советского Союза как 

возраст, по достижении которого человек предпо-

лагается нетрудоспособным [1]. Конечно, с тех пор 

значительно увеличилась средняя продолжитель-

ность жизни (особенно это наблюдалось в первой 

половине ХХ столетия). Средняя ожидаемая про-

должительность жизни за 1897–1960 гг. увеличи-

лась более чем на 30 лет и приблизилась к 70-лет-

нему рубежу. При этом доля лиц 60 лет и старше в 

1960 г. по сравнению с 1897 г. увеличилась почти 

в 1,4 раза [4]. Однако в последующие годы из-за 

роста смертности в трудоспособном и пенсионном 

возрасте средняя продолжительность жизни не 

увеличилась, а даже сократилась. При этом, если 

в 1991 г. на 1 тыс. населения приходились 254 пен-

сионера, то в 2010 г. — 300 пенсионеров, в том 

числе пенсионеров по возрасту — 181 и 231, со-

ответственно. Процесс старения населения с раз-

ной интенсивностью имеет место во всех странах, в 

том числе в странах Евросоюза. Однако если в по-

следних повышение возрастной пенсионной планки 

связано, в первую очередь, с быстрым ростом про-

должительности жизни, то на Украине — с пре-

ждевременной смертностью до 60 лет (максималь-

ные потери населения Украина несет в интервале 

от 40 до 60 лет) [33]. Повышение планки пенси-

онного возраста, которое предусмотрено Законом, 

приведет к тому, что экономически активная часть 

населения несколько «постареет» и появится сле-

дующая существенная проблема — занятость и 

обеспечение работой прежних «молодых пенсионе-

ров».

Трансформация экономики и занятость людей 
старших возрастных групп

Переход от плановой экономики к рыночной 

сопровождается изменениями в характере про-

изводства и занятости. Серьезная структурная 

коррекция приводит к тому, что экономическая 

активность перемещается с разных отраслей про-

мышленности, особенно с тяжелой, в сектор обслу-

живания и сферы производства потребительских 

товаров и услуг. Как видно на рис. 3, на Украине 

за 20 лет произошли существенные изменения в 

структуре экономики. В первую очередь эти из-

менения затронули промышленность и сферу об-
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Рис. 2. Изменение численности детей до 14 лет, пенсионеров по возрасту и доли лиц 65 лет и старше 

(показателя старения населения) в общей численности населения Украины (1991–2010 гг.)
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служивания. Если в 1990 г. 40,2 % активного на-

селения было занято в промышленном секторе, то 

в 2009 — только 22,4 %, в то время как в сфере 

обслуживания занятость населения выросла более 

чем на 20 %.

По данным Госкомстата, на конец 2009 г. пен-

сионеры, занятые в экономике, составили 17,7 % 

учетного количества работников (в 2005 г. — 

15,5 %) [13]. Увеличение доли пенсионеров в об-

щей численности работников наблюдается по всем 

видам экономической деятельности, но особенно в 

сфере образования и здравоохранения (образова-

ние: в 2005 г. доля пенсионеров в учетном коли-

честве работников составила 18,1 %, в 2009 г. — 

21,5 %; здравоохранение: в 2005 г. — 19,4 %, в 

2009 г. — 23,6 %). Среди сфер занятости лиц 

пожилого возраста (кроме упомянутых двух) мож-

но выделить операции с недвижимостью, инжини-

ринг, предоставление услуг предпринимателям и, 

конечно, промышленность, где занято полмиллио-

на работников, получающих пенсию (рис. 4).

Повышение пенсионного возраста приведет к 

увеличению экономической активности лиц стар-

ших возрастных групп, повлияет на структуру 

рабочей силы, а также вырастет предложение на 

рынке труда, а значит, и безработица. По мето-

дологии Международной организации труда, уро-

вень безработицы в возрастной группе 50–59 лет 

в 2009 г. составил 5,8 % (в 2005 г. — 4,9 %). По 

сравнению с 2005 г., увеличилась нагрузка неза-

нятого населения на одно свободное рабочее место 

или вакантную должность — с 5 до 8 человек. По-

прежнему одной из главных причин незанятости 

среди безработных остается увольнение по эконо-

мическим причинам (рис. 5).
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На что может рассчитывать прежний «молодой 

пенсионер» в современных условиях? По данным 

ряда исследований, у большинства людей старшего 

возраста хотя и сохраняется профессиональная ра-

ботоспособность, но, как правило, в той или иной 

степени ухудшается состояние здоровья, снижает-

ся общая трудоспособность, что, в свою очередь, 

снижает их конкурентоспособность на рынке тру-

да [3, 5, 8, 10, 17, 23]. По данным исследования, 

проведенного на предприятиях Киева, 84,7 % лиц 

предпенсионного возраста хотят продолжать рабо-

тать после выхода на пенсию. Абсолютное боль-

шинство (91,7 %) их хочет трудиться на прежнем 

рабочем месте. Среди пенсионеров, продолжаю-

щих трудиться, 11,9 % вынуждены были поменять 

профессию. В этой связи следует отметить, что 

каждый пятый работающий пенсионер выполня-

ют работу ниже своей квалификации. Основными 

причинами прекращения работы у пенсионеров, 

желающих продолжать работать, были ухудшение 

состояния здоровья (45,5 % мужчин и 30 % жен-

щин) и сокращение штатов (43,9 и 52 %, соответ-

ственно) [5]. Одним из негативных последствий 

ухода на пенсию является резкое уменьшение до-

хода. По данным исследования, среднемесячный 

денежный доход у неработающих пенсионеров 

почти в три раза меньше, чем у тех, кто продолжает 

работу. Основным мотивом продолжения работы 

для последних является материальная заинтересо-

ванность, связанная, в основном, с недостаточным 

размером пенсии. Средний размер назначенной ме-

сячной пенсии пенсионерам по возрасту в 2009 г. 

составлял 942,7 гривен (с учетом компенсацион-

ных выплат и целевой помощи, предусмотренных 

законодательством), а среднемесячная зарплата 

работников промышленности – 2 117 гривен [13]. 

Поэтому вполне закономерно, что «молодые пен-

сионеры» работают, так как пенсия им выплачива-

ется дополнительно к зарплате.

О низком уровне жизни на Украине свиде-

тельствует также тот факт, что Украина в рейтинге 

лондонской компании Economist Intelligence Unit 

по индексу качества жизни (quality-of-life index) 

занимает 98 место из 111 (5,032 балла из 10 воз-

можных), уступая странам бывшего Советского 

Союза — таким как Литва, Латвия, Эстония, 

Армения, Азербайджан, Грузия, Казахстан [32]. 

Методология этого исследования построена на 

субъективных оценках жизни и объективных де-

терминантах качества жизни. При составлении 

рейтинга учитывали следующие показатели: здо-

ровье (ожидаемая продолжительность жизни), 

семейная жизнь (уровень разводов), общественная 

жизнь (уровень посещаемости церкви или какого-

либо общества), материальное благополучие (ВВП 

на душу населения, паритет покупательной способ-

ности), политическая стабильность и безопасность, 

климат и география, гарантия работы (уровень 

безработицы), политическая свобода, гендерное 

равенство (сопоставление средней зарплаты муж-

чин и женщин). Согласно регрессионному анализу, 

перечисленные факторы на 80 % объясняют вариа-

бельность показателя удовлетворенности жизнью, 

а основным фактором модели является доход.

