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УСПЕХИ!ГЕРОНТОЛОГИИ!Y!&'()!Y!Т"!&*!Y!№!&

Ким' Л;'Б;*'Белишева' Н;'К;*'Путятина' А;'Н;*'
Русских' Г;'С;*'Кожин' П;'М;*'Цыпышева' О;'Б;
Качество!жизни!мужчин!разного!возраста!
на!Европейском!Севере$!связь!с!самооценкой!здоровья!
и!гормональным!статусом

Пономарева' В;'В;*'Титова' Л;'А;
Организация!коек!сестринского!ухода%!
как!одна!из!форм!реализации!комплексной!стратегии!
оказания!медико#социальной!помощи!пожилым!людям

Долгова' В;'И;
Изменение!самочувствия%!активности!и!настроения!
у!клиентов!отделения!дневного!пребывания!
комплексного!центра!социального!обслуживания!
населения$!тренинговая!программа%!методы%!результаты

Башкирёва' А;'С;*'Вылегжанин' С;'В;*'Ровкина' Е;'И;
Актуальные!проблемы!социальной!геронтологии!
на!современном!этапе!развития!России
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В!журнале!публикуются!обзоры!и!оригинальные!статьи!по!основ#
ным! разделам! современной! геронтологии$! биологии! старения%!
клинической! геронтологии%! социальным! и! психологическим!
аспектам%!а!также!истории!геронтологии"
При! направлении! статьи! в! редакцию! необходимо! со"
блюдать!следующие!правила$

("!!Статья! должна! быть! напечатана! на! одной! стороне! листа!
с!двойным!интервалом!между! строками! с!обычными!полями"!
Одновременно! необходимо! представлять! статью! на! ,S#`a
,S#`b%!набранную!в!любом!текстовом!редакторе"
&"!!Размер! статьи! не! должен! превышать! (&! страниц%! включая!
список!литературы!и!резюме%!обзоров!c!&'!страниц"!Объем!
обзорных!и!общетеоретических!статей!согласовывается!с!ре#
дакцией!журнала"!Формат!текста$!шрифт!/<?E;!.EI!`=?87%!
кегль!(&%!интервал!(%U%!поля!обычные!4верхнее!и!нижнее!&!см%!
правое!V%!левое!(%U!см5"!Указатель!литературы!к!статьям!не!
должен!превышать!(a2c(a('!объема!статьи"!В!передовых!ста#
тьях!и!обзорах!цитируется!не!более!X'!источников"

V"!!В!тексте!статьи!и!списке!литературы!не!должны!упоминаться!
неопубликованные!работы%!учебники%!авторефераты!диссер#
таций!и!тезисы!конференций!местного!значения"!Библиогра#
фия%!как!правило%!должна!содержать!литературу!преимуще#
ственно!за!последние!U3X!лет"

W"!!На!первой! странице!должны!быть$! (5!инициалы!и!фамилии!
авторовd!&5!название!статьиd!V5!название!учреждения%!кото#
рое!представляет!автор4ы5d! W5!почтовый!адрес!учреждения"!
В! конце! статьи! c! обязательно! собственноручная! подпись!
каждого!автора!и!полностью!фамилия%!имя%!отчество%!точный!
почтовый!адрес%!телефон%!адрес!электронной!почты"

U"!!Изложение!должно!быть!ясным%!сжатым%!без!длинных!истори#
ческих!введений!и!повторений"!При!представлении!в!печать!
научных!экспериментальных!работ!авторы!должны%!руковод#
ствуясь! eПравилами! проведения! работ! с! использованием!
экспериментальных!животныхf%! указывать! вид%! количество!
использованных!животных%! применявшиеся! методы! обезбо#
ливания!и!умерщвления"!Работы%!в!которых!вышеупомянутые!
данные!не!приводятся%!а!также!работы%!при!выполнении!ко#
торых!болезненные!процедуры!проводились!без!анестезии%!к!
публикации!не!принимаются"

)"!!Статья! должна! быть! тщательным! образом! проверена! авто#
ром$! химические!формулы%!таблицы%!дозировки%!цитаты!ви#
зируются!автором!на!полях"!В!сноске!указывают!источник!ци#
таты$!наименование!публикации%!издание%! год%!том%!выпуск%!
страница"!Корректура!авторам!не!высылается%!а!вся!дальней#
шая!сверка!проводится!по!авторскому!оригиналу"

X"!!Количество!иллюстративного!материала!4фотографии%!рисун#
ки%!чертежи%!диаграммы5!должно!быть!минимальным"!Фото#
графии! должны! быть! контрастными%! рисунки! c! четкими"!
Рисунки! предоставляются! отдельными! файлами! 4рисунки#!
диаграммы!и!схемы!не!внедрять!в!файл!PHEQ#!а!сохранять!
в!формате!исходной!программы5"!В!подписях!к!микрофото#
графиям!указывают!увеличение%!метод!окраски!4или!импрег#
нации5!препарата"!Если!рисунок!дан!в!виде!монтажа%!фраг#
менты! которого! обозначены! буквами%! обязательно! должна!
быть!общая!подпись!к!нему!и!пояснения!к!отдельным!фраг#
ментам"!Место%!где!в!тексте!должен!быть!помещен!рисунок%!
следует!отметить!квадратом!в!левом!полеd!в!квадрате!ста#
вится!номер!рисунка"

2"!!Таблицы! должны! быть! построены! наглядно%! озаглавлены! и!
пронумерованы"!Заголовки!таблиц!и!их!номера!должны!точно!
соответствовать!ссылкам!в!тексте"

*"!!Сокращения!слов%!имен%!названий! 4кроме!общепринятых!со#
кращений%! мер%!физических%! химических! и! математических!
величин!и!терминов5!не!допускаются"!Меры!даются!по!систе#
ме!СИ"

('"!!Фамилии!отечественных!авторов!в!тексте!пишут!обязатель#
но! с! инициалами%! фамилии! иностранных! авторов! в! тексте!
должны!быть!написаны!только!в!иностранной!транскрипции%!в!
квад!ратных!скобках!должны!стоять!не!фамилии!цитируемых!
авторов!и!год!публикации%!а!соответствующие!номера!по!спи#
ску!литературы"

(("!!В!соответствии!с!ГОСТом!X"'"U#&''2%!список!литературы!дол#
жен!быть!оформлен!следующим!образом$
а5!источники!располагают!в!алфавитном!порядке!авторов!4на!
первом! месте! фамилия%! затем! инициалы5d! сначала! работы!
отечественных!авторов%!затем!c!иностранныхd!работы!отече#
ственных!авторов%!опубликованные!на!иностранных!языках%!
помещают!среди!работ!иностранных!авторов%!а!работы!ино#
странных!авторов%!опубликованные!на!русском!языке%!c!сре#
ди!работ!отечественных!авторовd
б5!если!цитируется!несколько!работ!одного!автора%!их!нужно!
располагать!в!хронологическом!порядкеd
в5!в!статьях%!написанных!более!чем!четырьмя!авторами%!ука#
зывают!фамилии! первых! трех! из! них%! а! далее! ставится! eи!
др"fd!при!четырех!авторах!указывают!всехd
г5!для!периодических!и!продолжающихся!изданий!необходи#
мо! указать$! автора4ов5%! полное! название! статьи%! две! косые!
линейки! 4aa5%!источник!в!стандартном!сокращении%!место!из#
дания%!год%!том!4при!необходимости5%!номер!4выпуск5%!страни#
цы!4обозначаются!буквой!С"5!от!и!доd!все!элементы!выходных!
данных!отделяют!друг!от!друга!точкойd
д5!при!ссылке!на!монографию!или!сборники!необходимо!ука#
зать!название!публикации%!номер!издания!4если!он!есть5%!ме#
сто!и!год!изданияd
е5!в!монографиях!иностранных!авторов%!изданных!на!русском!
языке%!после!названия!книги!через!знак!двоеточия!указыва#
ют%!с!какого!языка!сделан!переводd
ж5!если!заглавие!источника!состоит!из!нескольких!предложе#
ний%!все!они!разделяются!двоеточиемd
з5!в!монографиях!и!сборниках!при!наличии!двух!мест!издания!
приводят!оба!и!отделяют!друг!от!друг!тире!4М"3Л"5d
и5!общее!число!страниц!не!указываютd
к5!если!ресурс!электронный%!необходимо!указать!его!и!дату!
обращения!либо!c!индикатор!цифрового!объекта!4!"#5"

(&"!!К! статье!должно! быть! приложено! краткое! резюме%! отража#
ющее!основное! содержание!работы%!размером!не!более!по#
ловины!страницы!на!русском!и!английском!языках"!Фамилии!
авторов%!название! статьи!и! учреждений! с!адресами!даются!
также!на!двух!языках"!Резюме!статьи!на!русском!языке!с!вы#
носом!ключевых!слов!должно!быть!помещено!непосредствен#
но!перед!текстом!статьи!после!указания!учреждения%!которое!
представляют!авторыd!на!английском!c!ФИО!авторов%!наиме#
нование!учреждений!с!адресом%!название!статьи!и!резюме!c!
после!списка!литературы"

(V"!!Редакция!оставляет!за!собой!право!сокращения!и!редакти#
рования!присланных!статей%!а!также%!с!согласия!автора%!по#
мещения!статей!в!виде!рефератов!или!аннотацийd!для!связи!с!
авторами!редакция!использует!электронную!почту"

(W"!!Направление!в!редакцию!работ%!которые!уже!напечатаны!или!
посланы!для!публикации!в!других!изданиях%!не!допускается"

(U"!!Рукописи%!оформленные!не!в!соответствии!с!указанными!пра#
вилами%! не! рассматриваютсяd! оттиски! высылаются! авторам!
по!электронной!почте!в!формате!KB>"

()"!!Примеры!оформления!статей!c!на!сайте!Геронтологическо#
го!общества!при!РАН!4III"FE@;=L<EA:"@D5%!где!по!&'(&!г"!вклю#
чительно! размещены! полные! электронные! версии! журнала!
в!свободном!доступе"

Статьи!направлять!главному!редактору!по!адресуR!
'NMMOS!Санкт"Петербург#!Песочный"%#!НИИ!онкологии!
им$!Н$!Н$!Петрова#!проф$!В$Н$!Анисимову

ПРАВИЛА!!ДЛЯ!!АВТОРОВ

Невыполнение!этих!требований!удлиняет!допечатную!подготовку!текста!
и!ухудшает!качество!издания$



СОКРАЩЕНИЯ!
И!УСЛОВНЫЕ!ОБОЗНАЧЕНИЯ!ТЕРМИНОВ

АД! C! !артериальное!давление
АДФ! C! !аденозиндифосфорная!кислота!

-аденозиндифосфат.
АКТГ! C! !адренокортикотропный!гормон
АЛТ! C! !аланинаминотрансфераза
АМФ! C! !аденозинмонофосфорная!кислота!

-аденозинмонофосфат.
АПФ! C! !ангиотензинпревращающий!

фермент
АСТ! C! !аспартатаминотрансфераза
АТФ! C! !аденозинтрифосфорная!кислота!

-аденозинтрифосфат.
АФК! C! !активные!формы!кислорода
БАД! C! !биологически!активная!добавка
ГАМК! C! !гамма%аминомасляная!кислота
ДАД! C! !диастолическое!артериальное!

давление
ДВС! C! !диссеминированное!внутри%

сосудистое!свертывание
ДНК! C! !дезоксирибонуклеиновая!кислота
ЕД! C! !единица!действия!антибиотиков"!

гормонов"!ферментов"!витаминов
ЖЁЛ! C! !жизненная!ёмкость!лёгких
ЖКТ! C! !желудочно%кишечный!тракт
ИБС! C! !ишемическая!болезнь!сердца
ИВЛ! C! !искусственная!вентиляция!лёгких
ИМТ! C! индекс!массы!тела
ИФА! C! иммуноферментный!анализ
КТ! C! !компьютерная!томография
ЛЖ! C! левый!желудочек
ЛДГ! C! лактатдегидрогеназа
ЛПВП! C! !липопротеиды!высокой!

плотности
ЛПНП! C! !липопротеиды!низкой!плотности
ЛПОНП! C! !липопротеиды!очень!низкой!

плотности
МДА! C! !малоновый!диальдегид
МЕ! C! !международная!единица!

-вакцины"!сыворотки.
МНО! C! !международное!нормализованное!

отношение
МРТ! C! !магнитно%резонансная!

томография

ОНМК! C! !острое!нарушение!мозгового!
кровообращения

ОРВИ! C! !острая!респираторно%вирусная!
инфекция

ПОЛ! C! !перекисное!окисление!липидов
ПТГ! C! !паратиреоидный!гормон!

-паратгормон.
ПЦР! C! !полимеразная!цепная!реакция
РНК! C! !рибонуклеиновая!кислота
САД! C! !систолическое!артериальное!

давление
СОД! C! !супероксиддисмутаза
СОЭ! C! !скорость!оседания!эритроцитов
С%РБ! C! !С%реактивный!белок
ТТГ! C! !тиреотропный!гормон
УЗДГ! C! !ультразвуковое!допплеро%

сонографическое!исследование!
сосудов!головного!мозга

УЗИ! C! !ультразвуковое!исследование
ФВ! C! !фракция!выброса
ФК! C! !функциональный!класс!

-по!классификации!BE1>.
ХОБЛ! C! !хроническая!обструктивная!

болезнь!лёгких
ХПН! C! !хроническая!почечная!

недостаточность
ХСН! C! !хроническая!сердечная!

недостаточность
ЦИК! C! !циркулирующие!иммунные!

комплексы
ЦНС! C! !центральная!нервная!система
ЧСС! C! !частота!сердечных!сокращений
ЭКГ! C! !электрокардиограмма
эхо%КГ! C! !эхокардиографическое!

исследование
ЭЭГ! C! !электроэнцефалография

мес! C! !месяц
мин! C! !минута
млн! C! !миллион
млрд! C! !миллиард
мм!рт#!ст#!C! !миллиметр!ртутного!столба
нед! C! !неделя
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с! C! !секунда
с#! C! !страница
сут! C! !сутки
тыс#! C! !тысяча
удBмин! C! !ударов!в!минуту
ч! C! !час

E3' C! !иммуноглобулины!D)!классов7!
E3>*'E3(*'E3F*'E3=*'E3!E

E+' C! !интерлейкин
!V@' C! !доверительный!интервал
B61>' C! !Нью%Йоркская!ассоциация!

кардиологов
K1' C! !водородный!показатель
P-B>' C! !ядерный!антиген!

пролифери!рующих!клеток
NBJWα' C! !фактор!некроза!опухоли!α
NB!' C! !Международная!онкологическая!

классификация!-при!обозначении!
стадий!цифры!пишутся!на!уровне!
строки7!N0B&!*.

Обычные аминокислоты, 
входящие в состав белков:

аланин! C! '>$"
аргинин! C! '>83
аспарагин! C! '>?&
аспарагиновая!кислота! C! '>?K
валин! C! 'A"$
гистидин! C! 1%?
глицин! C! '=$O
глутамин! C! '=$&
глутаминовая!кислота! C! '=$)
изолейцин! C! 'E$/
лейцин! C! '+/)
лизин! C! '+O?
метионин! C! '!/I
пролин! C! 'P8#
серин! C! ':/8
тирозин! C! 'NO8
треонин! C! 'N.8
триптофан! C! 'N8K
фенилаланин! C! 'P./
цистеин! C! '-O?
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9TE!CGTQU!VFC!QKCB@?KQ!GH!QKGKEWB?K!GDK!XFTCK!HI!
QKFGD!B?!JKHJAK!HYKE!Z&!UKFEC!HI!F@K!B?!+??KE![H?@HABF$!
PK! JKEIHEWKQ! \TF?GBGFGBYK! F?FAUCBC! HI!WHEGFABGU! EFGK#!
VBGD!F!CJKXBFA!IHXTC!H?!GDK!JHJTAFGBH?!XDFEFXGKEBCGBXC!
B?! GDK! +??KE! [H?@HABF! EK@BH?! HI! :DB?F! GH! JEHYBQK! F!
EKIKEK?XK!IHE! ITGTEK!CGTQBKC$!-FGF!VKEK!H]GFB?KQ!IEHW!
GDK! :K?GKEC! IHE! -BCKFCK! :H?GEHA! IEHW! CB^!WH?BGHEB?@!
JHB?GC! HI! -KFGD! 8K@BCGEU! .UCGKW! 4-8.<! B?! +??KE!
[H?@HABF#! XHYKEB?@! GDK! JKEBHQ! %&&S_%&'%! UKFEC$! PK!
XFAXTAFGKQ!GDK!XETQK!WHEGFABGU!EFGK!HYKE!!!YK!UKFEC#!FC!
VKAA!FC!GDK!XFTCKC!HI!QKFGD!F?Q!JHGK?GBFA"UKFEC!HI!ABIK!
AHCG! 4(>))<!]U!@K?QKE!HYKE!GDK!CFWK!GBWK!JKEBHQ$!PK!
FACH! XFAXTAFGKQ! GDK! XETQK! WHEGFABGU! FXEHCC! QBIIKEK?G!
F@K"CJKXB!!X! @EHTJC#! F?Q! F?FAU`KQ! XFTCK! HI! QKFGD!
FXEHCC! GDKCK! @EHTJC$! 0KGVKK?! %&&S! F?Q! %&'%#! GDK!
XETQK!WHEGFABGU! EFGK! HI! B?QBYBQTFAC! B?! +??KE! [H?@HABF!
F@KQ!Z&!UKFEC!HE!HAQKE!VFC!aaZZ#Ma!6'&&!&&&$!7DK!XETQK!
WHEGFABGU! EFGK! VFC! DB@DKE! FWH?@! WFAKC! 4b'OS#ZS6'&&!
&&&<!GDF?!FWH?@!IKWFAKC!4%Zaa#%%6'&&!&&&<#!EKCTAGB?@!B?!
F!WFAK"IKWFAK!WHEGFABGU!EFGBH!HI!'#OS!F?Q!F!GHGFA!(>))!HI!
bS!NZS!JKECH?"UKFEC!IHE!WFAKC!F?Q!IKWFAKC!XHW]B?KQ$!
-BCKFCKC!HI! GDK! XBEXTAFGHEU! CUCGKW!VKEK! GDK!@EKFGKCG!
XH?GEB]TGHE! GH! WHEGFABGU! 4'NMS#O&6'&&! &&&<! F?Q! (>))!
4%O!M&&!JKECH?"UKFEC<$7DK!IEK\TK?XU!HI!QKFGDC!QTK!GH!
QBCKFCKC! HI! GDK! XBEXTAFGHEU! F?Q! EKCJBEFGHEU! CUCGKWC!
B?XEKFCKQ!VBGD!F@K#!VDBAK!GDK!JEHJHEGBH?!HI!?KHJAFCWC!
QKXAB?KQ!VBGD!F@K$!7DK!WHEGFABGU!HI!B?QBYBQTFAC!B?!+??KE!
[H?@HABF!HYKE!Z&!UKFEC!HI!F@K!BC!WHQKEFGK!XHWJFEKQ!
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B?XBQK?XK!HI!XDEH?BX#!?H?"XHWWT?BXF]AK!QBCKFCKC$
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Worldwide, the proportion of people aged over 
60 years is increasing more rapidly than any other age 
group, such that between 2000 and 2050, the world’s 
population aged 60 and over will more than triple from 
0,6 to 2 billion. The majority of this increase is occur-
ring in less developed countries [25] as a result of both 

longer life expectancy and declining fertility rates [19].
The far-reaching consequences of an aging population 
on demands for health care services and elderly ben-
efit systems are widely known. Due to the increasing 
effect of old-age mortality trends on the current and 
future course of life expectancy, and due to its role in 
the aging of populations [3, 13], it is increasingly being 
recognized that further research into old-age mortal-
ity is necessary. Prospective studies have shown that 
older persons with a low quantity have an increased 
risk of mortality [1, 7, 12]. Currently, people aging in 
low- and middle-income countries are more likely to 
have experienced distress and disadvantage as children 
than their similarly aged counterparts in the developed 
world. Studies such as those described above suggest 
that these individuals are at much greater risk of health 
problems in older age which frequently stem from mul-
tiple non-communicable diseases [18]. It has begun 
to be appreciated that non-communicable diseases are 
increasingly contributing to premature adult mortality 
[9, 15], with cancer and cardiovascular disease being 
recognized as primary causes of death in some coun-
tries [2, 17].

The objective of our study was to determine the 
underlying causes of death in people aged over 60 years 
in Inner Mongolia. We quantitated the mortality rate 
and focused on the population characteristics in Inner 
Mongolia to provide a reference for relevant future 
research. Our epidemiological analyses will help 
promote an understanding of the health needs of older 
people, as well as guide life-long health promotion and 
disease prevention in the Inner Mongolia region of 
China.
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Materials and methods

This study examined data obtained from Inner 
Mongolia between the years of 2008 and 2012. Data 
on deaths were collected through the Death Registry 
System (DRS). DRS uses a multistage cluster proba-
bility sampling strategy including stratification accord-
ing to eastern, central and western regions of China, 
local gross domestic product (GDP) and proportion 
of rural dwellers, as well as the total population of local 
areas [21]. In the present study, data from six monitor-
ing points were used, five of which were from the DRS 
established by the Chinese Ministry of Health, and 
one of which was from Inner Mongolia, established by 
the Inner Mongolia CDC.

Data extracted from the DRS database included 
information on primary cause of death, date of death, 
sex, age, and location (nation) of death in individuals 
over 60 years of age. Cause of death was coded 
according to the International Classification of Disease, 
10th Revision (ICD-10). For the purposes of the 
present study, we included deaths that were assigned 
ICD-10 codes for diseases of the circulatory system 
(I00–I99), neoplasms (C00–D48), diseases of 
the respiratory system (J00–J99), external causes of 
morbidity and mortality (V01–Y98), Diseases of the 
digestive system (K00–K93), Endocrine, nutritional 
and metabolic diseases (E00–E90), Diseases of the 
genitourinary system (N00–N99), Infectious and 
parasitic diseases (A10–B99) and other disease were 
classified as others ICD-10 codes except for: I00–I99 
C00-D48 J00–J99 V01–Y98 K00–K93 E00–
E90 N00–N99 A10–B99).

We calculated the percentage contributions of all 
causes of death in different age-specific categories and 
stratified by gender. We computed the potential years 
of life lost (PYLL) due to death in each year of age 
and across different causes of death. Crude mortal-
ity was calculated for males and females in each year 
and for different causes of death. We also calculated 
crude mortality by gender in different age-specific cat-
egories during the five-year period. Statistical analysis 
of differences between mortality rates in persons over 
60 years of age was performed using a χ2 test. SPSS 
(SPSS, Inc., Chicago, IL, v.13) was used to carry out 
statistical analysis with a significance level of p < 0,05.

Results and discussion

Crude mortality rate and PYLL of persons over 
60 years of age is shown in fig. 1. The crude mortal-
ity rate between 2008 and 2012 was 3366,73 /100 
000. During this time span, the crude mortality rate 
was higher among males (4158,68/100 000) than 
among females (2633,22/100 000), resulting in a 
male: female mortality ratio of 1,58. However, no sig-
nificant between-year differences in mortality rates was 
observed between 2008 and 2012 (male: χ2=4,08; 
P=0,40; female: χ2=2,17; P=0,70). The PYLL was 
48 968 person-years for male and female, which was 
comprised of 30 334 person-years for males, and 18 
634 person-years for females. The PYLL for males 
was higher than females in any given year.

Fig. 2 shows the age-specific mortality of males 
and females in six monitoring points between 2008 and 
2012. The mortality of males and females was lowest 
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Fig. 1. Crude mortality and PYLL of older persons aged 
over 60 years in six monitoring points in Inner Mongolia, 

2008–2012
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Fig. 2. Age-specific mortality of male and female 
in six monitoring points from 2008 to 2012
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among people between the ages of 60–64, while 
the mortality of both males and females was highest 
in individuals aver the age of 85. The mortality rate 
increased with increasing age in persons aged 60 years 
or older.