Учитывая тот факт, что с возрастом в организ-

ме человека происходят морфологические и функ-

циональные изменения, оказывающие влияние на 

профессиональную работоспособность [2, 7, 9, 

18, 21], для пожилых людей особенно актуальным 

является выбор оптимального вида деятельности. 

По данным нашего исследования, наиболее зна-

чимые изменения в структуре профессиональных 

групп работающих лиц при переходе их за преде-

лы рабочего возраста наблюдаются по двум груп-

пам — квалифицированные рабочие и служащие. 

Причем, независимо от пола, доля квалифициро-

ванных рабочих в структуре групп пенсионного 

возраста значительно уменьшилась (на 5,2 % у 

мужчин и 9,4 % у женщин), а служащих — напро-

тив, возросла (на 13,3 % у мужчин и 12,7 % у жен-

щин). Резкое сокращение числа лиц пенсионного 

возраста в группе квалифицированных рабочих 
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является показателем уровня тяжести и напряжен-

ности данного вида профессионального труда [6].

По административным данным государствен-

ной службы занятости, в течение 2009 г. на ее 

учете находилось 2 млн не занятых трудовой 

деятельностью граждан. Каждый второй безра-

ботный раньше занимал место рабочего, каждый 

третий — должность служащего, остальные — 

неквалифицированные работники и лица без про-

фессий. Согласно оценке развития рынка труда по 

методике, разработанной Госкомстатом совместно 

с Институтом демографии и социальных исследо-

ваний НАН Украины, индекс развития рынка тру-

да в среднем по Украине в 2010 г. был равен 0,64, в 

2005 г. — 0,59 [11]. Этот показатель характеризу-

ет экономическую активность и степень ее реали-

зации, а также условия и режимы занятости. Хотя 

и наблюдаются некоторые позитивные сдвиги, од-

нако, надо отметить, что рынок труда развивается 

очень медленно. В 2009 г. по сравнению с 2005 г. 

спрос на рабочую силу в промышленности, где за-

нято 26,7 % работающих пенсионеров, сократился 

более чем на треть (рис. 6). Значительной остается 

потребность предприятий в квалифицированных 

рабочих с инструментом (каждое пятое свободное 

рабочее место), в работниках простейших профес-

сий в сфере торговли, услуг, в промышленности, 

строительстве, на транспорте, а также рабочих по 

обслуживанию, эксплуатации и контролю работы 

технологического оборудования, работниках сферы 

торговли и услуг. Значительное превышение пред-

ложения рабочей силы над спросом наблюдается у 

служащих, связанных с информацией [13].

Наличие такой структурной диспропорции 

между спросом на рабочую силу и ее предложе-

нием по профессиям является фактором, который 

ограничивает возможности трудоустройства людей 

старших возрастных групп и удовлетворение по-

требностей работодателей в работниках. В период 

серьезных структурных изменений в экономике, 

переориентации ее на производство потребитель-

ских товаров и услуг в условиях отсутствия систе-

мы обучения и переобучения, а также эффективной 

системы социального обеспечения, стимулирую-

щей работников к изменению рабочего места в за-

висимости от экономической ситуации, без соот-

ветствующей законодательной базы найти место 

на современном рынке труда для этой категории 

населения представляет большую трудность. Они 

вынуждены будут занимать самые неквалифици-

рованные и плохо оплачиваемые должности, при-

чем не имеющие прямого отношения к основной 

работе. При этом страдает не только человек, но 

и экономика. Неспособность предложить людям 

этой многочисленной возрастной группы рабо-

ту, соответствующую их квалификации с учетом 

их физических возможностей, наносит ущерб ка-

честву жизни всего населения страны. Многие 

профессиональные навыки сохраняются в период 

55–70 лет и зависят от широкого спектра индиви-

дуальных различий [9, 19, 24, 27].Однако, благо-

даря социальному определению роли пожилой осо-

бы, уже сейчас человеку предпенсионного возраста 
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практически невозможно никуда 

устроиться; экономика требует 

других кадров — более молодых 

и здоровых. Но, как показала 

практика, сокращение старых 

работников ради молодых и нао-

борот — действия безрезультат-

ные [20, 26]. Нужно создавать 

общество, в котором будет ком-

фортно работать как молодым, 

так и старым людям.

Учитывая вышеизложенное, 

для успешного продолжения 

пожилыми людьми своей про-

фессиональной деятельности не-

обходимо решить ряд проблем 

на государственном и индиви-

дуальном уровнях (рис. 7). На 

данном этапе реформирования 

пенсионной системы первооче-

редной задачей является разви-

тие программ, которые помогают 

старшему поколению найти ме-

сто на современном рынке труда 

и стимулируют граждан позже 

выходить на пенсию. Необходима трансформация 

политики в сфере занятости и рынка труда, разра-

ботка стандартов, нормативно-правовых актов по 

вопросам методического обеспечения гибких форм 

занятости и оплаты труда в зависимости от эконо-

мических возможностей работодателя и желания 

работника.

Государственная программа занятости долж-

на способствовать созданию новых рабочих мест, 

предусматривать прогнозирование рынка труда, 

опережать создание новых рабочих мест в разви-

вающихся областях, проводить соответствующую 

профессиональную переподготовку работников 

старшего возраста, поощрять децентрализован-

ное финансирование повышения их квалификации. 

В целях поддержания активности людей старших 

возрастных групп, реализации их остаточного тру-

дового потенциала необходимо провести анализ 

потребности в трудоустройстве граждан пожило-

го возраста с учетом квалификации, возрастных 

особенностей, возможностей трудоустройства на 

современном рынке труда. В территориальных 

центрах занятости необходимо организовать спе-

циализированную информационную работу по 

трудоустройству лиц пожилого возраста. Все это 

обеспечит стабильную занятость пожилых работ-

ников согласно их мотивации и возможностям, что, 

в конечном итоге, существенно повысит уровень 

жизни населения и одновременно позволит выйти 

на европейский уровень по возрасту ухода на за-

служенный отдых.
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Сахарный диабет 2-го типа является распро-
страненным эндокринным заболеванием пожило-
го возраста. Чрезвычайная распространенность 
данного заболевания требует совершенствования 
профилактических мер. Делается акцент на изу-
чении психосоматических механизмов развития 
заболевания, личностных характеристик и воз-
можности социального функционирования при 
болезни. Предприняты попытки изучения влияния 
ценностных ориентаций больного на варианты его 
социального и физического функционирования. 
Это может быть особенно показательно при веде-
нии пожилых больных диабетом 2-го типа, так как 
с возрастом роль ценностных категорий становит-
ся одной из центральных. Однако исследований 
ценностных ориентаций у пожилых больных край-
не мало. Можно предположить, что более полное 
изучение ценностных характеристик пожилых па-
циентов с диабетом 2-го типа позволит не только 
повысить качество диагностики, лечения и про-
филактики, но и может являться одним из важных 
этапов психотерапии. Целью работы являлось 
изучение влияния ценностных ориентаций на вну-
треннюю картину болезни у пожилых пациентов с 
сахарным диабетом 2-го типа.