The table shows the different causes of morbidity 
contributing to the mortality rate of persons aged over 
60 years. The top three causes of death were consistent 
across males and females, with diseases of circulatory 
system having the highest mortality rates and PYLL, 

followed by neoplasms and diseases of the respiratory 
system

Fig. 3 shows the age-specific contribution of 
different morbidities to deaths in males and females in 
Inner Mongolia between 2008 and 2012. Consistent 
with their overall contribution to mortality, diseases 
of the circulatory system, neoplasms, and diseases of 
the respiratory system were the predominant causes of 
death across all age-specific groups. The proportion 
of deaths due to diseases of the circulatory system 
and diseases of the respiratory system increased with 
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Fig. 3. Age-specific contribution of different causes of death in male (a), in female (b)
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age, while the proportion of neoplasm-related deaths 
declined with age.

In our study the crude mortality rate of persons 
aged over 60 years in Inner Mongolia between 2008 
and 2012 (3366,73/100 000) was intermediate rela-
tive to the crude mortality rates of other cities in China. 
The crude mortality of Inner Mongolia was slightly 
higher than that of Fuzhou (2279,93/100 000) or 
Xiamen(3111/100 000) [4, 23], but lower than 
that of Gansu (4056,22/100 000) and Changzhou 
(4327,00/100 000) [6, 14]. The mortality rate of 
persons over 60 years of age remained stable between 
2008 and 2012. Consistent with previously reported 
findings, the crude mortality rate was noticeably higher 
in males than females [4, 8, 23]. The PYLL in males 
was higher than in females, resulting in a more severe 
impact of deaths among older males than females. 
Previous studies have established that, on average, 
women have longer life spans than men [16]. In our 
study we observed an increased mortality rate with in-
creasing age in persons aged over 60 years, which is 
consistent with previous findings in Fuzhou from 2005 
to 2010 [23].

The three most prevalent causes of death (diseases 
of the circulatory system, neoplasms, and diseases of 
the respiratory system) of persons over 60for all age 
groups and genders were consistent with previous 
surveys [20, 22, 24], and accounted for 91,95 % of 
total deaths.

Diseases of circulatory system were the major con-
tributor to both the mortality rate and PYLL, con-
siderably more so than other diseases. Diseases of the 
circulatory system have been shown to be one of the 
most common causes of death in other studies [4, 23]. 
Therefore, the contribution of diseases of the circu-
latory system to deaths of person aged over 60 years 
is more significant than other diseases. For different 
age-specific groups, diseases of the circulatory system 
also accounted for the highest proportion of mortality. 
The present study has identified that the proportion 
of deaths due to circulatory system diseases increased 
with age, independent of gender, consistent with previ-
ous reports [11]. The second most common cause of 
death in persons over 60 years of age was neoplasms 
of various types, consistent with the studies people in 
other regions of China [4, 23]. For different age-spe-
cific groups, the proportion of deaths due to neoplasms 
declined with increasing age. For males and females of 
all ages over 60, diseases of the respiratory system were 
the third most common cause of death. Studies have 
indicated that individuals over the age of 60 suffering 
from respiratory system diseases are at increased risk 

of death due to respiratory complications [5]. Among 
age-specific groups, in individuals over the age of 80, 
the percentage of deaths due to respiratory system dis-
ease death was greater than that of neoplasms; therefore 
in this age group respiratory diseases and neoplasms 
represented the second and third most common causes 
of mortality, respectively. Similar results have been ob-
served in a previous study using data obtained from 
Tai’an City, Shandong [10]. Therefore, diseases of the 
circulatory and respiratory systems should be closely 
monitored in individuals over the age of 80.

Conclusion

The mortality rate among people over 60 years 
of age in Inner Mongolia is intermediate between the 
mortality rates observed in similar studies using data 
obtained from other geographical regions of China. In 
Inner Mongolia, non-communicable diseases are the 
leading cause of death of individuals over 60 years 
old, and the resulting impact on the life expectancy of 
the elderly is becoming increasingly apparent. Elderly 
individuals, particularly those older than 80, should 
be informed on the risks of diseases of the circulatory 
and respiratory systems. Professionals should advocate 
for healthy lifestyle choices in the elderly and intervene 
to reduce the incidence of chronic non-communicable 
diseases. Relevant mechanisms should be put into 
place to monitor both the physical and mental health of 
the elderly, improve the quality of health care provided 
by primary health care institutions, and to improve the 
ability to prevent and control disease.
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Hairong Zhang1, Lei Xi1, Juan Sun1

АНАЛИЗ ИНДИВИДУАЛЬНОЙ СМЕРТНОСТИ НАСЕЛЕНИЯ СТАРШЕ 60 ЛЕТ ВО ВНУТРЕННЕЙ 
МОНГОЛИИ В ПЕРИОД 2008–2012 ГГ.

(!Медицинский!университет!Внутренней!Монголии%!'('(('!Китай%!Хохот%!ул"!Хинхуа%Ud!E#?8<9$!;Q)2W'l()V"
L=?d!&!Народный!госпиталь!Внутренней!Монголии%!'(''(X!Китай%!Хохот

Целью! исследования! был! анализ! причин! смертности! людей! старше! )'! лет! в! провинции!
Китая!Внутренняя!Монголия"!Использованы!данные%!полученные!в!шести!центрах!по!контро#
лю!за!заболеваниями!из!Регистра!смертности!во!Внутренней!Монголии!за!период! &''23&'(&!
гг"! Рассчитывали! общий! коэффициент! смертности%! учитывая! причины! смерти! и! потенциаль#
ные! годы!потерянной!жизни! 4ПГПЖ5!по!полу! за! U!лет%!определены!показатели! смертности!и!
причины! смерти!в!разных!возрастных! группах"!В!период! &''23&'(&! гг"!общий!показатель!ин#
дивидуальной! смертности! во! Внутренней! Монголии! у! пожилых! )'! лет! и! старше! составил!
V!V))%XV!a(''!'''"!Общий!коэффициент!смертности!у!мужчин!был!выше!4W!(U2%)2a(''!'''5%!чем!
у!женщин!4&!)VV%&&a(''!'''5%!соотношение!смертности!между!мужчинами!и!женщинами!c!(%U2!и!
ПГПЖ!c!W2!*)2!человеко#лет!для!объединенной!категории!eмужчины!и!женщиныf"!Болезни!си#
стемы!кровообращения!были!главным!фактором!смертности!4(!*X2%U'a(''!'''5%!ПГПЖ!c!&U!X''!
пациенто#лет"!Частота!смерти!вследствие!заболеваний!сердечно#сосудистой!и!дыхательной!си#
стем!увеличивалась!с!возрастом%!в!то!время!как!доля!новообразований!снизилась!с!возрастом"!
Смертность!людей! старше! )'!лет!во!Внутренней!Монголии!является! умеренной!в! сравнении!
с!этим!показателем!у!других!китайских!популяций"!Таким!образом%!главными!причинами!смерти!
были!болезни!системы!кровообращения%!новообразования!и!заболевания!органов!дыхания"!Для!
снижения!распространенности!хронических!неинфекционных!заболеваний!рекомендовано!про#
пагандировать!здоровый!образ!жизни!среди!пожилых!людей"

Ключевые$слова*$смертность%!причины!смерти!пожилых!людей
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В!статье!представлены!сведения!о!среднем!воз"
расте!смерти! 4:В:<!у! %Z!ZMN!лиц#!профессиональ"
но! занимавшихся! литературным! трудом! 4%%! &%S!
мужчин!и! b!ZO'!женщина<#!отнесенных!к!одной!из!
трёх! категорий! c! прозаики#! поэты! и! прозаики"
поэты$!Женщины! любой! из! исследованных! кате"
горий!жили! достоверно! дольше! мужчин! 45d&#&%<$!
Анализ! динамики!СВС#! начиная! с! e=! в$! н$!э$! и! до!
конца! ХХ! в$#! показал#! что! этот! показатель! посте"
пенно#!но!неравномерно!увеличивался!у!прозаиков!
и!прозаиков"поэтов!обоего!пола#!однако!оставался!
неизменным!у!поэтов!и!снижался!у!поэтесс$!Среди!
мужчин!долгожителями!4N&f!лет<!были!O#aS!g!про"
заиков!и!a#&'!g!поэтов#!тогда!как!среди!женщин!c!
'%#aO! и! S#NZ!g#! соответственно$! Столетний! рубеж!
перешагнули!'#Z%!g!женщин"прозаиков!и!&#Z'!g!по"
этесс#!тогда!как!среди!мужчин!c!&#a'!g!прозаиков!
и! &#bN!g! прозаиков"поэтов$! Частота! насильствен"
ных!смертей! 4убийства#!самоубийства#!несчастные!
случаи<!также!различалась!и!была!максимальной!у!
поэтов#!минимальной!у!прозаиков#!поэты"прозаики!
занимали!по!этим!показателям!промежуточное!по"
ложение$! Гистограммы! СВС! имели! двухмодовый!
тип#!характерный!для! гетерогенных!выборок#!при!
этом! в! выборке! 5прозаики;! гетерогенность! была!
выражена!слабо#!а!в!выборке!5поэты;!cвесьма!за"
метно$!Высказывается! предположение! о! том#! что!
СВС#! долгожительство#! а! также! частота! насиль"
ственных!смертей!имеют!отношение!к!процессам#!
связанным!с!творчеством$

Ключевые$ слова*$ продолжительность$ жизни0$
долгожители0$ столетние0$ насильственная$ смерть0$
литераторы0$писатели0$поэты0$прозаики

В последние годы все больший интерес при-
влекают данные о признаках ускоренного старе-
ния у представителей самых разных профессий. 
У водителей грузового автотранспорта, моряков 
дальнего плавания, участников ликвидации по-
следствий аварии на Чернобыльской атомной элек-
тростанции продолжительность жизни достаточно 
очевидно связана с профессиональными вред-
ностями [1, 4, 10]. С другой стороны, имеются 

данные о большей продолжительности жизни лиц 
с высоким социально-экономическим статусом, 
в частности у лауреатов Нобелевской премии, 
членов национальных академий наук, известных 
писателей и актеров [2, 3, 5, 17, 21]. В настоящей 
статье представлены данные о продолжительности 
жизни, долгожительстве и некоторых причинах 
смерти среди литераторов — представителей раз-
ных жанров.

Материалы и методы

Источниками информации о датах рождения 
и смерти служили электронная версия «Большой 
русской биографической энциклопедии» [6], вклю-
чавшая все биографические сведения из «Русского 
биографического словаря» А. А. Половцова; 
«Боль шого энциклопедического словаря» издания 
Брокгауза и Ефрона; «Военной энциклопедии» 
издания И. В. Сытина; «Словаря историческо-
го о бывших в России писателях духовного чина» 
митрополита Евгения (Болховитинова); мате-
риалы из «Критико-биографического словаря 
русских писателей и учёных» С. А. Венгерова; 
«Эн циклопедического словаря» Русского био-
графи ческого института Гранат; «Еврейской эн-
цик лопедии» издания Брокгауза и Ефрона; «Лите-
ратурной энциклопедии» издания 1929–1939 гг. 
Источником основной части информации были 
сайты Википедии «По странам» и «По алфави-
ту», относящиеся к поэтам и писателям, а также 
сайты «Ро дившиеся в … году», начиная с I в. 
н.э. до 1970 г. включительно, и сайты «Умершие 
в … году», начиная с 1970 г. до 12 декабря 2015 г. 
включи тельно [7]. В настоящей работе все ли-
тераторы были разделены на три категории: ка-
тегория «чистых» поэтов, «чистых» прозаиков и 

+!Г"!М"!Жаринов%!В"!Н"!Анисимов%!&'()! Успехи!геронтол"!&'()"!Т"!&*"!№!&"!С"!&('3&(X
УДК!UXX"XV$2&#'U(

Г. М. Жаринов1, В. Н. Анисимов2, 3

ПРОДОЛЖИТЕЛЬНОСТЬ ЖИЗНИ, ДОЛГОЖИТЕЛЬСТВО 
И НЕКОТОРЫЕ ПРИЧИНЫ СМЕРТИ 
У ЛИТЕРАТОРОВ РАЗНЫХ ЖАНРОВ

(!Российский!научный!центр!радиологии!и!хирургических!технологий!Минздрава!РФ%!(*XXU2!Санкт#Петербург%!
пос"!Песочный%!ул"!Ленинградская%!X'd!E#?8<9$!8;8AD@(Ul?8<9"@Dd!&!НИИ!онкологии!им"! Н"!Н"!Петрова!Минздрава!РФ%!

(*XXU2!Санкт#Петербург%!пос"!Песочный%!ул"!Ленинградская%!)2d!E#?8<9$!8F<7Fl?8<9"@Dd!V!,анкт#Петербургский!научный!
центр!РАН%(**'VW!Санкт#Петербург%!Университетская!наб"%!U
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тех, кто писал стихи и прозу (А. С. Пушкин, 
М. Ю. Лермонтов и т. д.). В качестве типич-
ных российских прозаиков можно указать 
Л. Н. Толстого и Ф. М. Достоевского, поэ-
тов — А. С. Блока и В. В. Маяковского.

В базу данных включали сведения о людях 
с установленными датами (годами) рожде-
ния и смерти. Анализ носил предварительный 
«пилотажный» характер. Использовали толь-
ко показатели продолжительности жизни без 
учета особенностей социально-экономического 
развития разных стран и так далее, разбивку 
осуществляли по столетиям, начиная с XVI в. 
В каждой категории определяли (отдельно для 
мужчин- и женщин-литераторов разных жан-
ров) средний возраст смерти (СВС), а также 
стандартную ошибку среднего арифметическо-
го (M±m). Кроме того, в каждой группе уста-
навливали долю долгожителей, проживших 
90 лет и более, а также столетних, проживших 
100 лет и более. Отдельно были оценены та-
кие показатели, как абсолютное и относитель-
ное число насильственных смертей, причиной 
которых были несчастные случаи, самоубий-
ства и убийства, а также СВС лиц в каждой 
из указанных категорий. Достоверность раз-
личий показателей между группами определя-
ли по методу Фишера—Стьюдента и χ2 [8]. 
Расчеты проводили с помощью статистиче-
ского пакета SPSS 22.

Результаты и обсуждение

Как можно судить по данным, представ-
ленным в табл. 1, СВС мужчин-литераторов 
увеличился c минимума в 64,8 года в XIII–
XV вв. до 67,7 года у родившихся после 1900 г. 
(+3,4 года; p<0,001). При этом у чистых про-
заиков он вырос с 64,5 года в XVI–XVII вв. 
до 70,5 года в ХХ в. (+ 6 лет, p<0,001), у 
поэтов — за этот же период он практически 
не изменился. У женщин-прозаиков за период 
с XVI–XVII вв. до XX в. СВС увеличился 
на 10,6 года — с 63,1 до 73,7 года (p<0,001). 
СВС поэтесс с минимума в 52,6 года в XVI–
XVII вв. вырос до 64,5 года (+11,9 года).

Сравнение показателей СВС без учета 
его исторической динамики показало, что как 
у мужчин, так и у женщин максимальные по-
казатели СВС, а также доли лиц, доживших 
до 90 и 100 лет, наблюдаются у прозаиков, а 
минимальные — у поэтов (рис. 1). Это раз-
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личие достигает 7,4 года у мужчин и 8,6 года у 
женщин (p<0,001). Прозаики, пишущие стихи, 
занимают промежуточную позицию как у мужчин, 
так и у женщин (табл. 2).

Женщины-литераторы с большим отрывом 
опережают коллег-мужчин по относительному чис-
лу долгожителей (90+ лет) и 100-летних в каждой 
из выборок (см. табл. 2). При этом как у мужчин, 
так и у женщин прозаики чаще доживают до 90 и 
100 лет, чем прозаики-поэты, тогда как среди по-
этов и поэтесс долгожители — большая редкость.

Анализ причин смерти показал, что поэты-
мужчины чаще прозаиков гибнут от несчастных 
случаев, чаще заканчивают жизнь самоубийством 
и чаще становятся жертвами убийств (табл. 3). 
Такая же закономерность прослеживается и среди 

женщин (рис. 2). Аналогичным образом, средний 
возраст насильственной смерти поэтов снижается у 
мужчин, погибших от несчастных случаев, самоу-
бийц и жертв убийств (табл. 4).

На гистограммах распределения СВС мужчин-
литераторов можно видеть, что, по сравнению с 
прозаиками, поэты реже достигают преклонного 
возраста. У женщин эти различия не столь рази-
тельны (рис. 3). Статистический анализ выборок 
показал, что различия в распределении по воз-
расту между всеми группами высоко достоверен 
(p<0,001). Обращает на себя внимание то об-
стоятельство, что почти все гистограммы имеют 
двухмодовый тип, характерный для негомогенных 
(гетерогенных) выборок. Однако если в выборке 
«прозаики» гетерогенность выражена весьма сла-
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Рис. 1. Относительное число долгожителей (90+ лет) и столетних (100+ лет) литераторов разных жанров

а б

Таблица'Y

Средний*возраст*смерти*и*относительное*число*долгожителей*среди*литераторов*разных*жанров

Категория Число!литераторов Средний!возраст!
смерти"!лет

Проживших!(*!лет!и!более! Проживших!&**!лет!и!более!

абс#!число l абс#!число l

Мужчины
Прозаики &'!$)& ,+"'m*"&0 ,+, )"0+ /* *"0&
Прозаики%поэты 0!+** ,)"0m*"',а &)$а /"&0 /г *"&&
Поэты )!/$$ ,*"+m*"')аб &,)аб 0"*& '$б *"/(
Всего ''!*'+ ,)"+m*"&& &!**+ /")+ $& *"0'

Женщины
Прозаики '!,)* $'")m*"0&в 0'$в &'"0/ /0в &",'
Прозаики%поэты +,' $*")m*")+аб ++в &*"'& &'в &"0(
Поэты &!&0( ,0"(m*",&абв &*'ав +"(, $г *",&
Всего /!,)& $*"*m*"',вг )&$в &&"&' ,'в &"00
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Рис. 2. Относительное число случаев насильственной смерти среди литераторов разных жанров.
1 — несчастные случаи; 2 — самоубийства; 3 — убиты; 4 — всего

Таблица'Z

Абсолютное*и*относительное*число*насильственных*смертей*среди*литераторов*разных*жанров

Категория Число!
литераторов

Несчастные!случаи Самоубийцы Убиты Итого

абс#!число l абс#!число l абс#!число l абс#!число l

Мужчины
Прозаики &'!$)& &/+ &"&, '+, '"'/ /,$ 0",, (*& $"*$
Прозаики%поэты 0!+** )+ &")0 &&0а '"($ '&0аб )",& 0+/а &*"&&
Поэты )!/$$ &0&аб '"0( &(,а 0")+ /''а $"$* $/(аб &0",+
Всего ''!*'+ 00$ &")0 )() '"$* &!&*' )"** '*0/ ("'0

Женщины
Прозаики '!,)* '+ &"*, ,* '"', ',в *"(+ &&/в /"0*
Прозаики%поэты +,' $ *"+& '/ '"$+ &&в &"'+ /'в /"+$
Поэты &!&0( '* &"$, ))аг /"+0 0'авг '"+& &*$абв ("0(
Всего /!,)& )) &"&+ &0(д '"(( ,(в &"/+ ',!а )",)

! !

" # $ % " # $ %
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Таблица'[

Средний*возраст*жертв*насильственной*смерти*AСВСB*среди*литераторов*разных*жанров

Категория
Несчастные!случаи Самоубийства Убийства

абс#!число СВС абс#!число СВС абс#!число СВС

Мужчины
Прозаики &/+ )'"+m&"&( '+, )'",m*"+) /,$ /)"$m*")0
Прозаики%поэты )+ /("&m'"*+ &&0 /(",m&"0( '&0 //"0m*"+/
Поэты &0& /&"$m&"'0а &(, 0("0m&"*'а /'' 0+m*",+а

Женщины
Прозаики '+ )'")m0"&+ ,* /+"/m'"&/ ', /$"0m'"+(
Прозаики%поэты $ 0(m/"0 '/ /&"(m'"*,б && )*"0m)")'
Поэты '* 0("$m'"0+а )) 0+m&"(,а 0' 0,"&m'")+а

а!Различие!с!показателем!для!писателей%прозаиков!того!же!пола!достоверно"!Kk*"*)
б!Различие!с!соответствующим!показателем!для!мужчин!достоверно"!Kk*"*)
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бо, то в выборке «поэты» становится весьма за-
метной. Выборка «прозаики-поэты» дает пример 
среднего между этими двумя случаями.

Предварительные оценки показывают, что ги-
стограмма СВС для поэтов хорошо аппроксимиру-
ется суммой двух гауссовых распределений: одно 
с центром в возрасте 36 лет и второе с центром в 
возрасте 70 лет. Для женщин-литераторов эти со-
отношения в целом сохраняются со сдвигом «впра-
во» — центры распределений у женщин-поэтов 
приходятся на 39 и 79 лет. Скорее всего, изучае-
мые когорты состоят из двух разных, различаю-
щихся пока по неизвестным параметрам выборок, 
что требует специального исследования.

В нашем исследовании проанализирова-
ны сведения, полученные, преимущественно, из 

Википедии, которая содержит наибnльшую по 
объему электронную информацию из доступных 
источников. Из возможных причин смерти выбра-
ны те, надежность которых представляется макси-
мальной.

А. В. Кременцова и А. А. Конрадов [9] ис-
следовали историческую динамику параметров 
распределения продолжительности жизни людей 
12 развитых стран, охватывающую период 1750–
1998 гг. Всего было обработано около 1 200 таблиц 
смертности. Было установлено, что максимум рас-
пределения продолжительности жизни (модаль-
ный возраст) с течением времени сдвигается к 
более позднему возрасту, его абсолютное значение 
растет. Однако, как подчеркивают авторы работы, 
модальный возраст ограничен и стабилизируется 
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при условии сохранения монотонного роста пара-
метров распределения продолжительности жизни 
со временем и асимптотически стремится к посто-
янной величине. Таким образом, выявленная нами 
историческая динамика продолжительности жизни 
ограниченных выборок литераторов отражает тен-
денции, свойственные народонаселению экономи-
чески развитых стран [9, 11].

Наши данные соответствуют наблюдениям 
V. J. Cassandro [13], в работе которого СВС у 655 
литераторов составил 61,34±0,57 года. Женщины 
жили в среднем на 3,25 года дольше мужчин. У ли-
тераторов рассматриваемой выборки поэты состав-
ляли 67,8 %, что, безусловно, понизило средний 
возраст смерти литераторов в этой работе.

СВС среди поэтов-мужчин был заметно мень-
шим (на 7,4 года) при сравнении с таким же пока-
зателем для писателей-прозаиков, тогда как СВС 
поэтесс был на 8,6 года короче, чем у писатель-
ниц. Поэты, которые, наряду со стихосложением, 
писали прозу (мы их обозначили как «прозаики-
поэты»), занимали по СВС промежуточную по-
зицию. Доля долгожителей (90+ лет) была также 
большей среди писателей (5,38 %), чем среди поэ-
тов (3,08 %), среди писательниц (12,34 %) — по 
сравнению с поэтессами (8,96 %) (см. табл. 2).

J. C. Kaufman [14] проанализировал данные 
о продолжительности жизни 1 987 литераторов 
обоего пола (беллетристов, поэтов, драматургов 
и документалистов), принадлежащих к четырём 
разным культурам — американской, китайской, 
турецкой и восточноевропейской, живших с 390 г. 
н. э. по первую половину XX в. Поэты обоего пола 
жили достоверно меньше, чем другие литераторы 
во всех изученных культурах. СВС у 694 поэтов 
составил 62,1 года, а у 59 поэтесс — 63,7 года, 
тогда как у 611 писателей-мужчин — 65,3 года 
(+3,2 года) и у 106 писательниц-женщин — 69,6 
года (+5,9 года). По наблюдениям Т.Palasios и 
соавт. [16], проследивших динамику СВС у 2 334 
писателей всех жанров, СВС составил 63,4 года у 
умерших в 1900–1925 гг. и 82,6 года — у умер-
ших в 2000–2014 гг. При этом СВС поэтов был 
меньшим, чем у прозаиков. По нашим данным, по-
лученным на значительно большей выборке (5 477 
поэтов и 1 139 поэтесс, 12 751 писатель-прозаик 
и 2 650 писательниц), соответствующая разница 
между показателем для писателей и поэтов соста-

вила у мужчин 7,4 года, у женщин — 8,6 года (см. 
табл. 2).

Обсуждая возможные причины более корот-
кой продолжительности жизни поэтов, отмечают, 
что поэты чаще страдают психическими заболе-
ваниями, склонны к депрессии и суицидам [14]. 
Поэты обычно в более молодом возрасте получают 
общественное признание, чем писатели и учёные. 
Великие поэты затрачивают значительно больше 
энергии на создание своих произведений и часто 
уже в 20–30-летнем возрасте достигают вершин 
своего творчества. Как правило, писатели создают 
свой «главный» труд в более зрелом возрасте. Как 
можно судить по данным, приведенным в табл. 3, 
смертность от всех внешних причин существенно 
(почти в 2 раза) выше у поэтов, чем у писателей-
прозаиков и, соответственно, у поэтесс по срав-
нению с писательницами. При этом если поэты 
мужчины в 2,1 раза чаще гибнут от несчастных 
случаев, чем прозаики (женщины — в 1,7 раза), то 
поэтессы кончают жизнь самоубийством в 2,1 раза 
чаще, чем писательницы (мужчины – в 1,6 раза). 
Жертвами убийств поэтессы становятся в 2,9 раза 
чаще писательниц, тогда как среди мужчин это со-
отношение составляет 2,1 раза.

Показатели смертности от всех внешних при-
чин у литераторов-мужчин в 1,6 раза выше, чем у 
женщин. Причем если несчастные случаи со смер-
тельным исходом у женщин случаются в 1,4 раза 
реже, чем у мужчин, и они в 3,4 раза реже ста-
новятся жертвами убийств, то самоубийства среди 
литераторов-женщин происходят с такой же часто-
той, что и у мужчин этой профессии. Практически 
во всех рассматриваемых случаях прозаики-поэты 
обоего пола занимали по показателям насильствен-
ной смерти промежуточную позицию между «чи-
стыми» поэтами и прозаиками. Следует отметить, 
что смертность от всех внешних причин среди лите-
раторов существенно превышала средние показа-
тели для 27 стран Европейского союза. Обращает 
на себя внимание чрезвычайно высокая частота су-
ицидов среди литераторов, с максимальным уров-
нем у поэтесс и поэтов.

Принято считать низкой частоту самоубийств 
до 10 на 100 000 населения, 10– 20 — средней и 
более 20 — высокой [22]. Имеются наблюдения, 
что у женщин-поэтов чаще развиваются психиче-
ские заболевания, чем у женщин-прозаиков [14]. 
Отмечают, что частота суицидов увеличивается 
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с возрастом как у мужчин, так и женщин [12]. 
У поэтов, по сравнению с прозаиками, не только 
увеличивается вероятность умереть насильствен-
ной смертью, но и существенно сокращается срок 
до этого события (см. табл. 4). В молодые годы 
(с 20 до 30 лет) поэты производят в 2 раза боль-
ше продукции, интенсивнее работают, чем того же 
возраста писатели [18, 20]. Имеются наблюдения, 
что психологический стресс и депрессия сопро-
вождаются укорочением теломер [15], что может 
иметь непосредственное отношение к более ранней 
смерти поэтов. Другую возможную причину более 
ранней смерти поэтов, по сравнению с прозаика-
ми, усматривают в том, что поэты достигают из-
вестности в более молодом возрасте, чем прозаики 
[18–20].

По данным В. Н. Анисимова и А. И. Михаль-
ского [3], на 1 июля 2004 г. жили и здравство-
вали 223 из 547 нобелевских лауреатов-учёных 
(40,8 %) и лишь 20 % — из сотни нобелевских 
лауреатов по литературе. СВС 404 умерших на 
тот период лауреатов-мужчин составил 77,8 года. 
Он был минимальным среди химиков (76 лет) и 
максимальным среди экономистов (84,8 года). 
Лауреаты по физике, литературе и по физиологии 
или медицине занимали промежуточную позицию 
(77,4; 77,5 и 78,3 года, соответственно). СВС 
у 80 мужчин, удостоенных Нобелевской премии 
по литературе, составил 77,5 года, что на 11,7 года 
больше, чем среди всех литераторов, на 13,1 года 
больше, чем у литераторов, живших в XIX в., и 
на 9,8 года больше, чем у литераторов, родивших-
ся после 1900 г. (см. табл. 1). Наши наблюдения 
позволяют предположить, что СВС, долгожитель-
ство, а также частота насильственных смертей име-
ют отношение к особенностям жизни людей, зани-
мающихся литературным творчеством. Возможно, 
изучаемые показатели связаны с некими пока не-
известными или малоизученными процессами, ис-
следование которых мы планируем продолжать.

Авторы выражают глубокую признательность про-
граммисту А. С. Чиркову, создавшему систему получе-
ния и обработки информации, без которой выполнение 
этой работы было бы невозможным, а также доктору 
физико-математических наук профессору Л. М. Баскину 
за ценные советы и замечания, высказанные им при под-
готовке статьи к публикации.
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Теломераза! представляет! собой! рибонуклео"
протеидный!фермент#!который!удлиняет!теломеры!
и! тем! самым! поддерживает! стабильность! хромо"
сом!в!зародышевых!клеточных!линиях#!а!также!в!
большинстве!раковых!клеток#!во!время!их!удвое"
ния$! Однако! до! a&!g! опухолей! человека! различ"
ных!типов!не!экспрессируют!теломеразу#!а!вместо!
этого! используют! альтернативный! механизм! уд"
линения!теломер! 4АУТ#!или!АЛТ<$!В!данной!статье!
показано#! что! полученные! из! опухолевой! ткани!
человека! клеточные! АЛТ"линии! экспрессируют!
6789"'!46'<!ретротранспозон$!Это!указывает!на!его!
участие!в!поддержании! теломер#!возможно#!с!по"
мощью!механизма!5проскальзывания;!при!синтезе!
теломерной!ДНК$!Помимо!этого#!подавление!актив"
ности! 6'"кодированной! обратной! транскриптазы!
с! помощью! антисмысловой! 4антисенс<! стратегии!
или!обработки!АЛТ"клеток!ингибитором!обратной!
транскриптазы! ah"азидо"%h#ah"дидезокситимидином!
4АЗТ<! вызывает! прогрессирующее! укорачивание!
теломер#!остановку!деления!в!:%"фазе!клеточного!
цикла!и#!в!конечном!счете#!гибель!раковой!клетки$!
Данный!результат!указывает!на!наличие!уникаль"
ной!возможности!излечения#!в!ряде!случаев#!онко"
логических!заболеваний$

Ключевые$слова*$теломеры0$теломераза0$альтер;
нативное$ удлинение$ теломер0$ ингибиторы$ обрат;
ной$транскриптазы

Асимметрия в синтезе лидирующей и отстаю-
щей цепей ДНК приводит к «проблеме концевой 
репликации» линейных геномов [1]. Чтобы преодо-
леть эту проблему, в эукариотических хромосомах 
есть специализированные концевые структуры, 
теломеры, состоящие из повторов TTAGGG [2]. 
Постепенная потеря ДНК с концов теломер во 
время удвоения клетки была ассоциирована с кон-
тролем пролиферативного потенциала соматиче-
ских клеток [14]. Напротив, генеративные линии 

[29] и большинство раковых клеток [17] экспрес-
сируют специальный фермент, теломеразу, кото-
рый удлиняет теломеры, тем самым поддерживая 
стабильность хромосом [10]. Подавление теломе-

разы ограничивает рост раковых клеток у человека 
[13]. Однако не все раковые клетки экспрессируют 
теломеразу. Было показано, что клетки, не эспрес-
сирующие теломеразу, обладают очень длинными и 
гетерогенными теломерами в сочетании с имморта-
лизацией, по-видимому, благодаря наличию одного 
или нескольких механизмов альтернативной элон-
гации теломер (АЛТ) [24]. Сообщается о наличии 
АЛТ у 30 % опухолей человека различных типов, 
клеточных линий, полученных из опухолевой тка-
ни, и клеточных линий человека, иммортализован-
ных in vitro [4–6, 24], а также до 50 % в некото-
рых подгруппах опухолей [12]. Природа механизма 
АЛТ по-прежнему неясна, но сообщается о веро-
ятном участии гомологичной рекомбинации между 
теломерами [9]. В то же самое время, различные 
ДНК-полимеразы, включая обратную транскрип-
тазу ВИЧ, могут элонгировать последовательно-
сти теломерной ДНК in vitro за счёт проскальзы-
вания при синтезе ДНК [21], что ведёт к синтезу 
продуктов, превышающих по размеру матричную 
ДНК. Поскольку белок, закодированный откры-
той рамкой считывания 2 (ORF2) L1 ретротран-
спозона человека, представляет собой истинную 
обратную транскриптазу (L1-РТ) [7, 18], и были 
получены сообщения об экспрессии L1 ретротран-
спозона и соответствующей активности обратной 
транскриптазы в некоторых опухолях человека [3, 
19, 28], можно предположить, что после заверше-
ния ретротранспозиции собственной РНК, L1-РT 
[16] может осуществлять синтез теломерной ДНК 
«проскальзыванием» и обеспечивать поддержание 
чрезвычайно длинных теломер в АЛТ клетках.

Материалы и методы

Клеточные линии. Все клеточные линии, ис-
пользуемые в исследовании, были получены из 

+!И"!Э"!Бондарев%!В"!Х"!Хавинсон%!&'()! Успехи!геронтол"!&'()"!Т"!&*"!№!&"!С"!&(23&&(
УДК!UX)"V()"&Wu)()3'')3'(2

И. Э. Бондарев1, 2, В. Х. Хавинсон2

ПОДАВЛЕНИЕ АЛЬТЕРНАТИВНОГО МЕХАНИЗМА 
УДЛИНЕНИЯ ТЕЛОМЕР В РАКОВЫХ КЛЕТКАХ 

С ПОМОЩЬЮ ИНГИБИТОРОВ ОБРАТНОЙ ТРАНСКРИПТАЗЫ

(!Гавайский!центр!исследования!рака%!Гавайский!университет!в!Маноа%!*)2(V!США%!Гавайи%!Гонолулу%!Лаухала!Стрит%!(&V)d!
&!Санкт#Петербургский!институт!биорегуляции!и!геронтологии%!(*X(('!Санкт#Петербург%!пр"!Динамо%!Vd!E#?8<9$!OM8C<7;=7l

FE@=7A=9=F:"@D



219

УСПЕХИ!ГЕРОНТОЛОГИИ!Y!&'()!Y!Т"!&*!Y!№!&

Американской коллекции клеточных культур 
(АTCC, Роквилл, Мэриленд). Среди источни-
ков клеток можно назвать остеогенные саркомы 
(Saos-2 и U-2 OS), клеточные линии опухолей 
печени (HEC-1) и шейки матки (HeLa). Клетки 
культивировали в соответствии с рекомендациями 
ATCC. Для обработки клеток в питательные сре-
ды добавляли 0,2 мкмоль 3’-азидо-2’,3’-дизезокси
тимидина «Sigma» [27].

Дот-блоттинг. Полная клеточная РНК 
была выделена с помощью раствора «RNA-STA 
60» (Tel-Test, Inc.). Реакция была выполнена с 
использованием 30 мкг полной РНК и «HRP 
North2South» («Pierce»), меченой pBS-L1RP-
EGFP плазмиды [22] в качестве специфичного 
зонда в соответствии с протоколами производите-
лей.

Инкорпорация бромдезоксиуридина (БДУ). 
Окрашивание для внедрения БДУ выполняли с 
использованием клеток, которые инкубировали с 
10 ммоль BrdU («Sigma») в течение 2,5 ч, окра-
шенными BU-33 анти-BrdU моноклональными 
антителами («Sigma») и FITC-мечеными Alexa 
488 козьими антимышиными IgG (H+L) (Fab’) 
фрагментами («Molecular Probes»), контрокра-
шенными с использованием 50 мкг/мл пропидиуо-
ма йодида — ПИ («Sigma») и проанализирован-
ными с помощью проточной цитофлюориметрии в 
соответствии с описанием [26].

Измерение длины теломер с помощью про-
точной цитометрии. Клетки окрашивали с помо-
щью теломерспецифичного FITC конъюгирован-
ного (C3TA2)3 пептидной нуклеиновой кислотой 
(«Applied Biosystems») зонда и контрокрашивали 
с помощью 0,06 мкг/мл ПИ в соответствии с опи-
санием [20].

Ингибирование обратной транскриптазы L1 
с использованием антисмысловой стратегии. Для 
получения L1-специфичной обратной транскрип-
тазы была создана целевая антисмысловая ПЦР-
конструкция; это было сделано с помощью ОТ-F 
(5’-ATG ACA GGA TCA АСТ TCA CAC-3’), 
ОТ-R (5’-TCC TGC TTT CTC TTG TAG 
GCA-3’) праймеров и pBS-L1RP-EGFP плазми-
ды в качестве матрицы. 929 п.о. ПЦР-продукт 
был клонирован в вектор pTargetT («Promega»). 
Рекомбинантные конструкции, содержащие встав-
ку в смысловой и антисмысловой ориентации, были 
очищены с помощью Plasmid Midi Kit («Qaigen»), 
линеаризированы с помощью Xmn I («Promega») 
и трансфицированы в U-2 клетки OS с помощью 
«Липофектамина” («Gibco») в соответствии с ин-

струкциями производителей. После 40 дней селек-
ции на питательных средах, содержащих 0,5 мг/мл 
G418 («Gibco»), клетки были собраны, окрашены 
ПНК и ПИ и проанализированы с помощью про-
точной цитометрии [25].

Результаты и обсуждение

Для того чтобы обнаружить L1-специфичную 
РНК в двух линиях клеток (остеогенные саркомы 
U-2 OS и Saos-2), которые по полученным сооб-
щениям [24] поддерживают теломеры с помощью 
механизма АЛТ, полная мРНК была проанали-
зирована с помощью дот-блоттинга и с помощью 
зонда, специфичного для L1-ретротранспозона. 
Теломеразположительные клеточные линии 
(HEC-1 и HeLa) использовали для сравнения 
[17]. Обе АЛТ клеточные линии в этом тесте дали 
положительные реакции. Как и ожидалось, клетки 
HEC-1 дали полностью отрицательную реакцию. 
Анализ клеток HeLa продемонстрировал лишь 
следы L1 транскриптов, о чем сообщалось ранее 
[19].

Далее — для проверки гипотезы — линии 
АЛТ клеток были обработаны АЗТ в терапевти-
ческой концентрации [27], чтобы определить воз-
можность ингибирования синтеза теломерной ДНК 
«проскальзыванием» с помощью АЗТ-ТФ, с по-
следующим индуцированием укорочения теломер. 
Длину теломер в клеточных линиях, обработанных 
и необработанных АЗТ, измеряли с помощью про-
точной цитометрии с теломерспецифичным зондом 
в виде ПНК [15, 25]. Чтобы определить распре-
деление цикла клетки, последние окрашивали ПИ 
[25]. После 14 дней обработки АЗТ, в обеих кле-
точных линиях альтернативного удлинения тело-
мер (АУТ) было отмечено укорочение теломер (в 
среднем на 50%), массивный апоптоз и остановка 
клеточного цикла в G2 фазе. Чтобы подтвердить 
специфичность АЗТ-индуцированного укороче-
ния теломеры для клеток АУТ, клеточную линию 
HeLa, которая известна наличием теломеразы, об-
работали АЗТ при тех же самых условиях. АЗТ 
при выбранной концентрации не оказывал ника-
кого влияния на длину теломер или распределение 
клеточного цикла в клетках HeLa.

Чтобы продемонстрировать укорочение тело-
мер и изменения интенсивности синтеза ДНК, в 
динамике U-2 OS клетки были обработаны АЗТ 
в течение разных промежутков времени и одновре-
менно проанализированы с помощью проточной 
цитометрии. Скорость синтеза ДНК была опреде-
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лена путём встраивания 5-БДУ. Результаты пока-
зали прогрессивное укорочение теломер (в среднем 
до 50 %) и снижение синтеза ДНК (в среднем на 
40 %). Важно отметить, что изменения в распре-
делении клеточного цикла, синтезе ДНК и длине 
теломер были быстрыми и могли быть обнаружены 
уже через 10 дней обработки АЗТ.

В то же самое время, окрашивание ПИ пока-
зало более высокое содержание ДНК в обработан-
ных АЗТ клетках в (среднем на 25%) на поздних 
стадиях обработки (21 и 40 дней) по сравнению с 
необработанными клетками. Рациональное объяс-
нение этого факта заключается в том, что короткие 
теломеры вызывают слияние хромосом «конец-в-
конец».

Чтобы подтвердить тот факт, что АУТ прово-
дится только обратной транскриптазой L1, клетки 
U-2 OS были трансфицированы вектором экспрес-
сии, содержащим часть человеческого L1-ORF2 в 
смысловой и антисмысловой ориентации. После 
40 дней селекции с помощью G418, клетки были 
собраны и проанализированы с использованием 
проточной цитометрии. Клетки, несущие в себе 
антисмысловую конструкцию, как и ожидалось, 
продемонстрировали массивный апоптоз, останов-
ку клеточного цикла в G2-фазе и укорочение тело-
мер. Напротив, клетки, экспрессирующие смысло-
вую конструкцию, не показали никаких различий в 
длине теломер или клеточном цикле.

Заключение

Эти данные хорошо соотносятся с другими 
описанными случаями подавления механизма АУТ 
[23] или подавления теломеразы [11]. Индукция 
апоптоза в обработанных AЗT клетках АУТ, по-
видимому, не зависит от p53, так как U-2 OS и 
Saos-2 представляют p53+/+ и p53–/– линии 
опухолевых клеток [8]. Поскольку опухоли с по-
давленным удлинением теломер теряют пролифе-
ративный потенциал [14], а АЗТ уже находится 
в клиническом использовании, данные результаты 
дают уникальную возможность лечения до 30 % 
случаев онкологических заболеваний. Также могут 
применяться некоторые другие нуклеозидные ин-
гибиторы обратной транскриптазы (например, 2’, 
3’-дидезоксиинозин (ddI) или 2’, 3’-дидегидро-3’-
дезокситимидин (d4T), которые уже используют в 
клинической практике.

Авторы выражают благодарность Хейгу Казазиану 
за подарок плазмиды pBS-L1RP-EGFP.
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Целью! настоящей! работы! стало! исследование!
ламинов! группы!В! в! коже! человека! в! различные!
возрастные!периоды$!Ламины!В'!и!В%!выявляли!в!
срезах! кожи! непрямым! иммуногистохимическим!
методом$!В!период! %&_b&!нед!беременности!было!
выявлено! Z%#a!g!фибробластов! дермы! с! положи"
тельной!окраской!на!ламин!В'$!От!рождения!до!b&!
лет!в!дерме!было!обнаружено! b'_b%!g!фибробла"
стов#!содержащих!ламин$В'$!В!возрастном!интер"
вале!b'_SO!лет!OM_Z&!g!фибробластов!дермы!имело!
положительную!окраску!на!ламин!В'$!Количество!
фибробластов#!содержащих!ламин!В%#!планомерно!
уменьшалось!от! S&#Z!до! ZS#Z!g!от! %&!нед!беремен"
ности!до!SO!лет$!Уровень!экспрессии!ламина!В'!в!
ядрах!фибробластов!был!снижен!в!период!от!рож"
дения!до!b&!лет#!а!содержание!ламина!В%!в!ядрах!
фибробластов! было! практически! постоянным! от!
%&!нед!беременности!до! SO!лет$!Общее!число!фи"
бробластов! в! дерме! уменьшалось! с! возрастом$!
Наиболее! значительное! снижение! числа! фибро"
бластов!отмечено!на!протяжении!от! %&!нед!бере"
менности!до!%&!лет$!Результаты!работы!позволяют!
предположить! участие! ламина! В'! в! возрастном!
уменьшении! численности! фибробластов! в! дерме!
человека$

Ключевые$слова*$старение0$онтогенез0$кожа0$фи;
бробласты0$ламин$В<0$ламин$В=

Возрастное уменьшение численности фибро-
бластов в дерме приводит к нарушению структуры 
ее межклеточного вещества и клинически прояв-
ляется возникновением признаков старения кожи 
[7]. Механизмы, управляющие возрастными изме-
нениями в функционировании фибробластов дер-
мы, до сих пор окончательно не установлены.

Возможно, что события, происходящие в кле-
точном ядре, являются первопричиной возрастных 
изменений в поведении клеток кожи, так как ядро 
определяет ход всех процессов в клетке. Одним из 
структурных компонентов ядра клетки является 
ядерная ламина [6]. Она представляет собой ком-
плекс филаментов, образующих трехмерную сеть, 
связанную с ядерной оболочкой. Кроме того, ядер-
ная ламина оказывает влияние на функционирова-

ние генома клетки [6]. Ядерная ламина образована 
нитями, построенными, в основном, из белков ла-
минов. Известно три типа ламинов —А/С, В1 и 
В2 [6].

К настоящему времени установлены взаимос-
вязи ламинов А/С и процессов, приводящих к 
старению кожи. Прогерия — раннее необратимое 
старение организма, внешне проявляющееся вы-
раженными признаками старения кожи. Развитие 
прогерии обусловлено нарушением сплайсинга 
гена ламина А, что приводит к накоплению в ядрах 
видоизмененного ламина А, называемого проге-
рином. [5]. Повышенный уровень преламина А 
был обнаружен в культивируемых фибробластах, 
полученных от людей более 90 лет [9]. В модели 
старения, индуцированного ультрафиолетовым об-
лучением, выявлено образование прогерина в куль-
тивируемых клетках [14].

Значение ламинов В1 и В2 для развития при-
знаков старения кожи практически неизвестно. 
Установлено только, что экспрессия ламина В1 сни-
жается в процессе старения культивируемых фи-
бробластов дермы [13]. Снижение уровня ламина 
В1 связано с уменьшением пролиферации фибро-
бластов и, опосредованно, увеличением экспрессии 
p53 и белка гена ретинобластомы [12]. Ламины 
В1 и В2 практически не охарактеризованы в коже 
человека, а изменения их состояния в возрастном 
аспекте абсолютно не изучены. Поэтому целью 
нашей работы стало изучение содержания ламинов 
В1 и В2 в фибробластах дермы в различные воз-
растные периоды жизни человека.

Материалы и методы

Исследование проведено на кусочках кожи из 
нижней части передней поверхности шеи, кото-
рые извлекались при аутопсии у плодов и людей, 
умерших от различных причин от 20 нед бере-

+!Н"!Н"!Голубцова%!Ф"!Н"!Филиппов%!А"!Г"!Гунин%!&'()! Успехи!геронтол"!&'()"!Т"!&*"!№!&"!С"!&&&3&&2
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ЛАМИН В1 И ЛАМИН В2 В КОЖЕ ЧЕЛОВЕКА 
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менности и до 85 лет. В области забора кусочков 
кожи для исследования не было повреждений и 
патологических изменений. Исследованин одобре-
но Этическим комитетом медицинского факуль-
тета Чувашского государственного университета 
им. И. Н. Ульянова (протокол № 3/4 от 31.01.14). 
Кусочки кожи фиксировали в 4 % параформаль-
дегиде и заливали в парафин. Из блоков изготав-
ливали срезы толщиной 5–7 мкм. Ламины B1 и 
B2 выявляли непрямым иммуногистохимическим 
методом [8]. Все препараты проводили по этапам 
иммуногистохимической реакции одномоментно. 
В качестве первых антител использовали поли-
клональные кроличьи антитела против ламина B1 
(NBP1–42594, «Novus Biologicals Inc.», США) 
и поликлональные кроличьи антитела против ла-
мина B2 (NBP2–19325, «Novus Biologicals Inc.», 
США) в разведении 1:400 на 0,05 М трис-буфере 
с рН 7,4 с добавлением 0,15 М натрия хлорида. 
Визуализацию антигенов проводили с помощью 
системы EnVision, конъюгированной с пероксида-
зой (K 4002, DakoCytomation, Дания). Выявление 
пероксидазы проводили с использованием 3,3-диа-
минобензидина [8]. Продукт реакции окрашивался 
в коричневый цвет. В качестве контроля специфич-
ности окрашивания применяли такую же проце-
дуру обработки срезов, но вместо первых антител 
использовали нормальную кроличью сыворотку в 
конечной концентрации — 1 %.