Ключевые слова: сахарный диабет 2-го типа, по-
жилой возраст, ценностные ориентации, внутрен-
няя картина болезни

Сахарный диабет 2-го типа (СД-2) является 
одной из важнейших медико-социальных проблем 
современной геронтологии. У пожилых и пре-
старелых людей СД-2 всегда протекает на фоне 
уже имеющихся патологических соматических со-
стояний. Будучи частично уже исключенными из 
определенных сфер социальной жизни, оставив 
профессиональную деятельность, не имея доста-
точной социальной защищенности и часто остав-
шись в одиночестве, эти больные особенно тяжело 
переживают изменение привычного хода жизни. 
Часто мы можем наблюдать заострение интересов 
вокруг сферы здоровья, сужение круга общения, 
заострение черт характера. Развитие заболева-
ния привносит много ограничений и трудностей в 
жизнь пожилых и престарелых пациентов. По мере 
выявления и прогрессирования СД-2 может воз-

никнуть множество ситуаций, при которых уровень 
стресса достигает выраженных значений и приво-
дит к декомпенсации. К таким ситуациям можно 
отнести ухудшение сопутствующих соматических 
заболеваний, потерю близких родственников, 
фрустрацию, связанную с появлением осложне-
ний диабета или их прогрессированием. Вместе с 
тем, пожилой возраст является важной ступенью 
развития человека, когда пройдена большая часть 
жизни, установились стойкие социальные связи, 
подводятся важные итоги жизненного функциони-
рования. Потребность в определении личностных 
ценностей, приоритетов и смысла жизни возникает 
у каждого человека, и в пожилом возрасте является 
определяющей [1, 2].

В современном обществе основными общечело-
веческими ценностями являются семья, здоровье, 
образование, работа. Общечеловеческие ценности 
тесно связаны с личными ценностями человека, ко-
торые условно можно разделить на материальные 
и духовные. Реализация всех этих ценностей необ-
ходима для самоутверждения, признания личности. 
На протяжении всей жизни человек формирует 
свое мировоззрение, образ жизни. Значительную 
роль в этом играет его окружение (семья, друзья), 
а также различные национальные, религиозные и 
социальные воззрения и традиции [3].

Сущность ценностной ориентации личности 
заключается в избирательном отношении чело-
века к материальным и духовным ценностям, это 
своеобразная система индивидуальных установок, 
убеждений, предпочтений, опосредованных лич-
ностными смыслами и выражающаяся в поведе-
нии. Ценностная ориентация выполняет функцию 
ориентировочной реакции в поведении личности, 
отражает смысловую сторону направленности лич-
ности, ее внутреннюю, содержательную основу 
внешнего взаимодействия с различными явлениями 
объективной реальности [9].

Личностные ценности — это осознанные и 
принятые человеком общие смыслы его жизни [2]. 
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В то же время, человек обретает смысл жизни, пе-
реживая определенные ценности [16]. Смысл яв-
ляется пограничным образованием, в котором схо-
дятся идеальное и реальное, жизненные ценности и 
возможности их реализации [6].

Формирование и развитие систем личностных 
смыслов и ценностных ориентаций носит взаимос-
вязанный и взаимодетерминирующий характер. 
Личностные ценности являются одновременно и 
источниками, и носителями значимых для человека 
смыслов [11].

Особенности ценностных ориентаций в усло-
виях соматически обусловленной витальной угрозы 
можно рассматривать с позиций общей осмыслен-
ности жизни, наличия цели в жизни, оценки само-
го процесса жизни, или интереса и эмоциональной 
насыщенности жизни, удовлетворенности резуль-
тативностью жизни, или удовлетворенности само-
реализацией. Восприятие собственной жизни зави-
сит от оценки человеком хода событий [11].

Наличие хронического заболевания означает 
для человека, с одной стороны, утрату здоровья, а с 
другой — угрожающее напоминание о конечности 
бытия. Для любого человека тяжелая болезнь озна-
чает кризис жизни, реакция на который может вы-
ражаться глубокой печалью, страхом, депрессией, 
приступами тоски и горя или раздражительности и 
гнева, желанием умереть. Больной человек — это 
страдающий человек с нарушением физического, 
душевного и социального благополучия, расстрой-
ствами биосоциальной адаптации, ощущением за-
висимости от болезни, переживанием стесненной 
свободы [13, 14]. Болезнь является той ситуацией, 
в которой человеку приходится менять стратегию 
своего поведения. Адекватность стратегий по-
ведения в подобных ситуациях обусловливается 
адаптивными возможностями личности, особен-
ностями воспитания и оценки ею значимой для нее 
ситуации. В ситуации тяжелого хронического за-
болевания механизмы психической саморегуляции 
могут носить как адаптивный, так и дезадаптивный 
характер [4, 5, 10]. Эмоциональные реакции как 
один из аспектов психосоматических и соматопси-
хических механизмов, а также некоторые устойчи-
вые личностные паттерны оказывают значительное 
влияние на клинические проявления и течение за-
болеваний. Эмоциональная сфера пациента опо-
средует формирование специфического отношения 
индивидуума к своему заболеванию. К сожалению, 
данные моменты часто недооцениваются врачами 
терапевтических стационаров, что, в первую оче-
редь, отражается на тактике и результатах лечения 
больных.

Главным следствием действия болезни на лич-
ность является развитие той или иной степени ее 
социальной дезадаптации и формирование опреде-
ленной внутренней картины болезни. Последняя 
формируется у подавляющего большинства паци-
ентов с соматическим страданием вне зависимости 
от его тяжести и зависит от механизмов защиты и 
компенсации [3]. Она включает сенситивный ком-
понент (комплекс болезненных ощущений), эмо-
циональное реагирование человека на симптомы 
заболевания (переживание страха, тревоги, надеж-
ды) и когнитивный компонент (знания, оценочные 
суждения о болезни и ее возможных последстви-
ях) [5]. Большую роль в формировании внутрен-
ней картины болезни играет тип эмоциональных 
отношений больного к своей болезни, её проявле-
ниям, прогнозу. При возникновении заболевания 
происходит изменение личности больного в целом. 
Болезнь затрагивает все системы человека, но из 
них наиболее уязвима эмоциональная. Она никогда 
не остается неизменной, и чаще всего ее проявления 
носят негативные оттенки. При этом своеобразие 
реагирования на болезнь отражается в изменении 
поведения, которое, в свою очередь, способствует 
смене характера взаимоотношений с окружающим 
миром [9]. Таким образом, в отношении к болезни 
находит отражение как вся совокупность наруше-
ний, привносимых болезнью (физических и психи-
ческих), так и механизмов совладания, присущих 
личности пациента.

Ряд исследователей полагают, что учитывание 
ценностного компонента в диагностике психиче-
ских особенностей больных с тяжелыми хрони-
ческими заболеваниями может дать более завер-
шенную «картину болезни» [7]. Это может быть 
особенно показательно при ведении больных 
СД-2, в особенности пожилых, так как с возрас-
том роль ценностных категорий становится одной 
из центральных. Однако исследований ценност-
ных ориентаций у пожилых больных крайне мало. 
Можно предположить, что более полное изучение 
этой стороны общественного функционирования у 
пожилых пациентов с СД-2 позволит не только по-
высить качество диагностики, лечения и профилак-
тики, но и может являться одним из важных этапов 
психотерапии.