На первом этапе анализа результатов в срезах 
определяли уровень экспрессии ламинов в фибро-
бластах и число фибробластов с положительной 
окраской на ламины. Для этого препараты сначала 
фотографировали при ув. 40 с помощью микро-
скопа «Olympus CX-21» и цифровой камеры 
«Olympus Camedia 4040z». В каждом случае было 
сфотографировано как минимум 3–5 случайно вы-
бранных полей зрения. Далее фотографии анали-
зировали в программе Sigma Scan Pro 5.0 (Systat 
Software, Inc, США).

Уровень экспрессии ламинов устанавлива-
ли по интенсивности окраски ядер на ламины. 
Интенсивность окраски определяли по показателю 
оптической плотности, которую находили путем 
сравнения интенсивности окрашивания положи-
тельно окрашенных структур (F) и фона препарата 
(F0, неокрашенные структуры ткани) с использо-
ванием круглого программного зонда диаметром 
19 пикселей. То есть, в процессе анализа измеряли 
интенсивность окраски одинакового по площади 
участка препарата в окрашенной и неокрашен-
ной частях. Оптическую плотность (мера непро-

зрачности вещества) рассчитывали по формуле 
D=lg(F0 /F) и выражали в единицах оптической 
плотности (ед. опт. пл.) [1].

Для определения числа фибробластов с поло-
жительной окраской на ламины сначала с помощью 
программы Sigma Scan pro 5.0 подсчитывали пло-
щадь анализируемого фрагмента препарата, затем 
в нем подсчитывали окрашенные на ламины ядра 
фибробластов. В результате, вычисляли число фи-
бробластов с положительной окраской на 1 мм2 

ткани.
На втором этапе анализа результатов прово-

дили подсчет общего числа фибробластов в дерме. 
Для этого препараты, окрашенные иммуногистохи-
мически на ламины, дополнительно докрашивали 
гематоксилином. При окраске в ткани окрашива-
ются все ядра, включая ядра фибробластов. Далее 
в препаратах находили те же участки, которые 
были сфотографированы ранее для определения 
числа ламинопозитивных фибробластов, и сно-
ва фотографировали. В полученных фотографиях 
определяли площадь анализируемого участка пре-
парата и подсчитывали число фибробластов, после 
чего вычисляли число фибробластов на 1 мм2 ткани.

После определения числа фибробластов на 
1 мм2 ткани с положительной окраской на ламины 
и общего числа фибробластов рассчитывали долю 
фибробластов с положительной окраской на лами-
ны.

Результаты группировали по возрастному 
принципу: 1-я группа — 20–40 нед беременности; 
2-я — 0–20 лет; 3-я — 21–40 лет; 4-я — 41–
60 лет; 5-я — 61–85 лет. Для исследования ла-
мина B1 было использовано 106 кусочков кожи — 
44 женщин и 62 мужчин: 1-я группа — 16 образцов 
кожи, 2-я — 22, 3-я — 18, 4-я — 22, 5-я — 28. 
Для исследования ламина B2 было использовано 
113 кусочков кожи — 56 женщин и 57 мужчин: 
1-я группа — 19 образцов кожи, 2-я — 24, 3-я — 
19, 4-я — 23, 5-я — 28. По каждой группе данных 
рассчитывали средние арифметические величины 
(М) и их стандартные ошибки (m). Достоверность 
влияния возраста на исследуемые параметры кожи 
оценивали с помощью однофакторного дисперсион-
ного анализа. Взаимосвязи возраста и параметров 
кожи оценивали с применением непараметрическо-
го рангового корреляционного анализа Спирмена. 
Корреляционный анализ проводили без разделе-
ния данных на возрастные группы. Достоверными 
считали отличия при р<0,05.
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Результаты и обсуждение

При использованных методах анализа специ-
фическое окрашивание имели ядра фибробластов, 
которые выявляли во всей толщине дермы как 
плодов, так и людей всех исследованных групп 
(рис. 1, 2). Доля клеток с положительным окра-

шиванием на ламины B1 и B2 в изученные возраст-
ные периоды отличалась.

В 1-й группе (20–40 нед беременности) около 
62,3±6,4 % фибробластов имело окрашенные на 
ламин B1 ядра (рис. 3). Во 2-й группе (0–20 лет) 
всего 42,4±4,1 % клеток окрашивалось на ламин 

Рис. 1. Иммуногистохимическое окрашивание на ламин В1 в коже людей разного возраста 
без докраски гематоксилином (а, в, д) и с докраской ядер гематоксилином (б, г, е).

а, б — кожа плода женского пола на сроке 28 нед беременности; в, г — кожа мужчины 26 лет; д, е — кожа мужчины 67 лет 
(участок шкалы — 50 мкм)
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В1. В 3-й группе (21–40 лет) доля фибробластов 
иммунопозитивных к ламину B1 не изменилась по 
сравнению со 2-й группой и составила 41,5±4,6. 
В 4-й группе (41–60 лет) 57±3,5 % клеток имело 
окрашивание на ламин В1, в 5-й (61–85 лет) — 
60,5±3,9 %, соответственно. Однофакторный 

дисперсионный анализ выявил наличие достовер-
ного влияния (р<0,001) возраста на изменение 
доли фибробластов, положительно окрашенных на 
ламин В1. Таким образом, доля фибробластов им-
мунопозитивных к ламину В1 снижается сразу по-
сле рождения и не изменяется до 40 лет. Начиная 

Рис. 2. Иммуногистохимическое окрашивание на ламин В2 в коже людей разного возраста 
без докраски гематоксилином (а, в, д) и с докраской ядер гематоксилином (б, г, е).

а, б — кожа плода мужского пола на сроке 27 нед беременности; в, г — кожа мужчины 24 лет; д, е — кожа мужчины 56 лет 
(участок шкалы — 50 мкм)
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с 41 года и до 85 лет число таких клеток достигает 
значений, характерных для плодов 20–40 нед бе-
ременности.

В 1-й группе иммунопозитивных к ламину В2 
фибробластов оказалось 80,7±2,7 % (рис. 4). 
Во 2-й группе количество клеток с положитель-
ной окраской на ламин В2 составило 75,3±2,7 %. 
В 3-й группе доля фибробластов, иммунопозитив-
ных к ламину B2, не изменилась по сравнению со 
2-й группой и была равна 75,8±2,1 %. В 4-й группе 
73,3±2,5 % клеток имело положительное окраши-
вание на ламин В2. В 5-й группе доля фибробла-
стов, окрашенных на ламин В2, уменьшилась до 
68,6±2,3 %. Корреляционный анализ выявил на-
личие достоверной умеренной отрицательной взаи-

мосвязи (r=–0,35; p<0,05) возраста и изменения 
числа фибробластов с положительной окраской на 
ламин В2. Однофакторный дисперсионный анализ 
выявил наличие достоверного влияния (р<0,02) 
возраста на изменение доли фибробластов, по-
ложительно окрашенных на ламин В2. Таким об-
разом, начиная от 20–40 нед беременности и до 
85 лет наблюдали уменьшение доли фибробластов, 
иммуноокрашенных на ламин В2.

Интенсивность специфического окрашивания 
на ламин В1 отличалась в ядрах фибробластов в 
разных возрастных группах. В 1-й группе уровень 
экспрессии ламина В1 составлял 0,063±0,005 ед. 
опт. пл. (см. рис. 2). Во 2-й и 3-й группах уровень 
экспрессии ламина В1 был меньше, чем в 1-й груп-
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Рис. 3. Доля фибробластов с положительной окраской на ламин В1 (а), уровень экспрессии ламина В1 
в фибробластах дермы человека (б) в разные возрастные периоды; p<0,001 — однофакторный дисперсионный анализ

Рис. 4. Доля фибробластов с положительной окраской на ламин В2 (а), уровень экспрессии ламина В2 
в фибробластах дермы человека (б) в разные возрастные периоды; p<0,001 — однофакторный дисперсионный анализ
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пе, — 0,044±0,005 и 0,045±0,005 ед. опт. пл., 
соответственно. В 4-й группе интенсивность окра-
шивания ядер на ламин В1 составила 0,078±0,006 
и в 5-й группе — 0,088±0,006 ед. опт. пл., соот-
ветственно.

Корреляционный анализ определил наличие 
достоверной положительной взаимосвязи (r=0,43; 
p<0,05) возраста и уровня экспрессии ламина В1 
в фибробластах дермы. Однофакторный дисперси-
онный анализ выявил наличие достоверного влия-
ния (р<0,001) возраста на уровень экспрессии ла-
мина В1 в фибробластах дермы.

Интенсивность специфического окрашивания 
на ламин В2 практически не отличалась в возраст-
ных группах. Во всех исследованных группах экс-
прессия ламина В2 колебалась от 0,091 до 0,098 
ед. опт. пл. (см. рис. 4). Корреляционный ана-
лиз не выявил достоверной взаимосвязи возраста 
и уровня экспрессии ламина В2 в фибробластах 
дермы. Однофакторный дисперсионный анализ 
также не установил достоверного влияния возраста 
на уровень экспрессии ламина В2 в фибробластах 
дермы.

Обнаружено, что общее число фибробластов в 
дерме уменьшается с возрастом (рис. 5). Наиболее 
значительное снижение числа фибробластов отме-
чали на протяжении от пренатального периода до 
11–20 лет. Корреляционный анализ между изме-
нением числа фибробластов и возрастом показал 
наличие достоверной высокой отрицательной вза-
имосвязи (r=–0,69; p<0,05). Однофакторный 
дисперсионный анализ также выявил достоверный 
возрастзависимый характер снижения числа фи-
бробластов в дерме (p<0,001).

Для анализа половых различий в возрастных 
изменениях параметров дермы был выполнен одно-
факторный дисперсионный анализ, где в качестве 
фактора использована половая принадлежность. 
Результаты этого анализа не установили достовер-
ного (р<0,05) влияния пола на изменение числен-
ности и степени окрашивания фибробластов дермы 
на ламины B1 и B2.

В результате исследования установили, что 
возрастные изменения ламинов В1 и В2 в фи-
бробластах дермы человека не совпадают. Так, 
снижение доли фибробластов, окрашенных на ла-
мин В1, и уровня экспрессии ламина В1 в клетках 
соединительной ткани дермы происходит сразу 
после рождения, а затем не изменяется до 40 лет 
(см. рис. 2). Ламин В1 является членом ядерно-
го семейства ламинов и, как считается, участвует 
в ядерной стабильности и поддержании структуры 

хроматина. Деградация ламина В1 признается в 
качестве раннего признака апоптоза [15]. По всей 
видимости, уменьшение содержания ламина В1 в 
фибробластах после рождения и до 20 лет являет-
ся одним из факторов, приводящих к уменьшению 
числа клеток в дерме, которое наблюдают в этом 
возрасте [7]. Недавние исследования показали 
значение ламина В1 для регуляции клеточной про-
лиферации в нормальных диплоидных клетках. 
В частности, уменьшение уровня ламина В1 приво-
дит к задержке прохождения клеток по клеточно-
му циклу и накоплению клеток при переходе из G1 
в S-фазу. Кроме того, снижение уровня ламина В1 
ассоциировано с нарушениями синтеза факторов, 
участвующих в репликации и репарации ДНК [3]. 
Эти факты, а также снижение уровня ламина В1 в 
процессе старения культивируемых фибробластов 
у мыши [4] являются доказательством значитель-
ной роли этого ламина в механизмах старения кожи 
и позволяют рассматривать пониженный уровень 
ламина В1 в качестве триггера старения [12].

Ламин В2, так же как ламин В1, связан с вну-
тренней ядерной мембраной посредством фарнези-
ловой группы [5], однако эти ламины кодируют-
ся отдельными генами [2]. В случае ламина В2 в 
нашем исследовании наблюдается незначительное 
возрастзависимое уменьшение доли положительно 
окрашенных фибробластов, при этом уровень экс-
прессии этого ламина в фибробластах дермы не из-
меняется с возрастом (см. рис. 4). Возможно, ла-
мин В2 имеет решающее функциональное значение 
в эмбриональном гистогенезе и органогенезе [11], 
так как гомозиготные мыши с отсутствием гена ла-
мина В2 умирали в течение часа после рождения 
[9, 10]. В постнатальном онтогенезе ламин В2, ве-
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Рис. 5. Общее число фибробластов в дерме человека 
в разные возрастные периоды; p<0,001 — однофактор-

ный дисперсионный анализ
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роятно, имеет функции, не связанные с развитием 
возрастных изменений в дерме. Для определения 
функционального значения ламина В2 в дерме че-
ловека необходимы дальнейшие исследования.

Выводы

Существенное уменьшение числа содержащих 
ламин В1 фибробластов и содержания ламина В1 
в фибробластах дермы, происходящее от рождения 
до 40 лет, сочетается с началом массивного сниже-
ния общей численности фибробластов в дерме. Это 
сопоставление позволяет предположить участие 
ламина В1 в возрастном снижении численности 
фибробластов в дерме человека.

Незначительные изменения числа фибробла-
стов с положительной окраской на ламин В2 и 
отсутствие возрастных изменений содержания ла-
мина В2 в фибробластах дермы свидетельствуют 
о том, что ламин В2 не принимает участия в воз-
растном снижении числа фибробластов в дерме че-
ловека.
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LAMIN B1 AND LAMIN B2 IN HUMAN SKIN IN THE PROCESS OF AGING
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Многочисленные! и! часто! противоречивые! ре"
зультаты! исследований! указывают! на! то#! что!ме"
ханизм!повышенной!восприимчивости!к!болезням!
в! старости! не! имеет! удовлетворительного! объ"
яснения!до!настоящего!времени$!Вместе!с!этим#!в!
литературе! практически! полностью! отсутствуют!
сравнительные! данные! об! особенностях! влияния!
хирургических!операций!и!травм!на!состояние!лим"
фоидных! органов! у! больных! разных! возрастных!
групп$!Однако!именно!лимфатические!узлы!явля"
ются! маркером! выраженности! воспалительного!
процесса!в!регионе#!по!их!изменениям!можно!точно!
оценивать! результативность! тех! или! иных!лечеб"
ных!мер#!предсказывать!развитие!многих!осложне"
ний#!а!значит#!и!успешно!принимать!меры!по!их!про"
филактике$!Все!это!особенно!важно!и!актуально!в!
свете!постоянного! увеличения! среднего! возраста!
населения#!увеличения!продолжительности!жизни!
человеческой! популяции! и! усиления! хирургиче"
ской!активности!у!больных!пожилого!и!преклон"
ного!возраста$

Ключевые$ слова*$ возрастные$ изменения0$ лим;
фоидные$органы0$иммунитет

Актуальность#и#целесообразность#изучения#
возрастной#динамики#лимфоидных#органов

Нормальные процессы старения существен-
но изменяют физическое и психическое здоровье. 
Супрессия иммунной системы с возрастом спо-
собствует увеличению заболеваемости и смертно-
сти, особенно у лиц старше 65 лет. В то же вре-
мя, эффективность вакцинаций у пожилых людей 
уменьшается, что приводит к возрастанию частоты 
инфекционных болезней, несмотря на проведение 
хороших программ иммунизации. Кроме того, из-
менения иммунной системы при старении способ-
ствуют возникновению рака [19, 21, 24, 29, 34, 41, 
43, 54, 58, 59].

Лимфатические узлы (ЛУ) играют ключе-
вую роль в иммунной системе организма, а также 
участвуют в детоксикации лимфы и ее дренаже, в 
связи с этим целесообразны морфологические ис-
следования возрастной динамики данных органов. 

Для успешного изучения ЛУ без метастатического 
поражения при злокачественных опухолях необхо-
димо исключить гендерные и геронтологические 
изменения. Динамика возрастных изменений ре-
гионарных ЛУ очень важна при лимфедеме, что 
позволяет уточнить диагноз заболевания, опреде-
лить прогноз и назначить адекватную коррекцию. 
Для успешного проведения различных процедур, 
таких как интранодулярная вакцинация или транс-
плантация ЛУ, становится актуальным знание их 
дегенеративных процессов. Инволютивные из-
менения также необходимо принимать во внима-
ние при диагностических и терапевтических про-
цедурах в клинической практике. Установленные 
онтогенетические пути оттока лимфы, топография 
регионарных ЛУ и связи между лимфатическими 
сосудами разных тканевых регионов могут быть 
использованы при определении хирургических до-
ступов к внеорганным лимфатическим коллекторам 
и при разработке методов эндолимфатической те-
рапии [9, 13, 14, 31, 39, 56].

Возрастные морфометрические показатели 
разных ЛУ и их топография у животных могут ис-
пользоваться при ветеринарно-санитарной экспер-
тизе. Знание возрастных изменений ЛУ помогает 
исключить инфекционную, опухолевую и другие 
патологии и точнее определить возраст животного 
во время санитарно-эпидемиологической инспек-
ции мясных продуктов [35].

При изучении изменений, обусловленных воз-
растом, следует учитывать, что дегенеративные из-
менения ЛУ не просто зависят от прожитых годов, 
но часто отличаются от общего описания, содержа-
щегося в учебниках [31].

Морфологические#результаты#изучения#
органов#и#структур#лимфатической#системы#

при#старении#организма

Научные работы об изменениях ЛУ, обуслов-
ленных возрастом, впервые появились в 40-е гг. 
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ХХ в. [15, 16, 22]. После небольшого перерыва 
подобные исследования возобновились в 60-е гг. 
[4, 5, 36, 44].

У людей одних и тех же возрастных групп 
остается относительно постоянным содержание 
ретикулярных клеток, средних и малых лимфо-
цитов в корковом плато, первичных и вторичных 
лимфоидных узелках и мозговых тяжах ЛУ. С 
возрастом увеличивается число малых и уменьша-
ется — средних лимфоцитов. Клеточный состав 
изменяется в зависимости от возраста и симметрии 
органов. Количество ретикулярных клеток не ме-
няется в течение жизни [2, 38].

В процессе анализа возрастных изменений T- 
и В-лимфоцитов сравнивали их субсеты на пара-
финовых срезах ЛУ у молодых и пожилых людей. 
Относительное число CD8+ Т-клеток уменьшает-
ся с возрастом, но доля CD4+ Т-лимфоцитов не 
меняется. Имеется также в сильной степени зависи-
мое от возраста снижение содержания CD45RA+ 
наивных Т-клеток. Число и размер лимфоидных 
узелков, а также доля CD20+ В-лимфоцитов были 
сравнимыми у молодых и пожилых обследованных. 
Кроме того, найдена очевидная дисрегуляция взаи-
модействий Т- и В-лимфоцитов в старости [42].

Сходные возрастные изменения были отмече-
ны в лимфоцитах селезенки и ЛУ крыс Wistar и 
мышей CBA/Ca, а также в лимфоцитах перифе-
рической крови человека. Такие изменения заклю-
чались в потере крист митохондрий, которые были 
замещены миелиноподобными фигурами или фила-
ментными структурами. В некоторых случаях лим-
фоциты содержали электронно-прозрачный мате-
риал и гигантские митохондрии. Перечисленные 
находки были характерны для Т-клеток. По мне-
нию авторов, лимфоциты представляют собой 
адекватную модель для исследования процессов 
старения и для тестирования факторов, влияющих 
на него [20].

Возрастные изменения инволютивного пла-
на (уменьшение количества лимфоидной ткани, 
разрастание жировой) в ЛУ наблюдаются уже 
в юношеском возрасте. Морфометрическое ис-
следование тонких гистологических срезов глубо-
ких нижних шейных, апикальных подмышечных, 
верхних и нижних трахеобронхиальных и локтевых 
ЛУ взрослого человека продемонстрировало, что 
общее количество соединительной ткани увеличи-
вается с возрастом. Разрастается соединительная 
ткань в строме и паренхиме органов, появляются 
группы жировых клеток. Одновременно объем 
лимфоидной паренхимы в ЛУ несколько умень-

шается, корреляция между мозговым и корковым 
веществом также изменяется. Параллельно этому 
уменьшается количество ЛУ в регионарных груп-
пах. Многие ЛУ небольших размеров полностью 
замещаются соединительной тканью и переста-
ют существовать как органы иммунной системы. 
Рядом лежащие ЛУ срастаются друг с другом и 
образуют более крупные органы сегментарной или 
лентовидной формы. Возрастные и сезонные из-
менения соединительной ткани ЛУ коррелируют с 
динамикой их цитоархитектоники. Указанные из-
менения строения ЛУ способствуют снижению их 
детоксикационных свойств [6, 11, 12, 14].

На основании изучения поверхностных пахо-
вых ЛУ у 41 пациента 17–98 лет (срочная судебно-
медицинская аутопсия, во избежание иммуных и 
посмертных изменений) было сделано заключение, 
что дегенерация органов состояла в изменении чис-
ленности лимфоцитов, состоянии высокого эндо-
телия венул, степени фиброза и липоматоза. Была 
найдена тенденция к замене областей ЛУ с преоб-
ладанием иммуноцитов соединительной тканью. 
Как это ни парадоксально, аналогичные изменения 
были также обнаружены в некоторых ЛУ у млад-
ших возрастных групп [14, 31].

По результатам МРТ сравнивали размеры 
(максимальный аксиальный диаметр) латеральных 
заднеглоточных ЛУ у 120 здоровых людей разных 
возрастных групп (6–19; 20–38 и 42–74 года). 
Обнаружено, что с возрастом размеры ЛУ умень-
шаются и составляли для указанных групп 9,0±1,6; 
6,6±1,7 и 5,3±1,6 мм, соответственно [47].

С возрастом уменьшается размер поверхност-
ных ЛУ, по данным УЗИ, статистически досто-
верно это заметно у обследуемых после 72 лет и с 
высоким ИМТ (более 27,8). Жировая инволюция 
может быть похожа на метастатическое поражение 
и вызывать затруднения как при пальпации, так и 
при сонографии [30].

Методом световой микроскопии изучали под-
мышечные ЛУ у 74 относительно здоровых жен-
щин (аутопсия женщин, умерших от причин, не 
связанных с патологией молочной железы и не 
имеющих на коже груди и верхней конечности 
рубцов, свидетельствующих о перенесенных в про-
шлом травмах и хирургических вмешательствах) и 
у 364 больных раком молочной железы. Все об-
следованные были разделены на возрастные груп-
пы до 50 и старше 50 лет. Частота склеротической 
трансформации ЛУ возрастает с возрастом обсле-
дованных: у пациенток старших возрастных групп 
мозговое вещество в аксиллярных ЛУ отсутствует 
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в 2,1 раза чаще, чем у больных до 50 лет: 16±1,72 
против 7,48±0,971 % (р<0,05), соответственно. 
У здоровых женщин старшего возраста мозговое 
вещество не было найдено в 7,7 % случаев, тогда 
как группе до 50 лет — только в 2,9 % (разли-
чие в 2,7 раза). В структурных отделах данных 
органов возрастает число ретикулярных клеток и 
тканевых базофилов при одновременном снижении 
митотической активности. Когда лимфоток из по-
раженной молочной железы сохранен, более-менее 
сохранена и структурная организация регионар-
ных ЛУ. С возрастом, особенно с наступлением 
менопаузы, ткани молочной железы подвергаются 
атрофии и склерозу, соответственно, параллельно 
этому снижается лимфоотток от таких измененных 
тканей. Скорее всего, именно с этим связана более 
высокая частота склеротической трансформации 
мозгового вещества ЛУ у женщин старших воз-
растных групп. Степень выраженности склероза 
в таких случаях, видимо, прямо коррелирует и с 
длительностью, и со степенью нарушений притока 
лимфы к ЛУ [9].

Закрытые переломы костей, разорванные 
мышцы и сухожилия являются «внутренними ра-
нами». Продукты распада клеток поврежденных 
тканей и форменные элементы крови, расположен-
ные вне сосудов, поглощаются фагоцитами и транс-
портируются по лимфатическим сосудам в ЛУ, где 
происходит элиминация антигенов. Клинически 
не наблюдается гипертрофии ЛУ после закрытых 
переломов и травм мягких тканей. Была проведена 
лимфосцинтиграфия у двух групп пациентов — с 
быстрым неосложненным заживлением переломов 
ноги и с длительным восстановлением и хирургиче-
скими реконструкциями. Показано расширение по-
верхностных лимфатических сосудов и паховых ЛУ 
при неосложненных переломах. При длительно не-
заживающих переломах у большинства пациентов 
на фоне уменьшения размеров паховых ЛУ отмече-
на визуализация глубоких лимфатических сосудов 
и подколенных ЛУ. Не было найдено корреляции 
между возрастом пациентов, продолжительностью 
репарации, хирургическими вмешательствами и 
лимфосцинтиграфическими изменениями. Ткани 
области перелома являются доминирующим ис-
точником сигналов для ЛУ, запуская различные 
клеточные и гуморальные регулирующие факторы. 
Согласно данным авторов, ЛУ в значительной сте-
пени реагируют на переломы, что, по мнению этих 
же исследователей, не проявляется клинически 
[53].

Проведено сравнительное экспериментальное 
исследование дренажа лимфы и структурной орга-
низации паховых ЛУ у 160 крыс Wistar в возрасте 
3–5 и 12–15 мес. Показано, что с возрастом ме-
няется топография паховых ЛУ, связанная с редук-
цией среднего органа и направленностью лимфоот-
тока к полярным ЛУ паховой группы. У старых 
животных замедлены лимфоток и пассаж лимфы 
через лимфатический узел из-за их возрастной 
структурной трансформации, для которой харак-
терны развитие соединительной ткани, разная сте-
пень компактизации структурно-функциональных 
зон, разрежение структуры паракортикальной 
зоны и снижение лимфоцитопоэза в герминатив-
ных центрах. Полученные данные указывают на 
развитие функциональной напряженности данных 
органов с возрастом [3].

На нормальных и голых бестимусных мышах 
было показано, что и число недавно сформиро-
ванных и долгоживущих малых лимфоцитов ЛУ 
и тимуса уменьшается с возрастом. Однако боль-
шое количество и тех, и других лимфоцитов при-
сутствовало в костном мозгу и селезенке старых 
животных. Воспроизводство малых лимфоцитов в 
костном мозгу голых мышей уменьшалось с воз-
растом и было ниже, чем в соответствующих воз-
растных группах у нормальных мышей [50].

Сравнительное исследование вторичных реак-
ций подколенных ЛУ юных и взрослых крыс было 
выполнено с использованием бычьего сывороточ-
ного альбумина или пероксидазы хрена в сочета-
нии с адъювантом Фрейнда. Было установлено, 
что индекс подколенных ЛУ при реакции, вы-
званной альбумином, не изменяется с возрастом. 
Количество производящих антитела клеток остава-
лось без изменений у молодых и взрослых крыс, 
но в цитоплазме и митохондриях таких клеточных 
элементов наблюдали дегенеративные изменения. 
После введения пероксидазы в локализации интра-
цитоплазматических антител у молодых и взрослых 
животных не было найдено различий [25].

Исследована структурная организация бры-
жеечных ЛУ у байкальской нерпы и определены 
особенности их возрастных изменений. Было вы-
явлено, что в постнатальном онтогенезе увеличива-
ется относительная площадь соединительной ткани 
(капсула, трабекулы), сокращаются площади кор-
кового и мозгового вещества. В корковом веществе 
происходит снижение доли вторичных лимфоид-
ных узелков и паракортикальной зоны. Корково-
мозговой индекс имеет тенденцию к уменьшению с 
возрастом. Выявленные закономерности указыва-
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ют на то, что в постнатальном онтогенезе брыжееч-
ные ЛУ байкальской нерпы претерпевают инволю-
цию и происходит снижение их лимфопоэтической 
функции. Снижение корково-мозгового индекса у 
животных в возрасте от 1 мес до 4 лет можно объ-
яснить увеличением доли мозгового вещества, свя-
занным с усиленной моторной функцией ЛУ [7].

Можно заключить, что с возрастом ЛУ пре-
терпевают инволюцию и происходит снижение 
их лимфопоэтической функции. В постнатальном 
онтогенезе увеличивается относительная площадь 
различных типов соединительной ткани, расши-
ряются капсула и трабекулы, сокращаются площа-
ди коркового и мозгового вещества. В корковом 
веществе происходит снижение доли вторичных 
лимфоидных узелков и паракортикальной зоны. 
Корково-мозговой индекс имеет тенденцию к 
уменьшению с возрастом. В структурах данных 
органов изменяется соотношение разных типов им-
мунокомпетентных клеток, в них появляются уль-
траструктурные признаки повреждений, приводя-
щие к нарушениям специфических функций. При 
старении практически все ткани организма подвер-
гаются атрофии и склерозу, из-за чего там посте-
пенно снижается скорость обменных процессов и, 
соответственно, интенсивность лимфообразования. 
Соответственно, параллельно этому снижается 
лимфоток к регионарным ЛУ. Не исключено, что 
степень выраженности склероза в ЛУ в таких слу-
чаях прямо коррелирует и с длительностью, и со 
степенью уменьшения к нему лимфопритока.

Динамика#изменений#функциональной#
активности#лимфоидных#органов#в#онтогенезе

Хорошо известная возрастная инволюция ти-
муса может являться основной причиной снижения 
способности иммунной системы продуцировать 
функционирующие Т-клетки при старении. CD8+ 
Т-лимфоциты крайне важны для противовирусно-
го и антиканцерогенного иммунитета. Возможно, 
что основной эффект возрастных изменений связан 
с процессами дифференцирования Т-лимфоцитов, 
поэтому сначала старение отражается на более 
зрелых Т-лимфоцитах, и только затем — на ме-
нее дифференцированных Т-клетках. В тимусе во 
время пролиферации неполноценные и имеющие 
погрешности в активации CD8+ Т-клетки выхо-
дят на периферию органа и удаляются в результате 
запуска процессов апоптоза, к индукции которых 
более чувствительны старые лимфоциты. По-
видимому, с возрастом также сокращаются хоминг 
Т-лимфоцитов в лимфоидные органы, ответ на ал-

логенный трансплантат и выживание при сепсисе. 
Не исключено, что старение в какой-то степени 
моделирует воспалительный процесс легкой степе-
ни [29, 33, 40, 57, 59].

Сниженный ответ на вакцинацию при старении 
организма происходит частично из-за уменьшения 
ответа герминативного центра лимфоидных узел-
ков ЛУ, вызванного ослабленным воздействием 
Т-хелперов на В-лимфоциты. В светлом центре 
Т-хелперы представлены специализированным 
подмножеством CD4+ Т-лимфоцитов — узел-
ковыми Т-хелперами. Такие клетки передают ре-
лизы В-лимфоцитам герминативного центра для 
их миграции из лимфоидных узелков и диффе-
ренцировки в зрелые плазматические клетки или 
В-лимфоциты памяти, которые обеспечивают по-
жизненную защиту против инфекции. Клеточные и 
молекулярные изменения узелковых Т-хелперов и 
В-лимфоцитов центров размножения, происходя-
щие с возрастом, приводят к сниженной реакции 
герминативного центра и менее эффективному от-
вету на иммунизацию [43].

Определяли чувствительность к гидрокорти-
зону у лимфоцитов от старых и молодых мышей. 
Было установлено, что активированные антигеном 
лимфоциты ЛУ молодых животных реагируют 
на гидрокортизона ацетат, тогда как лимфоциты 
старых особей устойчивы к такому воздействию. 
Сделано предположение, что иммунокомпетент-
ные клетки, первыми реагирующие с антигеном, 
различны у старых и молодых мышей [48].

Плотность всех Ig и отдельно IgM, IgG1, IgG2 
и IgA на поверхности B-лимфоцитов селезенки 
у взрослых мышей была измерена методом бы-
строй проточной микрофлуометрии. Кроме того, 
определяли сравнительную плотность всех Ig и 
IgM на B-лимфоцитах костного мозга, ЛУ и бля-
шек Пейера у взрослых и новорожденных мышей. 
B-клетки селезенки и ЛУ взрослых особей харак-
теризуются присутствием значительного числа 
клеток с низкой и средней плотностью всех поверх-
ностных Ig. Такая картина формируется только к 
4-й неделе жизни животных, когда уменьшается 
количество клеток с относительно высокой концен-
трацией поверхностного IgM. Кроме того, у взрос-
лых мышей возможно появление IgD на поверх-
ности зрелых B-лимфоцитов селезенки, тогда как 
клетки костного мозга демонстрируют недостаток 
такого IgD [51].

D. K. Dunn-Walters и соавт. [24] считают, что 
изменения гуморального иммунного ответа с воз-
растом являются качественными, а не количествен-
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ными, то есть это — чувствительность и качество 
продуцируемых антител, но не их количество, объ-
ем. Следует учитывать, что у диких мышей к воз-
расту 1 год формируется толерантность В-клеток к 
некоторым антигенам, что, возможно, обусловлено 
экспрессией рецепторов к комплементу человека 
(CR2, CD21) [55].

При старении ослабевают и первичный, и вто-
ричный ответы иммунной системы, связанные с 
выработкой антител. Одним из самых известных 
изменений при иммунодефиците, связанном с 
возрастом, является сниженная реакция герми-
нативных центров, когда уменьшается созрева-
ние антител, развитие В-лимфоцитов памяти и 
блокируется созревание долгоживущих клеток, 
способных к формированию антител, в костном 
мозгу. Депрессированный в связи с возрастом от-
вет герминативных центров мышей может быть 
значительно восстановлен иммунизацией с при-
менением иммунных комплексов. Было достигну-
то существенное улучшение ответа В-лимфоцитов 
памяти и долгоживущих плазматических клеток, 
что может являться новой стратегией преодоления 
возрастного иммунодефицита в целом [60].

Лимфоциты селезенки, тимуса и ЛУ мо-
лодых зрелых (3–4 мес) и пожилых (26–30 
мес) мышей NMRI стимулировали митогенами 
(Конкалавин-А, фитогемагглютинин и липополи-
сахарид). У животных в возрасте снижена проли-
феративная активность лимфоцитов, их меньшее 
число может быть активировано по сравнению с 
более молодыми мышами. Кроме того, имеют ме-
сто возрастные различия в распределении клеток, 
чувствительных к активации митогеном, по разным 
лимфоидным органам [37].

Изучали иммунный ответ клеток ЛУ у тиму-
са мышей различного возраста (6, 20 и 30 мес). 
Клетки ЛУ продемонстрировали возрастное сни-
жение выраженности ответа непосредственно на 
стимуляцию аллогенными клетками и способности 
к синергизму с тимоцитами. С возрастом ответ кле-
ток тимуса усиливается в ответ на прямую стимуля-
цию, но отсутствует четкое изменение способности 
к синергизму. В течение длительного срока жизни 
имеется, по крайней мере, одна причина возраст-
ного снижения клеточного иммунитета — посте-
пенно развивающийся дефицит рециркулирующих 
лимфоцитов, возможно, T2-клеток [45].

Старение организма сопряжено со снижени-
ем функциональной активности лимфоцитов и 
атрофией узелковых дендритных клеток, которые 
фильтруют и сохраняют небольшие иммунные ком-

плексы, генерируют только немного В-лимфоцитов 
памяти, вызывают формирование очень небольшо-
го числа герминативных центров и недостаточную 
продукцию Ig. Было обнаружено, что дефекты 
в старых Т- и В-клетках отсутствуют, с возрас-
том повреждаются именно дендритные клетки. 
Нарушено соединение их с иммунными комплек-
сами и представление антигенов В-лимфоцитам. 
Вместе с этим, было показано увеличение числа 
CD11c+ дендритных клеток в ЛУ, селезенке и пе-
чени, но не легких, а также значительное возраста-
ние пропорции плазмоцитоидных и CD4-CD8α+ 
дендритных клеток в ЛУ и печени. Также были 
изменения активности и увеличенное содержа-
ние липидов в плазмоцитоидных и CD4-CD8α+ 
дендритных клетках. Кроме того, увеличивается 
экспрессия ключевых медиаторов поглощения ли-
пидов, включая липазу липопротеина, в большин-
стве тканей. Дефицит в синтезе антител к внешним 
антигенам, таким как возбудители пневмонии и 
вакцины против гриппа, на фоне смодулированной 
активации некоторых дендритных клеток может 
быть отражением их некоторых внутренних де-
фектов (например, накопление липидов) или из-
менения их взаимодействия с В-лимфоцитами, что 
способствует уменьшению иммунного ответа на 
вакцинацию и инфекцию с возрастом [17, 18, 28].

Эпидермальные клетки Лангерганса (белые 
отростчатые эпидермоциты) принадлежат к пулу 
дендритных клеток и играют ключевые роли в 
иммунных ответах кожи. Количество и степень 
дифференцировки клеток Лангерганса значитель-
но уменьшается у мышей C57BL/6J, начиная с 
12-месячного возраста. При этом экспрессия лан-
герина (Langerin) и способность к фагоцитозу дек-
страна были больше, чем у 6-месячных животных. 
Миграция этих клеток к дренирующим ЛУ была 
сопоставима у старых и молодых мышей. Функции 
таких клеточных элементов, относительно индук-
ции пролиферации CD4+ и CD8+ Т-клеток в от-
вет на введение альбумина яичного белка, ослабе-
вают с возрастом [58].

Кролики различного возраста были иммунизи-
рованы внутривенно суспензией эритроцитов овец, 
изучали T- и B-лимфоциты тимуса, селезенки и 
брыжеечных ЛУ. Результаты гистохимического 
исследования и трансмиссионной электронной ми-
кроскопии продемонстрировали, что B-лимфоциты 
у 6-месячных животных наиболее интенсивно 
преобразовывались в плазматические клетки. 
В условиях антигенной стимуляции происходят 
определенные изменения поверхности лимфоид-
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ных клеток, а также ферментативной активности, 
характерной для T- и B-зависимых зон [1].

Множество изменений, связанных с возрас-
том, радикально воздействует, фактически, на все 
аспекты функционирования системы иммунитета. 
При старении организма в иммунных органах мо-
гут происходить разнонаправленные изменения, 
нарушается производство цитокинов, и некоторые 
из них играют свою роль в старении организма. 
Иммунными ответами, наиболее затронутыми ста-
рением, вероятнее всего, являются функции Т- и 
В-лимфоцитов. Изменения клеточной системы за-
щиты могут быть следствием внутренних дефектов 
иммунокомпетентных клеток или нарушения про-
цессов их взаимодействия, релизами, внешними 
и внутренними антигенами. В процессе старения 
снижается митотическая активность лимфоцитов, 
меньшее число их остается способным к активации. 
Кроме того, все большее значение приобретают 
возрастные различия в распределении иммуно-
компетентных клеток по отдельным лимфоидным 
органам и другим тканям, постепенно меняется со-
отношение и уменьшается количество рециркули-
рующих лимфоцитов. В целом, можно говорить о 
нарастающей дисрегуляции иммунной системы с 
возрастом.

Эндокринные#влияния#на#возрастные#изменения#
функций#лимфоидных#органов

Эндокринная система также участвует в про-
цессах возрастной динамики иммунного ответа, од-
ним из наиболее существенных изменений является 
уменьшение секреции соматотропина. Лимфоциты 
селезенки и аксиллярных ЛУ от старых (24 мес) 
крыс-самцов породы Wistar использовали для 
исследования эффекта соматоторпина (2 мг/кг 
ежедневно в течение 10 нед) на хемотаксис, про-
лиферативный ответ на митоген Конкалавин-А, 
выброс IL-2 и активность в качестве естествен-
ных клеток-киллеров. Введение соматотропина 
может уменьшить или даже обратить возрастные 
изменения, происходящие в указанных ключевых 
параметрах иммунных функций. Кроме того, воз-
можно достижение даже уровня молодых живот-
ных (6 мес), используемых в качестве контрольной 
группы. Таким образом, так как иммунная система 
является маркером здоровья и предиктором долго-
вечности, гормональные заместительные терапии с 
использованием соматропина, усиливая иммунные 
функции, могут задерживать или замедлять неко-
торые аспекты процесса старения [19].

Соматотропин модулирует миграцию клеток в 
тимусе, в это вовлечены экстраклеточный матрикс 
и различные хемокины. В связи с этим, исследовали 
миграцию лимфоцитов в других органах иммунной 
системы. Относительное число клеток (на 1 г мас-
сы органа) в селезенке и ЛУ было выше у транс-
генных по соматотропину мышей разного возраста 
(2–3, 7 и 12 мес) по сравнению с диким штаммом 
соответствующего срока жизни. Миграция лимфо-
цитов, вызванная ламинином или фибронектином, 
была усилена у трансгенных животных независимо 
от органа-источника этих клеток. Но статистиче-
ски значимые показатели были получены только 
для CD4+ и CD8+ Т-лимфоцитов брыжеечных 
ЛУ. Экспрессия рецепторов, расположенных на 
клеточных мембранах и во внеклеточном матрик-
се, для хемокинов в периферических лимфоидных 
органах трансгенных мышей не обязательно кор-
релировала с изменениями миграции. Сделано 
заключение, что соматотропин меняет миграцию 
лимфоцитов в периферических органах иммунитета 
[52].

Снижение фолатного статуса довольно широ-
ко распространено у населения пожилого возраста. 
Используя 11- и 23-месячных самцов крыс Fisher 
344, исследовали эффекты диеты с добавлением 
фолатов (35,7 мг/кг) в течение 3 нед на иммуноци-
ты брыжеечных ЛУ и селезенки. Концентрации в 
сыворотке фолата и витамина В12 были увеличены, 
это сопровождалось усиленным пролиферативным 
ответом на митогены в обоих органах. Пропорция 
Т-лимфоцитов в ЛУ, но не селезенке, была зна-
чительно увеличена после добавления фолатов. В 
селезенке фолатная диета предотвратила связан-
ное с возрастом уменьшение продукции IFN-α не-
стимулированными клетками и уменьшение ответа 
T-хелперов после стимуляции форбол миристат 
ацетатом (phorbol myristate acetate) и иономицином 
(ionomycin). Однако, в мезентериальных ЛУ такая 
диета не влияла на возрастное увеличение синтеза 
IL-2, TNF-α и IFN-γ после стимуляции, но уси-
ливала продукцию IL-4. Старение, по-видимому, 
связано с изменениями пропорции Т-лимфоцитов, 
способности иммуноцитов к пролиферации и секре-
ции цитокинов в ответ на стимуляцию. Добавление 
фолатов в диеты улучшает пролиферативный ответ 
на митогены Т-лимфоцитов, миграцию их в бры-
жеечные ЛУ и нивелирует возрастные изменения в 
синтезе цитокинов в селезенке. Содержание фола-
тов в питании должно быть выше у пожилых людей 
для поддержания функций иммунитета [27].
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Существуют многофакторные взаимодействия 
гормонов щитовидной железы и иммунной систе-
мы в процессе старения. В эксперименте тироксин 
(0,2; 1 и 5 мкг) подкожно вводили мышам BALB/c 
(старше 18 мес) в течение 30 дней. Это сопрово-
ждалось значительным подъемом уровня сыворо-
точного тироксина, общего количества лейкоцитов 
периферической крови, общего числа клеток в ти-
мусе, селезенке, периферийных и брыжеечных ЛУ, 
а также в костном мозгу. Кроме этого, тироксин 
вызвал резкое увеличение содержания клеток в пе-
ритонеальном экссудате и небольшое возрастание 
фагоцитарной активности макрофагов из этого экс-
судата. Также тироксин способствовал выраженно-
му усилению клеточных реакций, связанных с фор-
мированием розеток и бляшек. In vitro добавление 
тироксина 0,001; 0,005 или 0,025 мкг на лунку су-
щественно потенцирует способность спленоцитов 
от старых мышей к пролиферации в присутствии 
Конкалавина-А. Гистологическое исследование 
тимуса после воздействия тироксином показало 
расширение коркового вещества с восстановлением 
популяции незрелых тимоцитов. Сделано заключе-
ние, что гормоны щитовидной железы могут быть 
вовлечены в возрастное снижение иммунной ак-
тивности и что тироксин в состоянии восстановить 
иммунную эффективность [26].

С возрастом меняется и симпатическая ин-
нервация лимфоидных органов, в частности тиму-
са, селезенки и брыжеечных ЛУ. Симпатическая 
норадренергическая иннервация и уровень норэ-
пинефрина возрастают при старении в тимусе, 
но уменьшаются в селезенке и мезентериальных 
ЛУ у самок крыс Fischer 344 (3; 8–9; 24–25 и 
30–31 мес). Это сопровождалось заметным со-
кращением активности естественных киллерных 
клеток, продукции IL-2 и IFN-γ, пролиферации 
T- и В-клеток. У животных 8–9 мес уровень но-
рэпинефрина и продукция IFN-γ в области ворот 
селезенки не менялись, в то время как в хвосте ор-
гана концентрация норэпинефрина и секреция IL-2 
были уменьшены [54].

Небольшое число публикаций, посвященных 
такой важной теме, как различные гормональные 
влияния на процессы возрастной динамики функ-
ций иммунных и лимфоидных органов, однознач-
но свидетельствует о необходимости продолжения 
этого направления научных изысканий. Не исклю-
чено, что посредством изменения деятельности эн-
докринных органов станет возможным воздействие 
на процессы старения как системы иммунитета, так 
и всего организма в целом.

Гендерные#особенности#строения#и#функций#
лимфатической#системы

Также считаем необходимым отметить изменя-
ющиеся с возрастом некоторые половые различия 
морфологии и функций органов иммунной системы.

Существуют некоторые половые различия 
в конструкции соединительнотканного остова ЛУ. 
Общее количество соединительной ткани в ЛУ 
у мужчин на 2–3 % больше, чем у женщин, но 
у женщин больше жировой ткани [11]. Приводятся 
результаты исследований, что половой диморфизм 
проявляется как колебания абсолютного числа и 
размера самих ЛУ, так и соотношения и степе-
ни развития их структурных компонентов [10]. 
Имеется сообщение, что в лимфоидных структурах 
аппендикса у мужчин герминативных центров не-
сколько больше, чем у женщин [49].

Методом полихромной интерстициальной инъ-
екции массы Герота в слизистую оболочку гортани 
с последующим анатомическим препарированием 
внеорганных лимфатических сосудов и ЛУ иссле-
дованы ткани у 21 женщины и 23 мужчин, умер-
ших в возрасте 17–91 года и не имевших к моменту 
смерти патологических изменений в органах дыха-
ния. Среднее число экстраларингеальных лимфа-
тических сосудов было минимальным в старческом 
возрасте, их содержание было асимметрично в 
70,5 % случаев, в 30,6 % наблюдений преобладала 
левосторонняя асимметрия. Также отмечена поло-
вая асимметрия: у мужчин значительное снижение 
численности лимфатических сосудов происходит от 
подросткового до старческого периода, тогда как 
этот показатель у лиц женского пола имеет тенден-
цию к росту во втором зрелом периоде [13].

В процессе изучения морфологии десны было 
найдено, что между здоровыми мужчинами и жен-
щинами достоверные различия в структурной ор-
ганизации десны отсутствуют, также как между 
пациентами различного пола с периодонтитом. 
Однако было отмечено более быстрое нарастание 
изменений тканей слизистой оболочки десны по 
мере увеличения возраста у мужчин, что может 
быть связано с половыми различиями образа жиз-
ни: курение, крепкие спиртные напитки, твердая, 
горячая и острая пища и т. п. Такие особенности 
могут приводить к более частым и глубоким трав-
мам слизистой оболочки с последующим формиро-
ванием в ней рубцов, что в дальнейшем реализует-
ся в сокращение числа и размеров лимфатических 
сосудов. Следует учитывать и гормональные раз-
личия между мужчинами и женщинами [8].
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У крыс (возраст 2, 6, 12, 14, 18, 22 и 24 мес) 
обоего пола с возрастом в подмышечных ЛУ и се-
лезенке обнаружено снижение хемотаксиса лимфо-
цитов, пролиферации Т-клеток в ответ на воздей-
ствие митогеном Конкалавином-А, синтеза IL-2 и 
активности естественных киллерных клеток. При 
этом, были получены данные, что иммунная систе-
ма работает активнее у особей женского пола, чем 
у самцов соответствующего возраста. Также было 
обнаружено, что у самцов в 12 мес эффективность 
иммунитета подобна таковой у овариэктомирован-
ных самок [21].