Материалы и методы

Проведено обследование 76 пациентов с СД-2 
(32 мужчины и 44 женщины), проходивших ле-
чение в поликлинике № 44 Санкт-Петербурга. 
Средний возраст больных составил 66,5±1,23 
года; стаж заболевания от 1 года до 28 лет (в сред-
нем 10,7±0,93 года).
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Для диагностики мотивационной сферы, а так-
же для выявления и распознавания внутренних 
конфликтов, вызванных расхождением желаемого 
и доступного, использовали методику «Уровень 
соотношения „ценности” и „доступности” в раз-
лич ных жизненных сферах», разработанную 
Е. Б. Фанталовой [15]. В методике использова-
ны подходы к изучению терминальных ценностей, 
выявленных М. Рокичем [12]. На специальном 
бланке предлагалось 12 понятий — жизненных 
ценностей: активная, деятельная жизнь, здоровье, 
интересная работа, красота природы и искусство 
(переживание прекрасного), любовь (духовная и 
физическая близость с любимым человеком), мате-
риально обеспеченная жизнь (отсутствие матери-
альных затруднений), наличие хороших и верных 
друзей, уверенность в себе (свобода от внутренних 
противоречий, сомнений), познание (возможность 
повышения образования, общей культуры, расши-
рения кругозора, а также интеллектуальное раз-
витие), свобода как независимость в поступках и 
действиях, счастливая семейная жизнь, творчество 
(возможность творческой деятельности).

Исследуемые должны были дважды произ-
вести попарное ранжирование (сравнение) этих 
понятий на матрицах регистрационного бланка: 
первый раз — по «ценности» (Ц) (матрица № 1) 
и второй раз — по «доступности» (Д) (матрица 
№ 2). По окончании тестирования подсчитывали, 
сколько раз каждое понятие было преобладающим 
по Ц и сколько раз — по Д. Затем все Ц и Д 
ранжировали отдельно друг от друга. После этого 
сравнивали ранги Ц и Д и определяли величины 
расхождений между Ц и Д для каждого понятия. 
Подсчитывали интегральный показатель методи-

ки, равный сумме расхождений по модулю для всех 
12 понятий. Наибольшая сумма баллов по этому 
показателю составляла 66 баллов. Чем больше 
расхождений между Ц и Д, тем более был выра-
жен внутренний конфликт у обследованных вслед-
ствие неудовлетворения жизненных ценностей, тем 
чаще встречалось состояние фрустрации.

Для анализа зависимости жизненных ценно-
стей от внутренней картины болезни использовали 
методику «Тип отношения к болезни» (ТОБОЛ) 
[7].

Статистическую обработку полученных дан-
ных проводили c использованием программы Sta-
tis tica 6.0; оценку достоверности различий — по 
критерию Стьюдента (р<0,05), корреляционной 
связи — по критерию Пирсона.

Результаты и обсуждение

Для изучения роли жизненных ценностей у по-
жилых больных СД-2 в управлении заболеванием, 
а также для оценки противоречий, которые имелись 
у пациентов при достижении баланса между зна-
чимостью и доступностью в обладании основными 
жизненными ценностями, а также мотивационных 
конфликтов, возникающих при реализации наибо-
лее важных потребностей, нами была использова-
на методика «Уровень соотношения „ценности” и 
„доступности” в различных жизненных сферах» 
(таб лица).

У больных СД-2 имелись значимые различия 
практически во всех сферах, представляющих жиз-
ненные ценности человека. Состояние фрустрации 
вело к повышенной тревожности, к выраженному 
эмоциональному дискомфорту и наиболее серьезно 

Соотношение «ценности» и «доступности» в различных жизненных сферах у пожилых больных СД-2 
(методика Е. Б. Фанталовой)

Показатель Ценность (Ц) Доступность (Д) Разность между Ц и Д

Активная деятельная жизнь 3,8±0,37 6,2±0,39 –2,9±0,4***

Здоровье 8,5±0,32 3,0±0,42 5,5±0,55***

Интересная работа 4,7±0,30 5,3±0,41 –0,6±0,38

Красота природы и искусства 2,5±0,29 6,8±0,42 –4,1±0,46***

Любовь 7,5±0,33 6,3±0,39 0,91±0,50*

Материально обеспеченная жизнь 6,5±0,38 2,6±0,36 3,1±0,55***

Хорошие и верные друзья 5,8±0,38 7,0±0,41 –1,1±0,36*

Уверенность в себе 5,4±0,37 5,7±0,37 –0,7±0,46

Познание 4,2±0,36 6,1±0,45 –1,9±0,51**

Свобода 5,3±0,47 6,1±0,69 –1,3±0,54*

Счастливая семейная жизнь 9,1±0,32 5,7±0,51 3,1±0,55***

Творчество 2,4±0,38 4,2±0,41 –1,6±0,45**

*p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001 — достоверность различий между «значимостью» и «доступностью» целей управления сахарным диабетом
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затрагивало базовые потребности человека: здоро-
вье, любовь, построение семьи, материальные по-
требности.

По результатам исследования можно сказать, 
что наибольшая разность в значимости и доступ-
ности для пожилых пациентов с СД-2 наблюда-
лась в отношении к «здоровью», затем следовала 
«материально обеспеченная жизнь» и «счастливая 
семейная жизнь». Незначительная разница наблю-
далась в отношении «любви».

Все остальные ценности имели отрицатель-
ное значение между ценностью и доступностью. 
В группе обследованных невысоко стремление к 
интересной работе, творчеству, переживанию пре-
красного, познанию, активной деятельной жизни. 
У большинства больных отсутствовали побужде-
ния к обладанию этими ценностями, хотя доступ-
ность их они оценивали достаточно высокой.

Наиболее значимой для пожилых людей пред-
ставлялась «счастливая семейная жизнь», следую-
щее по значимости — «здоровье», затем «любовь» 
и «материально обеспеченная жизнь».

Имеющаяся разность ценности и доступности 
в отношении здоровья, материального благополу-
чия, счастливой семейной жизни может говорить 
о наличии и внутреннего конфликта, когда при-
сутствует потребность, но оказываются достаточно 
слабыми те побудительные мотивы к достижению 
цели, которые должны быть задействованы в этой 
ситуации. При большой удаленности, как это име-
ет место здесь, у человека возникает понимание 
нереальности достижения цели, ощущение безна-
дежности, беспомощности, в результате чего он 
находится в состоянии фрустрации по поводу недо-
стижимости, прежде всего здоровья.

Таким образом, именно оценка недостижимо-
сти здоровья вынуждала пожилого пациента ис-
кать психологическую защиту от травмирующей 
его ситуации. Представление человека о своей не-
способности исправить создавшуюся ситуацию вы-
зывает снижение самооценки, уверенности в себе, 
своих силах, провоцирует дальнейшее углубление 
переживаний, создавая ощущение подавленности, 
ущербности, обделенности в этой жизни. Наличие 
нерешенного выраженного конфликта в отношении 
здоровья препятствовало полноценной реализации 
себя в различных жизненных сферах. Оставались 
невостребованными такие ценности, как красота 
природы и искусства, познание, творчество, актив-
ная деятельная жизнь и интересная работа.

В ходе исследования было проведено сравнение 
средних суммарных баллов разницы между ценно-
стью и доступностью всех 12 понятий при разных 
типах отношения к болезни. Выявлено, что лица с 

гипернозогнозией характеризовались самым высо-
ким показателем (28,7 балла), то есть они были 
наиболее фрустрированы, что может объясняться 
преморбидными личностными особенностями и на-
личием более тяжелых осложнений СД-2.

Ценность здоровья была значимо выше при 
ипохондрическом типе отношения к болезни 
(r=0,42), при тревожном (r=0,42) и дисфориче-
ском типах (r=0,38). Для пациентов с анозогнозией 
значимость здоровья менее выражена (r= –0,31). 
Наиболее значимым состояние фрустрации, опре-
деляемое разностью между значимостью и доступ-
ностью для больных СД-2 ценности здоровья, яв-
лялось для пациентов с меланхолическим (r=0,41), 
тревожным (r=0,31) и ипохондрическим (r=0,42) 
типами отношения к болезни. Имелись различия 
между нормонозогнозией и гипонозогнозией при 
оценке разницы между значимостью и доступно-
стью ценности «счастливая семейная жизнь». Для 
больных с гармоническим типом отношения к бо-
лезни эта разность выше (r=0,32), для больных с 
гипонозогнозией данная ценность не являлась фру-
стрируемой (r= –0,32).