Воздействие некоторых загрязнителей внеш-
ней среды может вызвать различные реакции орга-
нов иммунной системы, выраженность некоторых 
из них может быть связана с полом. У потомства 
мышей C57BL/6, которые получали во время бе-
ременности перорально 2,3,7,8-tetrachlorodibenzo-
p-dioxin, на 24-й неделе после родов обнаружено 
снижение массы тимуса и доли CD4+CD8+ ти-
моцитов, относительное содержание CD4+CD8- 
тимоцитов увеличилось. У самцов сократилось 
число CD4-CD8+ Т-клеток, а увеличилось Vβ3+ 
и Vβ17а+ Т-лимфоцитов селезенки. Также у сам-
цов была более высокой доля костномозговых 
CD24-B220+ предшественников В-лимфоцитов. 
Титры антител к dsDNA, ssDNA и кардиолипину 
имели тенденцию к увеличению у обоих полов [46].

На две иммуно разные линии мышей C57BL/6 
и SNF(1) в середине срока беременности воз-
действовали 2,3,7,8-tetrachlorodibenzo-p-dioxin. 
Число аутореактивных Vβ+CD4+17a и Vβ+D3+ 
Т-лимфоцитов увеличилось у потомства мышей 
C57BL/6 в возрасте 24 нед, больше у самок, чем 
у самцов. Уровень IFN-γ стал выше у самок, тогда 
как IL-10 — у самцов. Кроме того, в В-клетках 
костного мозга и селезенки присутствовали фе-
нотипические изменения и была увеличена кон-
центрация циркулирующих антител. В потомстве 
SNF(1) также было обнаружено увеличение чис-
ленности периферических Vβ+ клеток, секреции 
IFN-γ у самок и рост продукции аутоантител у 
обоих полов. В почках самцов обеих линий диагно-
стированы депозиты из связанных с антигеном IgG 
и комплемента, что может свидетельствовать о на-
чале аутоиммунного процесса [32].

Продукция IL-2 и IL-4 тимоцитами и лим-
фоцитами селезенки и аксиллярных ЛУ у мы-
шей в ответ на воздействие твердыми частица-
ми, адсорбированными из воздуха, зависела от 
способа воздействия, возраста и пола животных. 
Гиперпродукция IL-2 при длительной экспозиции 

была отмечена независимо от пола, но повышение 
секреции IL-4 наблюдали только у самцов [23].

Гендерные различия морфологии и функций 
лимфоидных органов могут быть обусловлены по-
ловыми особенностями образа жизни, что у мужчин 
может приводить к более частым и выраженным 
воздействиям на заинтересованные ткани, разви-
тию их склероза и соответствующим реакциям ор-
ганов и систем защиты организма на повреждение 
и присутствие антигенов. У животных, в первую 
очередь, следует учитывать и гормональные отли-
чия между особями разного пола.

Таким образом, многочисленные и часто про-
тиворечивые результаты исследований указывают 
на то, что механизм повышенной восприимчивости 
к болезням в старости не имеет удовлетворитель-
ного объяснения до настоящего времени. Вместе с 
этим, можно заключить, что в литературе практи-
чески полностью отсутствуют сравнительные дан-
ные о влиянии хирургических операций и травм на 
состояние лимфоидных органов у больных разных 
возрастных групп. Было найдено только одно со-
общение с результатами исследования ЛУ у паци-
ентов различного возраста после переломов ниж-
них конечностей. При этом не было обнаружено 
корреляции между возрастом пациентов, продол-
жительностью репарации, объемом хирургиче-
ских вмешательств и состоянием регионарных ЛУ. 
Авторы сначала сообщают, что ЛУ в значительной 
степени реагируют на переломы, но далее дела-
ют вывод об отсутствии клинических проявлений 
таких реакций. По мнению этих исследователей, 
ткани области перелома являются доминирующим 
источником сигналов для ЛУ и, вследствие этого, 
маскируется возрастная динамика данных органов 
[53]. Однако именно ЛУ являются маркером вы-
раженности воспалительного процесса в регионе, 
по их изменениям можно точно оценивать резуль-
тативность тех или иных лечебных мер, предска-
зывать развитие многих осложнений, а значит, и 
успешно принимать меры по их профилактике. Все 
это особенно важно и актуально в свете постоян-
ного увеличения среднего возраста населения, про-
должительности жизни человеческой популяции и 
усиления хирургической активности у больных по-
жилого и преклонного возраста.
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В! статье! представлен! подробный! анализ! взаи"
мосвязей! уровня! различных! биогенных! аминов! в!
структурах!гипоталамуса#!ответственных!за!синтез!
и!секрецию!гонадолиберина!4медиальная!преопти"
ческая!область!и!срединное!возвышение<#!и!таких!
независимых! факторов#! как! повышение! уровня!
нейротоксической! аминокислоты! гомоцистеина#!
вызванное! метиониновой! нагрузкой! самок! крыс#!
и!возрастные!изменения#!характеризующиеся!пол"
ным!прекращением!репродуктивной!функции$!При!
этом!была!проведена!оценка!причин!и! характера!
изменений! показателей! окислительного! стресса$!
Показано#!что!возраст#!по!сравнению!с!гипергомо"
цистеинемией#!является!определяющим!фактором#!
влияющим! на! изменение! содержания! биогенных!
аминов! в! исследованных! структурах! гипоталаму"
са$!В!отличие!от!показателей!антиоксидантной!за"
щиты#! не! обнаружено! существенных! изменений! в!
окислительной! модификации! макромолекул#! что!
свидетельствует!о!сбалансированной!работе!про"!
и!антиоксидантных!систем!в!гипоталамусе$

Ключевые$ слова*$ гомоцистеин0$ возрастные$ из;
менения0$ гипоталамус0$биогенные$ амины0$окисли;
тельный$стресс

Изменению уровня различных биогенных ами-
нов придают ключевое значение в механизмах, 
определяющих возрастные изменения в нейроэн-
докринной системе, ведущих к прекращению ре-
продуктивной функции. Угасание этой функции 
сопровождается постепенным снижением уровня 
биогенных аминов [7, 39]. Однако это измене-
ние носит неспецифический характер и подобные 
эффекты можно наблюдать при воздействии ряда 
нейротоксических ксенобиотиков, таких как толуол 
и диметилгидразин [1, 7].

Гомоцистеин (ГЦ) также относится к соедине-
ниям, обладающим нейротоксическим свойством 
[2, 54]. Многие исследователи отмечают, что с 
возрастом у человека повышается уровень ГЦ в 
сыворотке крови [22, 42], наряду с возрастанием 

интенсивности свободнорадикальных процессов 
[24, 35, 53]. Поэтому с гипергомоцистеинемией 
(ГГЦ) связывают развитие нейродегенеративных 
и других ассоциированных с возрастом заболева-
ний. Однако у лабораторных крыс, в отличие от 
человека, не происходит повышения уровня ГЦ с 
возрастом [34]. Это позволяет использовать мо-
дель экспериментальной ГГЦ для анализа влияния 
возраста и ГЦ как независимых факторов на из-
менение содержания биогенных аминов в гипота-
ламусе самок крыс, что явилось целью настоящего 
исследования.

Материалы и методы

Исследование проводили на 60 самках крыс 
линии Wistar различного возраста. Животных со-
держали в виварии с искусственной вентиляцией 
и контролируемым световым режимом (день 
6.00–18.00 ч, ночь 18.00–6.00 ч), они получали 
стандартную пищу и воду. В эксперименте 
животные были разделены на две возрастные 
группы: молодые половозрелые, с регулярным 
циклом крысы-самки 6–7 мес (n=41) и жи-
вотные 22–24 мес, у которых половая циклич-
ность полностью прекращалась, и они находи-
лись в состоянии персистирующего диэструса 
(n=19). Обе возрастные группы животных были 
поделены на две подгруппы: 1-я (контрольная) — 
самки, которым в течение 30 дней ежедневно 
через зонд перорально вводили обычную воду; 
2-я (опытная) — животные, которым в течение 
30 дней ежедневно вводили метионин перорально 
через зонд в концентрации 0,6 мг/кг массы живот-
ного. Работа выполнена с соблюдением принципов 
Хельсинкской декларации о гуманном отношении к 
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животным, изложенных в директиве Европейского 
сообщества № 86/609ЕС.

Стадии эстрального цикла определяли по влага-
лищным мазкам, выделенные гипоталамусы замо-
раживали и хранили при –80 °С. Количественный 
анализ норадреналина (НА), дофамина (ДА) и 
метаболита серотонина — 5-оксииндолуксусной 
кислоты (5-ОИУК), проводили методом ВЭЖХ, 
отдельно в медиальной преоптической области 
(МПО) гипоталамуса и срединном возвышении 
(СВ)с аркуатными ядрами [38].

ГЦ в сыворотке крови определяли иммуно-
ферментным методом с использованием системы 
«Axis-Sheld» (Великобритания). Уровень продук-
ции АФК в гипоталамусе оценивали по содержа-
нию метаболитов, которые образуются в результа-
те окислительной модификации макромолекул: по 
содержанию нитротирозина — продукта нитро-
вания аминокислоты L-тирозина, осуществляемо-
го с участием активных метаболитов NO, таких 
как OONO– и NO2

• , а также 8-гидрокси-2’-
дезоксигуанозина (8-OH-dG), поскольку гуанин 
является наиболее окисляемым основанием, вхо-
дящим в структуру ДНК. Для определения анти-
оксидантного статуса в гипоталамусе у самок крыс 
определяли содержание аскорбиновой кислоты и 
активность СОД. В работе были использованы 
тест-системы для иммуноферментного и колори-
метрического анализов: DNA Damage (8-hydroxy-
2’-deoxyguanosine) Enzo Life Sciences (USA), 
Nitrotyrosine — Hycult Biotech (Нидерланды), 
Vitamin C (ascorbate) — Immunodiagnostik 
(Германия), Superoxide Dismutase — Cayman 
Chemical Company (USA). Содержание исследуе-
мых веществ рассчитывали в нг/мг белка, который 
определяли по методу Vera.

Статистическая обработка данных проведена 
с использованием пакета программ Statistica 10.0. 
Для определения достоверности различий в ис-
следуемых группах применяли непараметрический 
U-критерий Манна–Уитни. Данные представляли 
как медианы [25–75!o]. Различия считали до-
стоверными при р<0,05. Взаимосвязь показате-
лей оценивали по силе связи с расчетом коэффи-
циента корреляции Пирсона. Для всестороннего и 
компактного описания объектов исследования был 
применен многомерный факторный анализ, кото-
рый позволяет наилучшим образом охарактеризо-
вать реальное поведение исследуемой совокупно-
сти признаков и оценить надежность и точность 
выводов, сделанных на основании полученных дан-
ных. Проведено вычисление факторных нагрузок 

(a), которые интерпретируются как корреляции 
между соответствующими исследуемыми показа-
телями и отдельными факторами (гипотетические, 
непосредственно не измеряемые, скрытые призна-
ки, в той или иной мере связанные с измеряемыми 
показателями). Чем нагрузка выше по модулю, тем 
сильнее связь переменной с фактором, тем больше 
данная переменная обусловлена действием соот-
ветствующего фактора. Количество выделяемых 
факторов определяли по критерию «каменистой 
осыпи» [3, 32]. Метод выделения факторов — 
метод главных компонент, полученные данные для 
анализа были нормализованы.

Результаты и обсуждение

Результаты анализа полученных данных по 
всем исследованным показателям представлены в 
табл. 1. Результаты исследования показали, что 
потребление метионина, согласно выбранной схеме 
введения, приводит к развитию ГГЦ — состоя-
нию, характеризующемуся повышением в сыво-
ротке крови содержания ГЦ, причем у крыс 22–
24 мес наблюдали более выраженное повышение 
этого показателя, чем у половозрелых животных.

При анализе данных определения биогенных 
аминов установили, что введение метионина не 
приводило к их достоверным изменениям по срав-
нению с животными контрольной группы того же 
возраста. Однако все они достоверно снижались с 
возрастом — как при физиологическом старении, 
так и на фоне введения метионина.

В нашем исследовании показатели, являющие-
ся маркерами повреждения нуклеиновых кислот 
(8-гидрокси-2’-дезоксигуанозина) и окислитель-
ной модификации белков (нитротирозин), кон-
трольной группы и группы с метиониновой на-
грузкой не имели достоверных отличий, так же как 
и не различались у молодых и старых животных. 
Показано, что у старых животных 22–24 мес, по 
сравнению с крысами 6–7 мес, у контрольных жи-
вотных достоверно ниже содержание аскорбиновой 
кислоты. Ее тенденция к снижению была отмечена 
также у крыс, подвергнутых принудительному пе-
роральному введению метионина. Установлено, что 
активность СОД у молодых животных контроль-
ной подгруппы достоверно выше, чем у животных 
опытной подгруппы после метиониновой нагрузки. 
Однако к 22–24 мес у крыс без ГГЦ происходит 
снижение ее интенсивности, и достоверная разница 
между контрольными и опытными животными ис-
чезает, сохраняя лишь характер тенденции.
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При оценке взаимосвязи исследованных пока-
зателей с помощью ранговой корреляции Пирсона 
было показано, что у молодых животных только 
содержание аскорбиновой кислоты в гипоталаму-
се коррелирует с уровнем ГЦ в сыворотке крови 
(r=0,75; p<0,01). При этом у старых животных 
достоверные корреляции между изучаемыми пока-
зателями в гипоталамусе и содержанием ГЦ в сы-
воротке крови вообще отсутствуют. Однако отме-
чена как низкая, например между НА и 5-ОИУК 
в СВ, так и относительно высокая — между НА в 
МПО и НА в СВ, достоверная корреляция между 
различными нейромедиаторами, а также слабая, 
но достоверная корреляция этих показателей с со-
держанием аскорбиновой кислоты в гипоталамусе. 
Достоверных связей между содержанием биоген-
ных аминов и показателями, характеризующими 
окислительную модификацию макромолекул и 
СОД, а также между отдельными показателями 
окислительного стресса (ОС) выявлено не было 
(табл. 2).

Для получения обобщенной информации о 
структуре связей между исследованными показа-
телями и выборе наиболее значимых из них, для 
описания влияния разных условий в проведенном 
эксперименте провели факторный анализ (рису-
нок), в результате которого установили, что, оце-
нивая нагрузки, первый фактор теснее всего связан 
с возрастом животного (a=–0,93), а также НА в 
СВ (a=0,92), 5-ОИУК в МПО (a=0,91), НА 
в МПО (a=0,90), ДА в СВ (a=0,81). Кроме 

того, значительно слабее данный фактор связан 
с изменением таких показателей, как 5-ОИУК в 
СВ (a=0,72), ДА в МПО (a=0,67) и аскорбино-
вой кислоты в гипоталамусе (a=0,66). Изменение 
содержания ГЦ в сыворотке крови несуществен-

Таблица'X

Исследуемые*показатели*в*гомогенатах*гипоталамуса*и*его*структурах*в*экспериментальных*группахL*
медиана*STUV/U*WX

Показатель
Молодые!крысы!,d$!мес"!&p/& Старые!крысы!''d'/!мес"!&p&(

контрольная!
подгруппа опытная!подгруппа! контрольная!

подгруппа опытная!подгруппа

Гомоцистеин"!мкмольBл ,"'!D)"*d$"0E &*"*!D,"$d0*",E0.F ,"*!D)"/d,"$E )$"'*!D&/"0d&&+"+E0.F
НА!в!СВ"!нгBмг!белка ')",!D'+",d/*",E ')")!D'("0d/&"*E &*"+!D&*"&d&'"+E'.F &&"&!D(",d&)"+E'.F
)%ОИУК!в!СВ"!нгBмг!белка ,"/!D/"/d$"'E ,"'!D/"(d$"+E 0"/!D0"*d)"&E&.F 0"/!D&"+d)"0E&.F
ДА!в!СВ"!нгBмг!белка 0*"0!D'&"+d0)"(E ',"+!D'/"&d0&"+E &0"/!D(")d&)"/E!'.F &/"0!D+"(d&,"/E'.F
НА!в!МПО"!нгBмг!белка '+"&!D'&"/d00"&E '("0!D')"*d0,",E ,"'!D/"+d$"(E'.F $")!D)"&d("*E'.F
)%ОИУК!в!МПО"!нгBмг!белка /"*!D0"/d)",E /"&!D0"&d/"(E &"$!D&"/d'"+E'.F &"(!D&"$d'"&E'.F
ДА!в!МПО"!нгBмг!белка &&")!D+"+d&,")E &0",!D&*",d&)",E )"0!D'"+d$"*E'.F /"'!D0"0d)"&E'.F
+%T1WD="!нгBмг!белка +"+!D$"+d("&E +"/!D+"'d("&E +"+!D+"$d("&E +",!D+"0d("&E
Нитротирозин"!нмольBмг!белка &0"'!D&'"+d&/"&E &'")!D&&",d&0")E &0"$!D&0",d&0"(E &0",!D&'")d&)"&E
Аскорбиновая!кислота"!нгBмг!белка 0,"0!D0/",d/*"/E 0+"$!D0,",d0(")E 0'"*!D',"+d0)"*E&.F 0&",D'$"$d0$",E
СОД!"!ЕдBмг!белка *"(+!D*")+d&"&0E *"0,!D*"',d*")'E0.F *")&!D*"/*d*",+E&.F *"0*!D*"&(d*",*E

&.F! Kk*"*)1! '.F! Kk*"**&! C! достоверность! отличий! между! молодыми! и! старыми!животными! в! соответствующих! группах1! 0.F! Kk*"**&! C!
достоверность!отличий!группы!с!метиониновой!нагрузкой!от!контрольной
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Двухмерный график факторных нагрузок исследованных 
показателей.

ДА в СВ — дофамин в срединном возвышении с аркуатными 
ядрами; 5-ОИУК в СВ — 5-оксииндолуксусная кислота в сре-

динном возвышении с аркуатными ядрами; 
НА в СВ — норадреналин в срединном возвышении 

с аркуатными ядрами; ДА в МПО — дофамин в медиальной 
преоптической области; 5-ОИУК в МПО — 5-оксииндол-
уксусная кислота в медиальной преоптической области; 

НА в МПО — норадреналин в медиальной преоптической обла-
сти; АК — аскорбиновая кислота; ГЦ — гомоцистеин; НТ — 

нитротирозин; 8-OH-dG — 8-гидрокси-2-дезоксигуанозин



242

Ю"!П"!Милютина!и!др"

но обусловлено действием выделенного фактора 
(a=– 0,52). Изменение показателя 8-OH-dG связано 
со вторым фактором (a=–0,76), который также не-
значительно влияет на изменение таких показателей, 
как СОД (a=0,54), нитротирозин в гипоталамусе 
(a=0,54) и ДА в МПО (–0,59).

Таким образом, показано, что изменение, напри-
мер ДА в МПО, как и большинства других биогенных 
аминов в структурах гипоталамуса, зависит и значимо 
различается от экспериментальных условий, связанных 
с изучением возрастных изменений в гипоталамусе. 
Кроме того, его изменение зависит также и от другого 
фактора, который не связан ни с изучаемой ГГЦ, ни 
с процессом старения, а характеризуется изменением 
показателей ОС.

Результаты и обсуждение

Возрастные изменения, в частности уменьшение 
всасывания витаминов группы В в ЖКТ, а также ряд 
других причин, которые, в конечном итоге, способны 
вызвать нарушение нормального функционирования 
метионинового цикла, особенно на фоне генетической 
предрасположенности, приводят к повышению уров-
ня ГЦ в сыворотке крови и развитию ГГЦ [54, 56]. 
Это состояние в дальнейшем вносит вклад в развитие 
патологических процессов в организме и обусловли-
вает возникновение разных заболеваний в пожилом и 
старческом возрасте. Известно, что ГЦ — это амино-
кислота, токсические эффекты которой имеют ряд про-
явлений: окисление, гипометилирование, гомоцистеи-
нелирование белка [51], активация металлопротеиназ, 
повреждение теломер [43]. Все эти патологические 
процессы связывают также и с процессом старения. 
Известно, что ГГЦ оказывает неблагоприятное влия-
ние на регуляцию сосудистого тонуса, обмен липидов 
и коагуляционный каскад. Повышенное содержание 
ГЦ отмечают при диагностике многих гериатрических 
патологий, включая переломы, вызванные развитием 
остеопороза [31], атеросклероз коронарных артерий, 
инсульт, болезнь Альцгеймера [46], старческая де-
менция, неврологические и психические дисфункции 
[40, 41, 50]. Имеются данные о том, что у женщин 
после наступления менопаузы повышается уровень ГЦ 
в крови [21], однако другими авторами показано, что 
определяющим фактором, обусловливающим повыше-
ние уровня ГЦ в плазме крови в пре- и постменопаузе 
у женщин различного возраста, был именно возраст, а 
не статус менопаузы [13].

ГЦ, как известно, легко проникает через гематоэн-
цефалический барьер [9, 14, 41], где в реализации его 
нейротоксического эффекта участвуют ионотропные и 
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метаботропные глутаматные рецепторы [2, 5, 60]. 
В современной литературе существует достаточно 
большое число работ, в которых описаны меха-
низмы действия ГЦ, вызывающие гибель нейро-
нов, — посредством индукции ОС, повреждений 
ДНК и активации проапоптозных факторов [8, 14,!
30, 35, 44, 57]. На культуре клеток мозжечка по-
казано, что ГЦ активирует NMDA-рецепторы, 
в результате чего происходит повышение уровня 
ионизированного кальция и увеличение продукции 
АФК в нейронах [10]. Последнее приводит к раз-
витию ОС, что считают одной из причин токсиче-
ского эффекта ГЦ [51]. Отмечено, что инкубация 
нейронов с антиоксидантными ферментами СОД 
или каталазой снижает негативный эффект ГЦ 
[29].

Одним из наиболее существенных проявлений 
токсического эффекта ГЦ является окислитель-
ное повреждение ДНК [24, 35]. Установлено, что 
оно вызвано повышением активности нуклеаз под 
влиянием АФК, прежде всего гидроксил-радикала 
[35], а также супероксидного радикала и пероксида 
водорода [29], образующихся при аутоокислении 
ГЦ [16]. Показано, что накопление гомоцистеи-
новой кислоты запускает в нейронах процесс апоп-
тоза [2, 5]. Кроме того, в присутствии аденозина 
ГЦ эффективно преобразуется в аденонзингомо-
цистеин, понижая уровень метилирования молекул, 
которое необходимо для метаболизма нуклеиновых 
кислот, аминов и других нейротрансмиттеров [33, 
37, 59].

Известно также, что при ГГЦ нарушается ра-
бота NO-синтазы, в результате чего происходит 
накопление мощного окислителя — пероксини-
трита [17, 58], что также приводит к поврежде-
нию ДНК [15]. Внесенный в пищевой рацион 
беременных крыс метионин, приводя к развитию 
ГГЦ, вызывает формирование ОС в мозгу потом-
ства, дефициту СОД и повышенной склонности 
нейронов к гибели [6]. Ранее нами было показано, 
что введение метионина беременным самкам при-
водит к развитию у них пренатальной ГГЦ и по-
вышению в мозгу новорожденных крысят уровня 
8-OH-dG — маркера повреждения нуклеиновых 
кислот — и снижению активности СОД [45].

В данном исследовании, проведенном на 
крысах-самках разного возраста, изменения содер-
жания 8-OH-dG в гипоталамусе при метиониновой 
нагрузке не происходило. Окислительное повреж-
дение ДНК коррелирует со скоростью окисления 
глутатиона, которое, например, прогрессивно рас-
тет с возрастом в гиппокампе, коре, но не в гипо-

таламусе [28]. ГЦ ингибирует активность и экс-
прессию нескольких ферментов антиоксидантной 
защиты, а именно СОД, гемоксигеназы-1 и глута-
тионпероксидазы [48, 55]. У молодых животных 
при введении метионина наблюдается значитель-
ное снижение активности СОД, что может быть 
обусловлено как ее инактивацией пероксинитритом 
[23], так и уменьшением общего количества фер-
мента вследствие расхода на утилизацию суперок-
сидных радикалов, образующихся при ГГЦ.