Разница между значимостью и доступностью 
основных жизненных ценностей, таких как «здо-
ровье», «счастливая семейная жизнь», «матери-
ально обеспеченная жизнь», создает у пожилого 
человека напряженность внутреннего конфликта, 
обусловленного недоступностью этих ценностей, и, 
зачастую, препятствует конструктивному решению 
имеющейся проблемы. Конструктивный эффект 
фрустрации безусловно зависит от личностных, 
возрастных, половых особенностей наших паци-
ентов, которые обусловливают тот порог напряже-
ния, превышение которого приводит к деструктив-
ным эффектам.

В отношении ценности и доступности «здо-
ровья» наименьшую разницу имели больные 
анозогнозическим типом отношения к болезни. 
«Здоровье» является наиболее фрустрированной 
потребностью для всех обследованных больных. 
Оно представлялось утраченной ценностью, по-
этому и возникала нереальность, недоступность. 
При работе с пожилыми больными всегда обра-
щается внимание на то, что СД-2 сам по себе не 
является утратой, это всего лишь изменение об-
раза жизни больного. Наиболее сильная мотива-
ция возникает при возможности потери чего-либо 
ценного, чем при возможности приобретения. 
Возможности приобретения при СД-2 — это 
хорошее самочувствие, компенсация и уверенное 
управление заболеванием. Но есть и возможности 
потерь при СД-2: осложнения, ведущие к ухуд-
шению самочувствия, инвалидизации, укорочению 
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продолжительности жизни. Но это не будет акту-
ально значимо для больного, если болезнь не будет 
восприниматься утратой ценности «здоровья», а 
будет образом жизни больного. Можно предполо-
жить, что наиболее важным моментом в работе с 
пожилыми является разрешение внутреннего кон-
фликта, обусловленного «утратой здоровья», его 
недоступностью, недостижимостью. При изуче-
нии соотношения ценности и доступности наиболее 
значимые внутренние конфликты были обнаруже-
ны у пожилых больных СД-2 в сферах «здоровье», 
«материально обеспеченная жизнь», «счастливая 
семейная жизнь». Выраженный внутренний кон-
фликт в отношении «здоровья» значительно пре-
пятствует формированию мотивации на управление 
СД-2, создавая ощущение безнадежности и бес-
помощности его достижения.

Выводы

Наличие нерешенного выраженного конфликта 
у пожилых пациентов в отношении здоровья пре-
пятствовало полноценной реализации себя в раз-
личных других жизненных сферах. Хроническая 
болезнь может существенно менять приоритеты 
жизненных ценностей у пожилых и престарелых 
пациентов. Наиболее значимыми ценностями ста-
новятся те, которые служат целям сохранения здо-
ровья и жизни. Часто остаются невостребованными 
такие ценности, как красота природы и искусства, 
познание, творчество, активная деятельная жизнь. 
Выявленные особенности жизненных ценностей у 
лиц пожилого возраста с СД-2 необходимо учи-
тывать при оказании им психотерапевтической 
помощи. Необходимо включать в психотерапев-
тическую работу элементы арт- и литературной 
терапии, привлекать пожилых людей к общению 

по интересам, оказанию взаимной поддержки, ак-
центируя центральную роль больного в управлении 
СД-2. Эти меры могут способствовать разреше-
нию внутренних конфликтов у пожилых пациентов 
и играть благоприятную роль в улучшении качества 
их жизни.
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Type 2 diabetes is a common endocrine disease of advanced age. Extraordinary prevalence of this 
disease requires the improvement of preventive measures. The authors emphasize the importance of 
study of psychosomatic mechanisms of disease, personality traits and possibilities of social functioning 
in the disease. Attempts to study the infl uence of value orientations on variants of the patient’s social and 
physical functioning were undertaken. This may be particularly signifi cant in the management of elderly 
patients with type 2 diabetes as the role of age-value categories becomes one of the key. However stud-
ies of value orientations in elderly patients are scarce. It can be assumed that a more detailed study of 
value characteristics of elderly patients with type 2 diabetes will not only improve the quality of diagnosis, 
treatment and prevention, but also may be one of the important stages of psychotherapy. The aim of the 
work was to study the infl uence of value orientations on the inside picture of the disease in elderly patients 
with type 2 diabetes.

Key words: type 2 diabetes, advanced age, values, internal picture of disease
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Проведено исследование биологической актив-
ности пептидного геропротектора «Славинорм» 
на основе экстракта из аорты телят в экспери-
ментальных моделях гипертензии и хлоркальцие-
вой аритмии. Результаты исследования показали, 
что в экспериментальной модели гипертензии у 
крыс, индуцированной введением питуитрина, 
внутрижелудочное и внутримышечное введение 
Славинорма в терапевтической дозировке приво-
дило к нивелированию симптомов гипертензии, 
что выражалось в нормализации показателей АД, 
массы тела животных, массы сердца и почек. В 
экспериментальной модели хлоркальциевой арит-
мии у крыс Славинорм при внутрижелудочном 
и внутримышечном применении показал способ-
ность предотвращать развитие аритмии, вызывае-
мой инъекцией хлорида кальция. Результаты ис-
следования свидетельствуют о перспективности 
исследования препарата в качестве лекарствен-
ного средства для лечения возрастной патологии, 
обусловленной нарушением функции сосудов.

Ключевые слова: пептидный геропротектор, 
экстракт из аорты телят, аритмия, артериальная 
гипертензия, возрастная патология

Возрастные изменения в системе кровообра-

щения служат причиной нарушения ряда функций 

органов и систем, что в значительной мере опреде-

ляет характер и темп старения организма [1, 7, 8]. 

Основными возрастными изменениями, возникаю-

щими в крупных артериальных стволах, являются 

склеротические уплотнения интимы, внутренней 

оболочки, атрофия мышечного слоя, снижение эла-

стичности [3]. Эластичность крупных артериаль-

ных сосудов в возрасте 70 лет уменьшается вдвое 

по сравнению с 20-летним возрастом. Возрастные 

изменения сосудов зависят также от функциональ-

ной нагрузки: физиологическое склерозирование 

артерий уменьшается к периферии [4, 6].

С возрастом повышается общее эластическое 

сопротивление артериальной системы. При этом 

отношение общего эластического сопротивления 

артериальной системы к общему периферическому 

сосудистому сопротивлению увеличивается, что ве-

дет у пожилых и старых людей к увеличению рас-

хода энергии сердца при продвижении крови по 

крупным артериальным сосудам [2]. Наряду с уве-

личением ригидности артериальных сосудов, поте-

рей эластичности, нарастает объем артериального 

эластического резервуара, особенно аорты, что в 

известной степени компенсирует эти нарушения 

[9]. Это происходит в результате длительного воз-

действия тока крови на стенку аорты, потерявшую 

свою эластичность. Однако такая компенсация не 

обеспечивает адаптационную способность малого и 

большого круга кровообращения к резким и значи-

тельным перегрузкам. Снижение адаптационных 

возможностей сосудистой системы при старении 

связано не только с морфологическими изменения-

ми в ней, но и с особенностями регуляции [5, 10]. 