Известно, что с возрастом происходит сни-
жение ферментативной активности антиоксидан-
тов, прежде всего СОД [4], что подтверждается 
полученными в нашем исследовании данными на 
22–24-месячных животных, однако введение 
метионина лишь незначительно снижает актив-
ность данного фермента. При этом нельзя пред-
положить, что действие ГГЦ у старых животных 
сопровождается меньшим накоплением АФК. 
Возможно, данные результаты объясняются тем, 
что с возрастом, при достаточно сниженной актив-
ности СОД, усиливается роль других компонентов 
антиоксидантной защиты. Отмечено, что у старых 
животных увеличивается количество глутатионпе-
роксидазы в митохондриях [27], то есть эффектив-
ность антиоксидантной защиты возрастает.

Кроме того, согласно полученным нами дан-
ным, концентрация общего ГЦ в плазме крови не 
может служить четким критерием оценки развития 
ОС в гипоталамусе животных, перенесших ме-
тиониновую нагрузку. Несмотря на хорошую про-
ницаемость гематоэнцефалического барьера для 
метионина, более информативными могли бы ока-
заться данные о содержании ГЦ в самом гипота-
ламусе, так как при повышении концентрации ГЦ 
в крови, большинство своих токсических эффектов 
он реализует прямо в сосудах, влияя на клетки эн-
дотелия, пролиферацию гладкомышечных клеток 
сосуда и форменные элементы крови [2, 18, 20]. 
Несмотря на описанные в литературе нейротокси-
ческие эффекты ГЦ, его считают слабым нейро-
токсином [60]. Цитотоксический эффект in vitro 
описан только при концентрации ГЦ, превышаю-
щей 0,1 ммоль/л [29, 54]. Кроме того, возможно 
у взрослых, а также у старых крыс данная модель 
ГГЦ не приводит к стойкому нарушению метио-
нинового цикла. Нормальная работа ферментов 
метаболизма метионина, даже при повышенном 
его потреблении в течение длительного времени, 
постепенно метаболизирует избытки ГЦ в орга-
низме и предотвращает его спонтанное окисление, 
препятствует накоплению гомоцистеиновой кисло-
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ты, а также гомоцистеин-тиолактона и других про-
дуктов, опосредующих выраженные токсические 
эффекты ГГЦ [25, 26].

Кроме того, при действии метиониновой на-
грузки мы не обнаружили связи с изменением со-
держания биогенных аминов в структурах гипота-
ламуса. Однако имеются данные о том, что у крыс, 
находящихся на диете с высоким потреблением 
метионина, наблюдали снижение содержания до-
фамина в коре головного мозга [19]. Следует от-
метить, что, например, другое нейротоксическое 
соединение — диметилгидразин, при метаболизме 
которого образуется большое количество свобод-
ных радикалов, оказывающих повреждающее дей-
ствие на клетки головного и спинного мозга [47], 
лишь незначительно изменял содержание биоген-
ных аминов в этих структурах, нарушая их нор-
мальную суточную динамику [38].

Остается также слабо изученной взаимосвязь 
содержания биогенных аминов и уровня генера-
ции АФК. Существует достаточно много сведе-
ний о том, что в мозге катехоламины, в частности 
дофамин, подвергаясь аутоокислению, а также 
ферментативному окислению под воздействием 
моноаминоксидазы, могут служить источником 
АФК [11, 59]. Фактом, что в норме при окисле-
нии биогенных аминов образуется, главным об-
разом, Н2О2, можно объяснить обнаруженную 
нами корреляцию между содержанием биогенных 
аминов и аскорбиновой кислоты. Последняя, как 
известно, имеет несколько функций в головном 
мозге и нейронах. Как антиоксидант, она катали-
зирует восстановление железа, в большом коли-
честве находящегося в мозге, бивалентные ионы 
которого быстро реагируют с пероксидными ра-
дикалами. Кроме того, аскорбиновая кислота уси-
ливает биосинтез катехоламинов [49], так как, с 
одной стороны, является донором электронов для 
дофамин-β-гидроксилазы [12], а с другой — спо-
собствует регенерации тетрагидробиоптерина, яв-
ляющегося кофактором тирозингидроксилазы при 
синтезе L-3,4-дигидроксифенилаланина [36, 49]. 
Полученные нами результаты также подтвердили, 
что изменение этих показателей имеет выражен-
ную взаимосвязь с возрастом. В литературе име-
ются данные о том, что в МПО, как и в других 
структурах гипоталамуса, с возрастом происходит 
значительное снижение концентрации биогенных 
аминов [39, 52], что связано, вероятно, с измене-
нием фона половых стероидов.

Заключение

Таким образом, полученные данные позволи-
ли более детально проанализировать эффекты и 
механизмы влияния процесса старения и гипер-
гомоцистеинемии на изменение содержания био-
генных аминов в структурах гипоталамуса, ответ-
ственных за регуляцию репродуктивной функции. 
Установлено, что метиониновая нагрузка в пред-
ложенной схеме эксперимента не оказывает значи-
тельного влияния на исследуемые показатели, тог-
да как возраст является определяющим фактором, 
воздействующим на содержание биогенных аминов 
в гипоталамических структурах. Результаты по-
казали, что изменение их содержания взаимосвя-
зано, прежде всего, с количеством аскорбиновой 
кислоты. При этом изменения остальных пока-
зателей окислительного стресса, исследованных в 
гипоталамусе, не зависят от возраста, однако обна-
руживают взаимосвязь с содержанием некоторых 
биогенных аминов, в частности, дофамина в меди-
альной преоптической области гипоталамуса, что 
следует учитывать в экспериментах с развитием 
окислительного стресса.
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К!внутриклеточным!кальций"связывающим!бел"
кам#!наиболее!распространенным!в!нервной!систе"
ме#!селективно!экспрессирующимся!в!определен"
ных!популяциях!нейронов#!относятся!кальбиндин!
массой!%S!кДа!4КБ<#!кальретинин!4КР<!и!парвальбу"
мин!4ПБ<$!Данные!белки!распространены!не!только!
в!ЦНС#!но!и!в!узлах!автономной!нервной!системы$!
В!симпатических!узлах!у!грызунов!обнаруживается!
КБ!и!ПБ#!в!метасимпатических!интрамуральных!c!
КБ!и!КР$!Функции!их!в!нервной!системе!до!сих!пор!
не! выяснены#! однако! можно! предположить#! что!
они!играют!важную!роль!в!регуляции!уровня!Са=f!
в! клетках$! Кальций"связывающие! белки! играют!
важную!роль!и!в!процессах!возрастного!развития!
автономных! нейронов$! В! раннем! постнатальном!
онтогенезе!происходит!увеличение!доли!КБ"!и!КР"
иммунопозитивных! нейронов! в! интрамуральных!
узлах! кишки#! что! противоположно! возрастным!
изменениям! содержания! кальций"связывающих!
белков! в! симпатических! узлах#! где! доля! КБ"
позитивных!нейронов!снижается$!Функциональное!
значение!таких!сдвигов#!вероятно#!связано!с!ролью!
кальциевых!токов!в!развитии!нейронов!и!синапти"
ческой!передачи$

Ключевые$слова*$кальбиндин0$кальретинин0$пар;
вальбумин0$узлы$автономной$нервной$системы0$он;
тогенез

Кальций#$#как#модулятор#клеточных#процессов

Нормальное функционирование клетки нахо-
дится под контролем многочисленных и разноо-
бразных регуляторных систем. В клетке существу-
ет и довольно ограниченное число универсальных 
регуляторов. Одна из наиболее универсальных и 
широко распространенных регуляторных систем 
связана с ионами кальция.

Ионы кальция обеспечивают физиологическую 
регуляцию проведения нервного импульса, уча-
ствуя в поддержании трансмембранного электри-
ческого потенциала, в осуществлении рецептор-

эффекторных реакций, секреции медиатора, в 
поддержании оптимального уровня нейропластич-
ности нейронов [12]. Важную роль кальций играет 
в возрастных и стресс-индуцированных изменени-
ях ЦНС. В развивающихся нейронах при участии 
ионов кальция происходит регуляция роста нейро-
нов и морфологической пластичности, в частности 
конуса роста и развитие дендритов [66, 74].

Существуют специальные транспортные си-
стемы, обеспечивающие поддержание низкой 
концентрации кальция в цитоплазме. Внутри- и 
внеклеточные сигналы могут приводить к кратков-
ременному увеличению концентрации кальция в 
клетке [70]. Связывание кальция сопровождается 
изменением пространственной ориентации опреде-
ленных групп белка и приводит к изменению его 
свойств. В зависимости от концентрации кальция, 
кальций-связывающие белки по-разному взаимо-
действуют со своими белками-мишенями и регули-
руют их активность [1, 7, 8, 39, 64, 65, 66].

Нарушение работы систем кальциевых кана-
лов и кальций-связывающих белков приводит к 
возникновению нейродегенеративных заболева-
ний, активирует процессы апоптоза, что, в конеч-
ном итоге, приводит к гибели нейронов [19, 65]. 
Одним из наиболее характерных для старения 
мозга феноменов является увеличение параметров 
кальциевого тока, связанное с повышением числа 
активных дигидропиридиновых кальциевых кана-
лов в результате сдвигов в фосфолипидном составе 
нейрональных мембран. Результатом этого слу-
жит увеличение концентрации свободного цито-
зольного кальция [50]. Избыточный кальциевый 
ток, направленный внутрь нейронов, своеобразная 
перегрузка нейронов кальцием в настоящее время 
рассматривают как важные механизмы старения 
мозга, в частности дегенерации нейронов и раз-
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вития возрастзависимой патологии [21, 50]. При 
хроническом стрессе одним из наиболее негатив-
ных последствий является избыточная активация 
мембранного ионного транспорта (в том числе, и 
ионов кальция) и, соответственно, активация реак-
ций свободнорадикального окисления, деструкция 
нейрональных мембран, развитие нейромедиатор-
ного дисбаланса [65].

Типы#кальций%связывающих#белков

Ионы Са2+ могут связываться кальций-свя-
зывающими белками. При этом эти белки изменя-
ют свою структуру и могут оказывать влияние на 
разнообразные процессы внутри клетки (напри-
мер, на регуляцию клеточного цикла), активность 
различных ферментов, транспорт Са2+ и состояние 
цитоскелета. Кальций-связывающие белки могут 
регулировать транскрипцию и апоптоз. Выделяют 
свыше сотни различных кальций-связывающих 
белков [1, 7, 8].

Многочисленные внутриклеточные кальций-
связывающие белки принадлежат EF-hand сверх-
семейству, для которых характерно присутствие 
одного или нескольких EF-hand мотивов, сайтов 
связывания Ca2+ с высоким сродством. В настоя-
щее время описаны кальций-связывающие белки, 
содержащие в своей структуре от 2 до 12 кальций-
связывающих центров. Их основными функциями 
являются «забуферивание» кальция и «декодиро-
вание» информации, содержащейся в кальциевом 
сигнале, и передача ее белкам-мишеням. Второе 
происходит за счет изменения их конформации, 
вызванного связыванием кальция.

Часть из белков EF-hand семейства широко 
распространена, например кальмодулин, обнару-
женный почти во всех клетках животных и рас-
тений [1, 7, 8]. Другие избирательно выявляются 
лишь в определенных клетках. К наиболее распро-
страненным в нервной системе, селективно экс-
прессирующимся в определенных популяциях ней-
ронов, относятся кальбиндин массой 28 кДа (КБ), 
кальретинин (КР) и парвальбумин (ПБ) [14, 65]. 
В кишке и почке, в отличие от ЦНС, экспрессия 
КБ является витамин D-зависимой [1].

КБ, КР и ПБ распространены в ЦНС, в том 
числе спинном мозге, неокортексе, гиппокампе, 
коре мозжечка [9, 15, 38]. Также они выявляются 
в нейронах автономной нервной системы [2, 4, 13, 
32, 46, 48, 58]. ПБ — это типично глобулярный 
белок, молекулярной массой около 12 кДа, содер-
жащий три EF-центра, но только два из них свя-
зывают ионы Са2+. КБ и КР — близкородствен-

ные белки, содержащие шесть Са-связывающих 
доменов, упакованных в одну глобулярную струк-
туру, и имеющие 58 % идентичность аминокислот-
ного состава. КБ состоит из 261 аминокислотного 
остатка. Несмотря на это, белок связывает только 
четыре иона Са2+ на молекулу [1, 7, 8].

Функции КБ, КР и ПБ в нервной системе 
до сих пор не выяснены, однако можно предпо-
ложить, что они играют важную роль в регуляции 
физиологической концентрации Са2+. Эти белки 
регулируют уровень внутриклеточного кальция, и 
сами им регулируются. Например, они могут пря-
мо или косвенно регулировать работу кальциевых 
каналов и блокировать вход Са2+ в клетки, как 
Са-сенсорные белки. Отсутствие Са2+-буферных 
белков приводит к заметным сбоям в функциони-
ровании клеток [8, 65, 66].

Функциональные#особенности#
кальций%связывающих#белков

КР играет важную роль в регуляции уровня 
возбудимости клетки и процессах синаптической 
пластичности, в частности индукции долговре-
менной потенциации в нейронах гиппокампа [22]. 
У мышей-мутантов, не содержащих КР, отме-
чают изменения функциональных характеристик 
нейронов ЦНС, в частности увеличенную частоту 
импульсации клеток Пуркинье и более короткие 
межспайковые интервалы [24, 25]. Снижение чис-
ла КР-иммунопозитивных нейронов отмечено при 
болезни Пентингтона [49].

КБ выполняет функцию не только кальцие-
вого буфера, но и кальциевого сенсора. При свя-
зывании кальция может изменяться конформация 
белковой молекулы и активироваться миоинози-
толмонофосфатаза-1, ключевой фермент инозитол-
трифосфатного пути, а также Ran-связывающий 
белок М [44, 63]. КБ, связывая кальций, может 
регулировать внутриклеточные ответы на физиоло-
гические стимулы и защищать клетки от кальций-
опосредованной нейротоксичности [43]. Также КБ 
играет важную роль в защите клеток от процессов 
апоптоза путем ингибирования ключевого фермен-
та каcпазы-3 [16]. Среди факторов, регулирующих 
развитие синапсов и их пластичность, большое 
значение имеет поддержание определенной кон-
центрации ионов Ca, которая может изменяться в 
пространстве и во времени, и важная роль в этом 
отводится КБ [37, 69].

В отличие от КБ и КР, ПБ относится к мед-
ленным буферам и может модулировать крат-
косрочную синаптическую активность, осо-
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бенно в ГАМК-содержащих нейронах [20]. 
ПБ-содержащие ГАМКергические интернейроны 
представляют собой ключевую популяцию клеток, 
осуществляющих регуляцию входа-выхода в от-
дельных областях ЦНС [7, 8]. ПБ не влияет на 
амплитуду пика изменения концентрации Са2+, но 
ускоряет уменьшение концентрации Са2+ в первые 
300 мс [66, 67]. В клетках, которые экспрессиру-
ют высокие концентрации ПБ, таких как нейро-
ны Пуркинье мозжечка, диффузия забуференно-
го парвальбумином Са будет серьезно влиять на 
пространственно-временно е развитие кальциевых 
сигналов в дендритах. Одна из функций ПБ — 
участие в механизмах генерации ритма в нейронах с 
высокой частотой импульсации [55]. Мыши, нока-
утные по ПБ, обнаруживали большую склонность 
к эпилептоформным разрядам по сравнению с мы-
шами дикого типа. Нейроны с повышенным уров-
нем экспрессии ПБ обнаруживали большую устой-
чивость к гибели после неонатального повреждения 
аксонов [65].

Кальбиндин#и#кальретинин%иммунопозитивные#
нейроны#в#симпатических#узлах

В симпатических узлах у взрослых млекопи-
тающих наибольшая доля КБ-иммунопозитивных 
нейронов отмечена в звездчатом узле, где при-
мерно 1/3 нейронов экспрессировала этот белок. 
В чревных узлах доля КБ-иммунопозитивных 
нейронов была значительно ниже. В основном, 
КБ-содержащие нейроны симпатических узлов 
имели меньшие размеры по сравнению со средней 
площадью сечения нейронов симпатических узлов 
[4, 47, 48]. Интересно, что нейроны, иннервирую-
щие сердце и расположенные именно в медиальной 
зоне звездчатого узла, экспрессировали КБ вме-
сте с нейропептидом Y [32, 47, 58]. В остальных 
областях звездчатого узла и других симпатических 
узлах такой солокализации не наблюдали.

В противоположность КБ, КР в нейронах па-
равертебральных симпатических узлов у взрослых 
крыс отсутствовал [33]. Однако КР обнаружива-
ли в нейронах симпатических узлов человека [40]. 
В парасимпатических нейронах тазовых узлов у 
крыс выявляли лишь единичные КР-содержащие 
нейроны [26].

Кальбиндин#и#кальретинин%иммунопозитивные#
нейроны#в#метасимпатической#нервной#системе

У крыс и мышей КБ- и КР-содержащие ней-
роны представляют гетерогенную популяцию ней-
ронов, включая клетки Догеля 1-го, 2-го типа, а 

также нейроны малого и среднего размера нео-
пределенной формы [56, 62]. Большинство КБ- и 
КР-иммунопозитивных нейронов является холи-
нергическими [60].

КР экспрессируется различными типами ней-
ронов кишки, включая возбуждающие моторные 
нейроны, иннервирующие циркулярную мускула-
туру и предположительные сенсорные нейроны 
[56, 60]. В тонкой кишке морской свинки около 
20–30 % oт нейронов миэнтерального сплетения 
содержат КР [18]. В миэнтеральном сплетении у 
мыши большинство нейронов содержит КР [56], 
а у крыс 90 % нейронов подслизистого сплетения 
иммунореактивны к КР [52]. КР в нейронах киш-
ки солокализуется с тахикининами и ферментами 
синтеза ацетилхолина и никогда не выявляется в 
нейронах, содержащих NO-синтазу [56].

У морской свинки КБ-иммунореактивные 
нейроны кишки относятся к собственным сенсор-
ным нейронам [29, 45, 71]. У крыс и мышей КБ-
позитивные нейроны кишки включают сенсорные 
нейроны и интернейроны [56, 62]. В миэнтераль-
ном сплетении у крыс и мышей КБ солокализуется 
с вазоинтестинальным полипептидом, нейропепти-
дом Y и холинацетилтрансферазой [45, 57].

В тонкой кишке грызунов число КР-
иммунореактивных нейронов значительно пре-
восходит число КБ-позитивных нервных клеток 
[51, 56]. В тонкой кишке крысы нет различий 
по числу КР-содержащих клеток в миэнтераль-
ном и подслизистом сплетении, но число КБ-
иммунопозитивных нейронов в подслизистом спле-
тении больше по сравнению с миэнтеральным [51, 
62].

Имеются видовые особенности, касающиеся 
солокализации КБ и КР. У мыши в тонкой киш-
ке почти все КБ-иммунопозитивные нейроны со-
локализуют КР, и 2/3 КР-содержащих нейронов 
проявляют иммунореактивность к КБ [60, 73]. 
У крыс степень солокализации варьирует между 
2,85–34,42 % [42, 62], а у морской свинки соло-
кализация между КБ и КР отсутствует [18].

Экспрессия#парвальбумина#в#узлах#автономной#
нервной#системы

В отличие от КБ и КР, исследованию лока-
лизации ПБ в узлах автономной нервной системы 
посвящено сравнительно мало работ. Есть данные 
о том, что распределение ПБ в автономных узлах 
диаметрально противоположно КР. Подавляющее 
большинство нейронов симпатических узлов крыс 
и обезьян содержит ПБ, однако данный пептид от-



250

П"!М"!Маслюков%!А"!Д"!Ноздрачев%!А"!И"!Емануйлов

сутствует в нейронах интрамуральных узлов ЖКТ 
[28] и присутствует лишь в незначительном чис-
ле симпатических нейронов тазовых узлов у крыс 
[26].

Возрастные#особенности#экспрессии#
кальций%связывающих#белков

Известно, что нейронная организация пери-
ферических узлов автономной нервной системы 
сопровождается возрастной перестройкой, со-
провождающейся изменением морфологических и 
функциональных характеристик нейронов [3, 5, 6].

В центральной нервной системе КБ появляется 
рано, вскоре после окончания митоза, когда нейро-
ны готовы мигрировать и проходить дифференци-
ровку, в то время как ПБ появляется позднее, па-
раллельно с усилением нейронной активности. КР 
может временно экспрессироваться в отдельных 
субпопуляциях [7, 8, 17, 30, 31].

Установлено, что в постнатальном онтогенезе 
процентное содержание различных типов кальций-
связывающих белков меняется. По последним 
данным, в частности, уменьшается доля нейронов, 
содержащих КБ в гиппокампе [10, 68, 72] и моз-
жечке [11, 41]. Доля КР- и ПБ-иммунореактивных 
нейронов в гиппокампе остается неизменной [53].

В раннем постнатальном онтогенезе у крыс 
и кошек доля КБ-иммунореактивных нейронов 
в симпатических узлах также изменяется. Доля 
КБ-иммунореактивных нейронов в симпатических 
нейронах у крыс увеличивается с момента рожде-
ния до первых 10 сут жизни, затем уменьшается к 
концу 1-го месяца жизни и далее остается посто-
янной [4, 48]. В симпатических нейронах тазовых 
узлов у старых крыс отмечают сниженный уровень 
экскреции КБ [26]. В симпатических нейронах у 
кошек отмечают резкое уменьшение числа КБ-
позитивных нейронов в первые 2 мес жизни, и у 
более взрослых кошек в симпатических узлах вы-
являют лишь единичные клетки, содержащие КБ 
[4, 48].

У грызунов в симпатических узлах КР не об-
наруживают у взрослых животных. Относительно 
возможности возрастной транзиторной экспрессии 
КР в нейронах симпатических узлов грызунов ли-
тературных данных нет. У человека от 40 до 80 лет 
жизни доля КР-позитивных нейронов уменьша-
ется с 65 до 30 % [40]. В онтогенезе возрастных 
изменений симпатических нейронов, содержащих 
ПБ, не происходит [26].

В энтеральных узлах метасимпатической нерв-
ной системы КБ-позитивные нейроны в миэн-

теральном сплетении появляются уже в эмбрио-
нальном периоде развития [35]. Подслизистое 
сплетение формируется лишь к моменту рождения. 
Солокализация КБ с ферментами синтеза ацетил-
холина в эмбриогенезе меняется волнообразно. На 
стадии E11.5 около 30 % холинергических нейро-
нов содержит КБ, через сутки (Е12.5) их доля 
снижается до 11 % и вновь увеличивается в онтоге-
незе [34]. В то же время, КР выявляют в нейронах 
кишки лишь к моменту рождения [36].

У новорожденных крысят доля КБ- и КР-
позитивных нейронов не превышает 24 и 20,3 %, 
соответственно. Доля КР-иммунореактивных ней-
ронов заметно увеличивается в первые 10 сут жиз-
ни до 43 %, соответственно, и далее достоверно 
не изменяется, в том числе и у старых животных. 
Процент КБ-содержащих нейронов возрастает 
в первые 20 сут жизни, достигая максимального 
значения в 64,3 %, незначительно снижаясь к кон-
цу 1-го месяца до 56,3 %, и далее достоверно не 
меняется [2].

Что же касается функционального значения 
повышенной экспрессии КБ в симпатических 
узлах, то этот вопрос до сих пор остается откры-
тым. Известно лишь, что в ряде работ установлена 
связь уровня КБ и ПБ в нейронах и экспрессии 
кальциевых каналов. Показано, что уровень Cav 2 
субъединиц в нейронах Пуркине у новорожденных 
крыс сравнительно низок, но возрастает с 7-х по 
14-е сутки жизни. При этом в онтогенезе также па-
раллельно возрастает доля КБ и ПБ-позитивных 
нейронов [61]. В нейронах гиппокампа у мышей 
каналы Cav1.2 на ранних этапах развития экспрес-
сируются в теле клетки, дендритах и аксоне. По 
мере взросления, экспрессия в аксоне уменьшается 
и определяется только в теле клетки и дендритах 
[54, 59].