Возрастные изменения артериальных сосудов обу-

словливают недостаточную способность как к рас-

ширению, так и к сужению, что нарушает приспо-

собительную функцию аппарата кровообращения 

[11]. Артериальная гипертензия является одной из 

наиболее распространенных патологий, ассоцииро-

ванных с возрастом. В связи с этим, поиск новых 

эффективных средств для профилактики и коррек-

ции возрастных изменений сосудов является акту-

альной проблемой геронтологии.

Материалы и методы

Пептидный биорегулятор «Славинорм» раз-

работан на основе экстракта из сосудов крупного 

рогатого скота не старше 12-месячного возраста и 

представляет собой комплекс полипептидов с мо-

лекулярной массой не выше 680 Да.

1. Влияние Славинорма на уровень АД изу-

чали в экспериментальной модели питуитриновой 

гипертензии у крыс. Исследование провели на 

40 беспородных крысах с массой тела 200–250 г, 

которые методом рандомизации были разделены 

на четыре группы по 10 крыс в каждой: 1-я — 
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контрольные животные; 2-я — крысы, которым 

ежедневно на протяжении 30 дней внутримы-

шечно вводили питуитрин в дозе 1 Ед/крысу; 

3-я — животные, которым на фоне развившейся 

питуитриновой гипертензии, начиная с 30-го дня, 

вводили Славинорм внутримышечно в дозировке 

0,07 мг/ кг массы тела животного (терапевтиче-

ская доза для внутримышечного введения) в тече-

ние 14 дней; 4-я — животные, которым на фоне 

развившейся питуитриновой гипертензии, начиная 

с 30-го дня, вводили Славинорм внутрижелудочно 

(через зонд) в дозировке 0,7 мг/кг массы тела жи-

вотного (терапевтическая доза для перорального 

введения) в течение 14 дней.

2. Влияние Славинорма на течение хлоркаль-

циевой аритмии у крыс проводили на 30 бес-

породных крысах, которым внутривенно вводили 

хлорид кальция из расчета 60 мг/кг массы тела.

Животных методом рандомизации разделили 

на три группы по 10 крыс в каждой. Животным кон-

трольной группы препарат не вводили. Животным 

2-й группы за 2 мин до инъекции хлорида каль-

ция вводили Славинорм внутримышечно в дозе 

0,07 мг/кг массы тела крысы (терапевтическая 

доза для внутримышечного введения), а животным 

3-й группы вводили Славинорм внутрижелудочно 

в дозе 0,7 мг/кг массы тела крысы (терапевтиче-

ская доза для перорального применения).

При этом исследовали следующие параметры: 

время от введения хлорида кальция до возникно-

вения аритмии, частоту возникновения аритмий, 

длительность аритмии, время восстановления си-

нусового ритма и летальность животных.

Результаты и обсуждение

1. Влияние Славинорма на артериальную ги-

пертезию в экспериментальной модели питуи-

триновой гипертензии у крыс. Известно, что 

введение питуитрина вызывает стойкое повышение 

АД, сопровождающееся изменениями со стороны 

сосудов сердца, мозга и почек.

Результаты исследования, приведенные в 

табл. 1, показали, что после введения питуитри-

на у крыс контрольной группы приблизительно на 

80 % возросло АД, при этом достоверно уменьши-

лась масса тела животных — на 46 % по сравне-

нию с показателем в контрольной группе. Кроме 

того, у крыс, которым вводили питуитрин, повы-

силась двигательная активность, проявилась агрес-

сивность по отношению друг к другу.

Как показывает анализ данных, приведенных 

в табл. 1, у крыс 3-й группы, которым вводили 

Славинорм в течение 14 дней, масса тела прак-

тически не отличалась от показателя у крыс кон-

трольной группы. При гипертензии у животных 

2-й группы в 1,4 раза увеличивалась масса сердца 

и в 1,5 раза снижалась масса почек. У животных 

3-й группы массы сердца и почек достоверно не от-

личались от показателей у животных контрольной 

группы.

Обращает на себя внимание, что введе-

ние животным 3-й группы Славинорма в тече-

ние 14 дней на фоне достигнутой питуитриновой 

гипер тензии приводило к нормализации показа-

те лей АД. Так, у животных 2-й группы по-

сле курсового введения питуитрина в течение 

30 дней АД составляло 82,5±6,3 мм рт. ст., а у 

животных 3-й группы после курсового введения 

Славинорма — 54,4±2,6 мм рт. ст., что досто-

верно не отличается от показателей у контрольных 

животных (45,75±2,4 мм рт. ст.).

Таким образом, внутримышечное введение 

Славинорма в терапевтической дозировке приво-

дило к нивелированию симптомов гипертензии, 

вызванной введением питуитрина, что выражалось 

в нормализации массы тела животных, массы серд-

ца и почек, показателей АД.

Таблица 1

Влияние Славинорма на уровень АД, массу сердца и почек при питуитриновой гипертензии у крыс

Параметр

Группа 

1-я — контрольная 2-я — гипертензия
3-я — гипертензия + Славинорм 

внутримышечно 0,07 мг/кг

4-я — гипертензия + 
+ Славинорм внутрижелудоч-

но 0,7 мг/кг

Масса тела животных, г 198,0±6,7 107,1±8,9* 193,1±5,8** 191,5±5,0**

Масса сердца, г 0,76±0,03 1,1±0,07* 0,81±0,04** 0,83±0,09**

Масса почки, г 0,93±0,04 0,61±0,06* 0,88±0,04** 0,88±0,08**

АД, мм рт. ст. 45,75±2,4 82,5±6,3* 54,4±2,6** 57,7±4,6**

Примечание. Здесь и в табл. 2: * p<0,05 по сравнению с показателем в контрольной группе; ** p<0,05 по сравнению с показателем во 2-й группе
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2. Изучение антиаритмического действия 

Славинорма. Известно, что быстрое нарастание 

концентрации кальция в крови может приводить 

к развитию аритмии и даже фибрилляции сердца. 

Более того, гиперкальциевые растворы усиливают 

возбудимость сердечной мышцы в фазе реполяри-

зации. При высокой концентрации кальция про-

должительность потенциала действия уменьшает-

ся, что может вызывать развитие аритмии.

Результаты исследования антиаритмической 

активности Славинорма в экспериментальной мо-

дели хлоркальциевой аритмии у крыс представле-

ны в табл. 2.

У животных контрольной группы в среднем че-

рез 4–5 с после введения хлорида кальция разви-

валась брадикардия и блокада атриовентрикуляр-

ного узла. Через 3–4 мин у многих крыс возникали 

предсердные (наджелудочковые) и желудочковые 

экстрасистолы, а в ряде случаев — фибрилляция 

желудочков (у 30 % крыс) и асистолия (у 10 % 

крыс), что в 40 % случаях приводило к гибели жи-

вотных контрольной группы. Синусовый ритм вос-

станавливался у половины животных контрольной 

группы в среднем к 7-й минуте после введения пре-

парата.

Введение хлорида кальция крысам вызывает 

следующие фазные изменения электрокардио-

граммы. Первая фаза — замедление частоты сер-

дечных сокращений и развитие атриовентрику-

лярной блокады; эта фаза наблюдается в течение 

первых секунд после введения препарата. Вторая 

фаза — тахикардия, обусловленная повышением 

автоматизма с появлением одиночных или «залпа» 

экстрасистол. Третья фаза — фибрилляция желу-

дочков или асистолия — может развиться вскоре 

после инъекции хлорида кальция. Лишь у двух 

животных в контрольной группе после введения 

хлорида кальция была зафиксирована асистолия на 

13-й и 18-й минутах исследования.

Введение Славинорма за 2 мин до инъекций 

хлорида кальция значительно удлиняло момент на-

ступления аритмии у крыс — практически в 2 раза: 

с 4,42±0,02 с в контрольной группе до 8,41±0,01 с 

у животных после внутримышечного введения пре-

парата и до 8,67±0,03 с – при внутрижелудочном 

введении.

Важно отметить, что введение Славинорма 

приводило к уменьшению длительности аритмии в 

среднем на 21,2 %. При этом восстановление сину-

сового ритма удалось достигнуть у 75 % животных, 

в то время как в контрольной группе ритм норма-

лизовался только у 50 % животных. Обращает на 

себя внимание также снижение летальности в под-

опытных группах на 15 % по сравнению с показа-

телем в контрольной группе.

Выводы

Приведенные данные свидетельствуют о том, 

что Славинорм при внутримышечном применении 

в терапевтической дозе 0,07 мг/кг и при перораль-

ном применении в дозе 0,7 мг/кг обладает способ-

ностью предотвращать развитие аритмии у крыс, 

вызываемой инъекцией хлорида кальция.

Таким образом, результаты проведенного ис-

следования позволяют сделать заключение об ан-

гиопротекторном и антиаритмическом действии 

Славинорма и свидетельствуют о перспективности 

применения пептидного геропротектора на основе 

экстракта из аорты животных для профилактики и 

лечения возрастной патологии сосудистой системы.

Таблица 2

Влияние Славинорма на течение хлоркальциевой аритмии у крыс

Параметр
Контрольная 

группа
3-я — гипертензия + Славинорм 

внутримышечно 0,07 мг/кг
4-я — гипертензия + Славинорм 
внутрижелудочно 0,7 мг/кг

Начальный период, с 4,42±0,02 8,41±0,01* 8,67±0,03*

Длительность аритмии, мин 6,52±0,05 5,23±0,04* 5,11±0,02

Частота возникновения аритмии 
(абс. число животных, %)

19 (95 %) 18 (90%) 17 (85%)

Частота фибрилляций желудочков 
(абс. число животных, %)

6 (30 %) 3 (15%) 2 (10%)

Частота асистолий (абс. число животных, %) 2 (10 %) 0 0

Восстановление синусового ритма 
(абс. число животных, %)

10 (50 %) 14 (70%) 15 (75%)

Летальность (абс. число животных, %) 8 (40 %) 5 (25%) 5 (25%)
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The research of biological activity of peptide geroprotector Slavinorm on the basis of calf aorta extract 
was conducted in experimental models of hypertension and chloride-calcium arrhythmia. The research 
results showed that in experimental model of arrhythmia in rats induced by pituitrin administration, inrta-
ventricular and intramuscular introduction of Slavinorm in therapeutical dose had caused to leveling of 
hypertension symptoms. That was expressed in normalization of blood pressure characteristics, body 
weight, heart and kidney weight. In the experimental model of chloride-calcium arrhythmia in rats inrta-
ventricular and intramuscular introduction of Slavinorm showed the ability to predict the arrhythmia devel-
opment caused by the Calcium Chloride administration. The research results testify to availability of the 
medication research in the capacity of the medication for treatment of age related pathology conditioned 
by vessels impaired function.
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В органотипической культуре исследовали 
влияние сочетаний стандартных аминокислот в 
эффективных концентрациях 0,05 нг/мл на раз-
витие процессов клеточной пролиферации в экс-
плантатах тканей селезенки, миокарда, поджелу-
дочной железы и коры головного мозга от старых 
(24-месячных) крыс. Сочетание двух аминокислот, 
одна из которых проявляет стимулирующую ак-
тивность, а другая — угнетающую, вызывало сти-
мулирующий клеточную пролиферацию эффект, 
который на 8–10 % превосходил эффект изолиро-
ванного действия стимулирующей аминокислоты. 
Полученные результаты являются базой для соз-
дания новых эффективных дипептидов, которые 
могут быть использованы для повышения регене-
рационных способностей тканей при старении.

Ключевые слова: органотипическая культура 
тканей, аминокислоты, старение

За последние десятилетия накопились данные 
о том, что аминокислоты являются не только пла-
стическим материалом при построении белковых 
молекул, но сами могут модифицировать экспрес-
сию генов-мишеней и, таким образом, играть роль 
сигнальных молекул. Было показано, что в культу-
ре ткани слизистой оболочки кишечника, семенни-
ков, селезенки, почек ингибирующий эффект ней-
тральных аминокислот тем больше, чем длиннее 
их углеводородная боковая цепь. Пролин угнетал 
развитие ткани коры головного мозга и селезенки 
[9]. При исследовании показателей специфиче-
ской и неспецифической резистентности выявлено, 
что лизин, аргинин, глутаминовая и аспарагиновая 
кислоты, триптофан обладают разными иммуно- и 
фагоцитозстимулирующими и детоксицирующими 
свойствами [1]. Имеются данные о влиянии арги-
нина на процессы клеточной пролиферации и апоп-
тоза. Показано апоптозиндуцирующее действие 
аргинина [11] в культуре клеток сетчатки постна-
тальных крыс. Гладкомышечные клетки сосудов 
также реагируют на аргинин, увеличивается экс-
прессия гена Fas [12]. При исследовании амино-
кислот с разветвленными боковыми цепями найде-
но, что лейцин в концентрации вызывал в культуре 

гепатоцитов крыс усиление синтеза ДНК [10]. За 

последние годы, в связи с успехами в области моле-

кулярной биологии, были выявлены гены, которые 

экспрессируются при дефиците аминокислот: это 

гены, кодирующие плазмомембранные транспор-

теры аминокислот; гены, кодирующие транскрип-

ционные факторы; гены, кодирующие рибосомаль-

ные белки или гены, вовлеченные в сигнальные 

трансдукционные процессы [8].

В ряде наших предыдущих работ [3, 6–8] по-

казано, что в культуре тканей различного генеза 

разные группы аминокислот являются активными, 

оказывающими стимулирующее или ингибирующее 

(за счет процессов апоптоза) влияние на клеточ-

ную пролиферацию. Оказалось, что в эксплантатах 

тканей от старых животных в 4 раза уменьшается 

количество активно действующих аминокислот, по 

сравнению с тканями от молодых животных. Но 

стимулирующее влияние на пролиферацию ряда 

дипептидов происходит как в тканях молодых, так 

и старых крыс [2, 4, 5]. При сравнительном ана-

лизе частоты влияния аминокислот и пептидов на 

клеточные процессы мы обнаружили [7], что наи-

более эффективны те пептиды, в структуре кото-

рых присутствуют как стимулирующие, так и инги-

бирующие данную ткань аминокислоты.

В связи с этим целью работы было выявление в 

культуре тканей старых крыс таких сочетаний ами-

нокислот, у которых суммарная активность была 

бы выше, чем действие изолированных стимули-

рующих аминокислот, что может явиться базой для 

создания новых геропротекторных пептидов.

Материалы и методы

Эксперименты проведены в органотипической 

культуре на 1400 эксплантатах селезенки, сердца, 

печени, поджелудочной железы, коры головного 

мозга старых (24-месячных) крыс линии Wistar. 

Отпрепарированные органы разделяли на фраг-

менты величиной около 1 мм3, которые помещали 
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в чашки Петри с коллагеновым покрытием дна. 
Питательная среда состояла из 35 % среды Игла, 
35 % раствора Хенкса, 25 % фетальной телячьей 
сыворотки. В среду добавляли глюкозу (0,6 %), 
инсулин (0,5 ед/мл), гентамицин (100 ед/мл). 
Эффективные концентрации аминокислот, опреде-
ленные при раститровке, составляли 0,05 нг/ мл. 
В чашки Петри с экспериментальными эксплан-
татами добавляли 3 мл питательной среды с ис-
следуемой аминокислотой, в чашки Петри с кон-
трольными эксплантатами — 3 мл питательной 
среды. Таким образом, эксплантаты обеих групп 
развивались в одинаковых объемах питательной 
среды. Чашки Петри помещали в термостат при 
температуре 37 °С и через 3 сут просматривали под 
фазово-контрастным микроскопом. Определяли 
индекс площади (ИП), который рассчитывали 
в условных единицах как соотношение площади 
всего эксплантата (вместе с зоной выселяющихся 
клеток) к площади центральной зоны эксплантата. 
Для визуализации эксплантатов применяли микро-
теленасадку для микроскопа (серия 10, МТН-13 
«Альфа-Телеком», Россия). Для расчета ИП экс-
плантатов использовали программу PhotoM 1.2. 
Для каждого исследуемого вещества анализиро-
вали 20–25 экспериментальных эксплантатов и 
20–23 — контрольных. Достоверность различий 
в ИП контрольных и экспериментальных эксплан-
татов оценивали с помощью t-критерия Стьюдента.

Результаты и обсуждение

При добавлении аминокислот в культуру тка-
ни селезенки получены следующие результаты 
(таблица). Стимулирующее статистически до-
стоверное влияние оказывал аргинин — ИП по-
вышался на +23±3 % (n=19, p<0,05) по срав-
нению с конт рольным (n=21). Ингибирующим 
пролиферацию был триптофан — ИП снижался 
на –28±5 % (n=20, p<0,05) по сравнению с кон-
трольным (n=22). Совместное введение аргинина 
и триптофана в культуральную среду эксплантатов 
селезенки стимулировало рост эксплантатов и зна-
чения ИП достигали +32±6 % (n=22, p<0,05) 
по сравнению с контрольным (n=20).

При добавлении аминокислот в культуру ткани 
миокарда выявляется стимулирующее действие ар-
гинина — ИП увеличивался на +21±3 % (n=21, 
p<0,05) по сравнению с контрольным (n=22), в 
то время как валин не оказывал влияния на раз-
витие эксплантатов. В культуре ткани миокарда 
ни одна из аминокислот не оказывала ингибирую-
щего влияния, поэтому нами использовался валин 

как не вызывающий стимулирующего эффекта. 

Совместное введение аргинина и валина в культу-

ральную среду приводило к выраженной стимуля-

ции роста эксплантатов миокарда — ИП увеличи-

вался на +29±3 % (n=23, p<0,05) по сравнению 

с контрольным (n=21). При сочетании лизина, 

стимулирующего клеточную пролиферацию на 

+20±3 % (n=20, p<0,05) по сравнению с кон-

трольным (n=23), и аминокислоты, не оказываю-

щей воздействия на клеточную пролиферацию — 

триптофана, ИП возрастал на +29±3 % (n=24, 

p<0,05) по сравнению с контрольным (n=23).

При добавлении аминокислот в культуру ткани 

поджелудочной железы найдено, что стимулирую-

щее статистически достоверное действие оказывал 

аспарагин — ИП повышался на +22±2 % (n=25, 

p<0,05) по сравнению с контрольным (n=23). 

Ингибирующим пролиферацию был лизин, кото-

рый снижал ИП на –19±4 % (n=21, p<0,05) по 

сравнению с контрольным (n=22). Совместное 

введение аспарагина и лизина в культуральную 

среду стимулировало рост эксплантатов и значения 

ИП достигали +32±3 % (n=24, p<0,05) по срав-

нению с контрольным (n=22).

При культивировании эксплантатов печени 

найдено, что стимулирующее влияние оказывал 

аргинин, когда ИП увеличивался на +19±3 % 

(n=21, p<0,05) по сравнению с контрольным 

(n=23). Ингибировал пролиферацию лейцин, при 

его ведении в культуральную среду ИП снижался 

на –24±5 % (n=23, p<0,05) по сравнению с кон-

трольным (n=25). Совместное введение аргинина 

Влияние аминокислот и их сочетаний 
на индекс площади эксплантатов тканей старых крыс, 

% по отношению к контрольным

Отдельная аминокислота Сочетание аминокислот

Селезенка

Arg +23±3*
Trp –28±5*

+32±6*

Миокард

Arg +21±3*
Val –6±1

+29±3*

Lys +20±3*
Trp –8±2

+29±3*

Поджелудочная железа

Asn +22±2*
Lys –19±4*

+32±3*

Печень

Arg +19±3*
Leu –24±5*

+27±4*

Кора головного мозга

Pro +24±4*
Thr –27±6*

+33±7*

* р<0,05 по сравнению с индексом площади контрольных эксплантатов
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и лейцина в культуральную среду эксплантатов пе-

чени стимулировало рост эксплантатов и значения 

ИП достигали +27±4 % (n=20, p<0,05) по срав-

нению с контрольным (n=21).

При добавлении аминокислот в культуру тка-

ни коры головного мозга получены следующие 

результаты. Стимулирующее статистически до-

стоверное влияние оказывал пролин — ИП повы-

шался на +24±4 % (n=24, p<0,05) по сравнению 

с контрольным (n=23). Ингибирующим пролифе-

рацию был треонин — ИП снижался на –27±6 % 

(n=25, p<0,05) по сравнению с контрольным 

(n=22). Совместное введение пролина и треони-

на в культуральную среду приводило к стимуляции 

роста эксплантатов и увеличению значений ИП до 

+33±7 % (n=21, p<0,05) по сравнению с кон-

трольным (n=22).

В результате проведенных экспериментов при 

культивировании эксплантатов различных тканей 

старых крыс выявлены такие сочетания аминокис-

лот, у которых суммарная активность на 8–10 % 

выше, чем действие изолированных стимулирую-

щих пролиферацию аминокислот. Для достиже-

ния этого стимулирующего клеточную пролифера-

цию эффекта необходимо сочетание аминокислот, 

осуществляющих разнонаправленную регуляцию 

основных клеточных процессов. Видимо, в таком 

случае происходит поддержание динамического 

баланса пролиферационных и апоптотических про-

цессов, необходимых для развития тканей.

Выводы

Таким образом, полученные результаты явля-

ются базой для создания новых эффективных ди-

пептидов, которые могут быть использованы для 

повышения регенерационных способностей тканей 

при старении. Создается база для целенаправлен-

ного выбора для каждой ткани организма сочета-

ния активных аминокислот и последующего син-
теза на их основе коротких пептидов, обладающих 
геропротекторными свойствами.
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THE EFFECT OF THE AMINO ACID COMBINATIONS ON CELL PROLIFERATION 
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In organotypic tissue culture, the effect of the 20 coded amino acids combinations, in the effective 
concentration of 0,05 ng/ml, on the cell proliferation development in the spleen, myocardium, pancreas 
and brain cortex explants in 24 months rats was investigated. The combinations of two amino acids 
(stimulating and inhibiting proliferation) produced in the tissue culture the stimulating effect, exceeding 
by 8–10 % as compared to the isolating effect of the stimulating amino acid. The results obtained form 
the base for the further synthesis of new effective dipeptides to be used to increase the regeneration of 
tissues when aging.

Key words: organotypic tissue culture, amino acids, aging