Кальциевые токи оказывают влияние и на ней-
ротрансмиттерную дифференциацию нейронов. 
Есть данные о влиянии спонтанных кальциевых 
спайков на развитие ГАМКергических и серотони-
нергических нейронов [27, 59]. Можно предполо-
жить, что возрастное снижение экспрессии КБ де-
лает клетки более чувствительными к изменениям 
концентрации ионов кальция [27].

Имеющиеся литературные данные свидетель-
ствуют о гетерогенности экспрессии кальций-
связывающих белков в различных узлах автоном-
ной нервной системы, а также у животных разных 
видов. В симпатических узлах у грызунов обнару-
живают КБ и ПБ, в метасимпатических — КБ 
и КР. Вероятно, кальций-связывающие белки, в 
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особенности КБ, играют важную роль в процес-
сах возрастного развития автономных нейронов. 
В раннем постнатальном онтогенезе происходит 
увеличение доли КБ- и КР-иммунопозитивных 
нейронов в интрамуральных узлах кишки, что про-
тивоположно возрастным изменениям содержания 
кальций-связывающих белков в симпатических 
узлах, где доля КБ-позитивных нейронов снижа-
ется. Тем не менее, механизмы этих процессов до 
сих пор остаются неясными. Детальное исследова-
ние функциональных особенностей нейронов, со-
держащих различные типы кальций-связывающих 
белков, позволит существенно расширить наши 
представления о механизмах возрастного развития 
нейронов.
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Применение!криоконсервированного!препарата!
ядросодержащих! клеток! пуповинной! крови! 4ЯСК!
ПК<! у! крыс! сопровождалось! увеличением! актив"
ности! всех! звеньев! нейрогуморальной! регуляции!
сердечного!ритма#!однако!абсолютные!показатели!
у!'S"!и!%b"месячных!животных!не!достигали!анало"
гичных! величин! в! младших! возрастных! группах$!
Наблюдали! также! повышение! содержания! тирео"
идных!гормонов!в!сыворотке!крови!у!старых!крыс#!
уровень! которых! снижается! с! возрастом$! Кроме!
того#! показано#! что! введение! ЯСК! ПК! 4каждые! Z!
мес<! на! протяжении!жизненного! цикла!животных!
дает!возможность!сохранить!функциональное!со"
стояние! вегетативной! нервной! системы! на! более!
5молодом;!физиологическом!уровне$

Ключевые$ слова*$ старение0$ ядросодержащие$
клетки$пуповинной$крови0$вариабельность$сердеч;
ного$ритма0$вегетативная$нервная$система0$гормо;
нальная$регуляция

В организме происходит постоянное противо-
стояние двух движущих сил — старения и витаук-
та (антистарения), первая из которых сопровожда-
ется снижением функциональных способностей 
организма, угасанием обмена, а вторая с возрастом 
обеспечивает мобилизацию адаптационных меха-
низмов [17]. Нейрогуморальная и периферические 
стресс-реализующие системы осуществляют коор-
динацию и направленность действия витаукта [12]. 
Глубина и ход старческих изменений могут увели-
чиваться или уменьшаться в результате действия 
различных факторов, в том числе и гормональных 
влияний [20, 27]. Однако и в самой цепи сложных 
гормональных взаимодействий происходят изме-
нения в процессе старения [27]. Так, содержание 
тиреоидных гормонов в сыворотке крови является 
характерным маркером энергетического и пласти-
ческого обмена на разных этапах индивидуального 
развития животных [16].

Для комплексной оценки структуры и мощ-
ности нейрогуморальной регуляции у человека 
[5, 13] и лабораторных животных используют 
анализ показателей вариабельности сердечного 
ритма. Спектральный анализ последней позволя-
ет выделить частотные диапазоны, отражающие 
активность разных уровней систем управления 
сердечным ритмом [24]. Оценка вариабельности 
сердечного ритма дает возможность объективно 
выявлять признаки вегетативной дисфункции в 
различные возрастные периоды и прогнозировать 
темпы старения [13]. Во многих работах отмечена 
важная роль изменений показателей различных 
звеньев нейрогуморальной регуляции, а также их 
количественных соотношений в онтогенезе крыс 
и человека [13, 26], при этом наиболее явные от-
личия в сравнении с молодым, половозрелым орга-
низмом зафиксированы на этапах наиболее раннего 
и позднего развития.

Старение — это процесс постепенной дегра-
дации, начинающийся с пубертатного возраста. 
В постпубертатный период онтогенеза оптимиза-
ция и синхронность систем организма нарушает-
ся, однако на данном этапе возможна коррекция 
наблюдаемых изменений [18]. В настоящее вре-
мя к одной из причин старения можно отнести 
уменьшение с возрастом численности собственных 
стволовых клеток [7], при этом небольшое их ко-
личество у стареющего организма сохраняет свой 
потенциал, который может быть направлен на про-
дукцию новых, молодых стволовых клеток [19].

Геропротекторные средства обычно исполь-
зуют в гериатрической практике для улучшения 
качества жизни пожилых людей [9], но они мо-
гут найти применение и при лечении пациентов в 
молодом и зрелом возрасте [1]. Наряду с широко 
используемыми геропротекторными средствами 
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(гормонозаместительная терапия, ноотропные и 
нейрометаболические соединения, антиоксиданты 
и т. п.), в последнее время большое внимание уде-
ляется тканевым и клеточным препаратам [11]. На 
сегодняшний день в целях ревитализации организ-
ма успешно используют клеточную терапию, пре-
восходящую по эффективности многие гериатриче-
ские средства [15].

Пуповинная кровь содержит в своём соста-
ве стволовые клетки и гемопоэтические клетки-
предшественники, отличающиеся способностью к 
пролиферации и дифференциации в сравнении со 
стволовыми клетками, выделенными из костного 
мозга взрослого организма [22]. Такая особенность 
пуповинной крови дает возможность рассматри-
вать её в качестве перспективного геропротектора, 
поскольку введение в стареющий организм ство-
ловых клеток может предотвратить или замедлить 
развитие и прогрессирование возрастной патологии 
[19].

Учитывая способность пуповинной крови, в 
частности её клеточного звена, восстанавливать 
различного рода нарушения в сердечно-сосудистой, 
нервной и эндокринной системах, стимулировать 
собственные стволовые клетки реципиента, целью 
данного исследования было изучение влияния кри-
оконсервированного препарата ядросодержащих 
клеток пуповинной крови (ЯСК ПК) на состояние 
вегетативной и гуморальной регуляции сердечного 
ритма, а также уровень тиреоидных гормонов в сы-
воротке крови у крыс в динамике их старения.

Материалы и методы

Исследования проведены на 83 белых нелиней-
ных крысах-самцах в возрасте 6, 12, 18 и 24 мес. 
Эксперименты на животных проведены в соответ-
ствии с Общими принципами работы на животных, 
одобренными V Национальным конгрессом по 
биоэтике (Киев, Украина, 2013) и согласованны-
ми с положением Европейской конвенции о защите 
позвоночных животных, используемых для экспе-
риментальных и других научных целей (Страсбург, 
Франция, 1986). Каждая возрастная группа жи-
вотных была разделена на две подгруппы — кон-
трольную (интактные крысы) и опытную (живот-
ные после введения ЯСК ПК).

Начиная с 6-месячного возраста, каждые пол-
года крысам опытной подгруппы вводили пре-
парат ЯСК ПК (в возрасте 6, 12, 18 и 24 мес). 
Интактных животных наблюдали в аналогичные 
сроки, однако не подвергали каким-либо воздей-

ствиям. Дополнительно были сформированы две 
группы старых животных 24 мес — контрольная 
и экспериментальная, которой криоконсервиро-
ванный препарат ЯСК ПК вводили одноразо-
во. Старые крысы после однократного введения 
криоконсервированных ЯСК ПК служили до-
полнительной группой сравнения для относитель-
но 24-месячных животных после четырехкратного 
введения ЯСК ПК (начиная с возраста 6 мес).

Животным вводили криоконсервированный 
препарат пуповинной крови, полученный в ИПК 
и К НАН Украины [3, 4]. Концентрация гемопоэ-
тических стволовых клеток с фенотипом CD34+ в 
подготовленном для введения препарате составля-
ла 2–4•105 в 1 мл. Животным внутрибрюшинно 
вводили размороженный после криоконсервации 
препарат в дозе 1•105 CD34+ клеток на кг массы 
тела.

Интактным и экспериментальным крысам 
проводили регистрацию ЭКГ на электрокардио-
графе серии «Поли-Спектр» («НейроСофт», 
Россия) в шести стандартных отведениях на сле-
дующие сутки, через 3 дня, неделю и месяц по-
сле введения криоконсервированного препарата 
ЯСК ПК. Длительность записи составляла 5 мин. 
Спектральный анализ вариабельности сердечно-
го ритма осуществляли с помощью программы 
«Поли-Спектр-Ритм» (Россия).

Нами были выделены и проанализированы че-
тыре показателя (ТР, HF, LF, VLF), входящие 
в основную систему спектрального анализа вариа-
бельности сердечного ритма для 5-минутной запи-
си ЭКГ [5]:

ТР (total power), мс2 — полная мощность 
спектра колебаний кардиоритма является суммар-
ным показателем, отражающим ответную функци-
ональную адаптацию сердечно-сосудистой систе-
мы в ответ на действие стрессов различного генеза;

HF (high frequencies), мс2 — мощность высо-
кочастотных колебаний, характеризует активность 
парасимпатического кардиоингибиторного центра 
продолговатого мозга;

LF (low frequencies), мс2 — мощность низко-
частотных колебаний, связана с активностью сим-
патических центров продолговатого мозга (кардио-
стимулирующего и вазоконстрикторного);

VLF (very low frequencies), мс2 — мощность 
спектра кардиоритма в области очень низких ча-
стот, отражает активность центральных эрготроп-
ных и гуморально-метаболических механизмов ре-
гуляции сердечного ритма.
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Согласно рекомендациям по проведению спек-
трального анализа вариабельности сердечного рит-
ма у крыс [23, 25], были выбраны следующие диа-
пазоны частот для указанных выше показателей: 
ТР — 0–3 Гц; HF — 1–3 Гц; LF — 0,04–1 Гц; 
VLF — 0–0,04 Гц.

Проверку на нормальность распределения по-
лученных в выборках данных проводили с помощью 
W-критерия Шапиро–Уилка. Для статистической 
обработки полученных результатов использова-
ли U-критерий Вилкоксона (Манна–Уитни) [2]. 
Различия считали статистически значимыми при 
p<0,05.

На 30-е сутки после введения препарата ЯСК 
ПК животных выводили из эксперимента путём 
декапитации и проводили забор крови. Содержание 
тиреоидных гормонов (тироксин, трийодтиро-
нин) определяли у 58 крыс при помощи стан-
дартных коммерческих наборов для ИФА фирмы 
«ХЕМА» по прилагаемой методике. Измерение 
величины оптической плотности содержимого лу-
нок планшета производили на фотометре верти-
кального сканирования («StatFax 3200», США) 
при длине волны 450 нм.

Данные ИФА по содержанию тиреоидных гор-
монов представлены как среднее арифметическое 
(X—) и ошибка среднего арифметического (SX–
): X–±SX–. Проверку на нормальность распре-
деления полученных в выборках данных проводили 
с использованием W-критерия Шапиро–Уилка. 
В основном, данные имели тип распределения, не 
соответствующий нормальному. Равенство диспер-
сий в группах с нормальным распределением про-
веряли с помощью F-критерия Фишера, сравнение 
средних арифметических значений проводили с 
помощью t-критерия Стьюдента для независимых 
выборок. Данные, не соответствующие закону 
нормального типа распределения, анализирова-
ли с помощью непараметрического U-критерия 
Вилкоксона (Манна–Уитни) [2]. Различия счита-
ли статистически значимыми при p≤ 0,05.

Расчеты проводили с использованием пакета 
компьютерных программ Excel, Past3 и Statistica 10.

Результаты и обсуждение

Вегетативная (автономная) нервная систе-
ма (ВНС) обеспечивает необходимый уровень 
деятельности системы кровообращения в соответ-
ствии с потребностями организма в определенный 
возрастной период. Состояние ВНС и механиз-
мов регуляции оценивают при помощи ряда спек-

тральных показателей, рекомендованных в каче-
стве международных стандартов Рабочей группой 
Европейского кардиологического общества и 
Североамериканского общества кардиостимуляции 
и электрофизиологии (Task Force of The European 
Society of Cardiology and The North American 
Society of Pacing and Electrophysiology, 1996). 
Благодаря спектральному анализу вариабельности 
сердечного ритма можно оценить количественный 
вклад симпатического (LF-волны), парасимпати-
ческого (HF-волны) отдела ВНС, а также гумо-
рального звена (VLF-волны) в регуляцию сердеч-
ного ритма. Парасимпатический и симпатический 
отделы ВНС находятся в определенном взаимо-
действии, формируя вегетативный баланс [10].

Самые высокие показатели вариабельности 
ритма отмечают у здоровых лиц молодого возрас-
та, спортсменов. При старении рефлекторные вли-
яния на сердечно-сосудистую систему ослабевают, 
наблюдают дезинтеграцию различных уровней ве-
гетативной регуляции сердечной деятельности.

В группе 6- и 12-месячных интактных крыс 
отмечали сбалансированный вклад всех регулятор-
ных звеньев (симпатического, парасимпатического 
и гуморального) в структуру общей спектральной 
мощности (ТР). Полученные данные согласуются 
с литературными [26], свидетельствующими о на-
личии в молодом организме развитой вегетативной 
регуляции сердечного ритма. (рис. 1).

На следующие сутки, через 3 дня и неделю по-
сле введения животным опытной группы данного 
возраста криоконсервированного препарата ЯСК 
ПК (см. рис. 1) имело место постепенное, син-
хронное увеличение показателей ТР по отношению 
к контрольной подгруппе, преимущественно, за 
счёт повышения тонуса симпатического и парасим-
патического отдела ВНС (LF- и HF-компонент). 
Активность гуморально-метаболического звена 
регуляции (VLF-компонент) у 6-месячных крыс 
в эти сроки наблюдений достоверно не менялась, 
в то время как у 12-месячных животных отмечено 
увеличение удельного веса VLF-волн.

Проведенный нами спектральный анализ вари-
абельности сердечного ритма у 6- и 12-месячных 
крыс через 1 мес после введения криоконсервиро-
ванного препарата ЯСК ПК (см. рис. 1), по ре-
зультатам которого можно опосредованно судить 
о состоянии регуляторных систем, продемонстри-
ровал существенное повышение значений общей 
спектральной мощности нейрогуморальной регуля-
ции как относительно предыдущих этапов экспе-
риментальных исследований, так и по отношению к 
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контрольным показателям. Ее рост был результа-
том активации деятельности ВНС и гуморального 
звена регуляции.

Представленные результаты динамического 
исследования вариабельности сердечного ритма 
у молодых животных дают возможность предпо-
ложить, что введение им криоконсервированных 
ЯСК ПК не только не истощает адаптационные 
возможности организма, а способно значительно 
повышать его физиологические резервы благо-
даря генерализованному специфическому воздей-
ствию на гомеостатические регуляторные системы. 
Данные изменения, по нашему мнению, являются 
физиологически целесообразными, поскольку воз-
можные нарушения регуляторных свойств ВНС 
снижают устойчивость организма к действию не-
благоприятных факторов окружающей среды. 
При высокой депрессии вегетативной регуляции 
любая значимая нагрузка (физическая, психоэ-
моциональная) выводит регуляторные системы в 
зону неустойчивости, то есть за пределы адапта-
ционных возможностей. При резком снижении 
вариабельности кровообращения («вегетативной 
денервации») ухудшается качество регуляторных 
механизмов и, как следствие, возрастает риск воз-
никновения различного рода заболеваний.

У 18- и 24-месячных крыс контрольных под-
групп (по сравнению с 6- и 12-месячными) наблю-
дали значительные изменения структуры спектра 

нейрогуморальной регуляции сердечного ритма. 
Повышался уровень гуморально-метаболических 
влияний на миокард (на спектрограмме увеличи-
вался удельный вес VLF-волн) на фоне уменьше-
ния тонуса симпатического и парасимпатического 
отделов ВНС.

При этом у 24-месячных животных, в отличие 
от 18-месячных, отмечали снижение показателей 
TP (рис. 2). Нарушения количественных пока-
зателей структурных компонентов спектральной 
мощности предположительно обусловлено пере-
ходом процесса управления сердечным ритмом с 
быстрого вегетативного уровня на более медлен-
ный, избирательный гуморально-метаболический, 
характерный для стареющего организма [13]. 
В результате ослабления вегетативных влияний 
на сердечно-сосудистую систему при старении 
формируется относительное преобладание симпа-
тикотонии [8], что, учитывая возрастзависимое 
снижение функциональных резервов сердечно-
сосудистой системы, создает предпосылки для 
ухудшения коронарного кровотока и способствует 
развитию ишемии миокарда.

Введение криоконсервированного препара-
та ЯСК ПК 18- и 24-месячным животным (см. 
рис. 2) на всех этапах экспериментальных наблю-
дений (на следующие сутки, через 3 дня, неделю 
и 1мес) сопровождалось постепенным ростом по-
казателей ТР за счет активации всех регуляторных 
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Рис. 1. Показатели спектрального анализа вариабельности сердечного ритма у крыс 6 и 12 мес контрольных 
и опытных (после введения ядросодержащих клеток пуповинной крови, ЯСК ПК) подгрупп, 

для каждой подгруппы n=10.
Здесь и на рис. 2: 1)* статистически значимые отличия относительно контрольной подгруппы соответствующего возраста 

(p<0,05); 2)* статистически значимые отличия относительно предыдущего срока наблюдения (p<0,05)
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звеньев организма. Наибольшие ее значения имели 
место в отдаленные сроки (спустя 1 мес выявлено 
увеличение TP в 5,7 раза по сравнению с показате-
лем у крыс контрольной подгруппы). Повышался 
тонус симпатического и парасимпатического отде-
лов ВНС, а также гуморального звена регуляции.

Таким образом, применение криоконсервиро-
ванного препарата ЯСК ПК у 18- и 24-месячных 
животных опытных групп способствует активации 
вегетативных центров, представляющих самый вы-
сокий уровень организации автономной нервной 
системы, что является наиболее развитым и бы-

стрым путем реализации эффектов нейрогумораль-
ной регуляции.

Анализ волновой структуры сердечного ритма 
у старых 24-месячных крыс после однократного 
введения препарата ЯСК ПК (рис. 3) показал 
постепенное увеличение мощности спектра нейро-
гуморальной регуляции в сравнении с контроль-
ной подгруппой. Спустя мес отмечено увеличение 
вклада парасимпатических и симпатических влия-
ний на миокард на фоне не меняющейся активно-
сти гуморально-метаболического звена регуляции. 
Однако отличительной особенностью является тот 
факт, что у 24-месячных животных, которым вво-
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Рис. 2. Показатели спектрального анализа вариабельности сердечного ритма у крыс 18 (n=8) и 24 мес (n=5) 
контрольных подгрупп и у крыс 18 (n=10) и 24 мес (n=8) опытных (после введения ядросодержащих клеток 

пуповинной крови, ЯСК ПК) подгрупп
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Рис. 3. Показатели спектрального анализа вариабельности сердечного ритма у крыс 24 мес контрольной (n=5) 
группы и экспериментальной (n=7; после однократного введения ядросодержащих клеток пуповинной крови, 

ЯСК ПК) группы.
1)* статистически значимые отличия относительно контрольной группы (p<0,05); 2)* статистически значимые отличия 

относительно предыдущего срока наблюдения (p<0,05)
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дили ЯСК ПК, начиная с молодого возраста, по-
казатель ТР превышал аналогичный контрольный 
уровень более чем в 8 раз (p<0,05), тогда как у ста-
рых крыс после однократного введения зафиксиро-
вано его увеличение только в 2,3 раза (p<0,05). 
Кроме того, в первом случае наблюдали активацию 
не только ВНС, но и гуморально-метаболического 
звена регуляции, во втором — только ВНС.

Поскольку возрастные изменения структуры 
и функции вегетативных центров приводят к ухуд-
шению механизмов адаптации, что может быть 
причиной развития разного рода заболеваний, 
увеличение некоторых параметров вариабельности 
кровообращения на фоне введения ЯСК ПК явля-
ется одним из важнейших факторов индивидуаль-
ной устойчивости организма к действию неблаго-
приятных факторов.

Можно предположить, что повышение общей 
мощности спектра нейрогуморальной регуляции у 
18- и 24-месячных крыс за счет активации сим-
патического и парасимпатического отделов ВНС 
свидетельствует о переходе процесса управле-
ния сердечного ритма с медленного гуморально-
метаболического уровня регуляции на быстрый 
вегетативный, который нехарактерен для старых 
животных.

Нейроэндокринная гормональная регуляция 
гомеостаза занимает важное место в сложной цепи 
процессов, приводящих к старению клеток, тканей, 
органов и организма в целом. Инволютивные из-
менения органов и тканей сопровождаются осла-
блением их функций, что на клеточном уровне 
проявляется в нарушении синтеза и секреции сиг-
нальных молекул [14].

В процессе старения щитовидная железа пре-
терпевает морфологические изменения, которые 
вызывают снижение ее функциональной активно-
сти и изменение секреции тиреоидных гормонов. 
Гормоны щитовидной железы (тироксин — Т4 и 
трийодтиронин — Т3) необходимы для нормаль-
ной жизнедеятельности всех органов и систем орга-
низма. Они оказывают анаболическое действие на 
белковый обмен, катаболическое — на жировой, 
опосредованно регулируют углеводный обмен, обе-
спечивают энергетические процессы, усвоение кис-
лорода клетками, влияют на водно-солевой баланс, 
сократительную способность миокарда, ЧСС, 
тонус сосудов. Любая дисфункция щитовидной 
железы, независимо от возраста, сказывается на 
энергетическом тонусе всех органов и систем, в том 
числе и на деятельности ВНС [6].

При исследовании уровня тиреоидных гор-
монов в сыворотке крови у крыс контрольных 
подгрупп в динамике старения было обнаруже-
но достоверное снижение уровня Т4 у животных 
24-месячного возраста (таблица). Такая кон-
центрация тироксина у старых крыс обусловлена 
уменьшением функциональной активности щито-
видной железы, что также подтверждают литера-
турные данные, свидетельствующие о снижении 
тиреоидной функции с возрастом [21].

Введение криоконсервированного препарата 
ЯСК ПК достоверно повышало уровень сыворо-
точного Т4 у старых животных как после одно-
кратного, так и после повторного применения. 
При этом использование ЯСК ПК у молодых и 
половозрелых животных (6 и 12 мес) статистиче-
ски значимо не влияло на содержание тиреоидных 
гормонов. Приведенные данные дают основание 
полагать, что препарат ЯСК ПК улучшает функ-
циональное состояние щитовидной железы, что 
приводит к восстановлению ее гормонсинтезирую-
щей способности у старых животных.

Заключение

Проведена количественная и качественная 
оценка функционального состояния систем ней-
рогуморальной регуляции у крыс в динамике 
старения в контрольных подгруппах и после вве-
дения ядросодержащих клеток пуповинной кро-
ви. У 6- и 12-месячных животных контрольных 

Содержание*гормонов*щитовидной*железы*
в*сыворотке*крови*у*крыс*контрольных*и*опытных*
Aпосле*введения*криоконсервированного*препарата*

ядросодержащих*клеток*пуповинной*крови*AЯСК*ПК*B*
подгрупп

Возраст"!
мес Подгруппа Т0"!нмольBл Т/"!нмольBл

, Контрольная"'&p, '"++m*"*, ,'"/m0"(
Опытная"'&p, '"(m*"/0 ,$"/'m/"'

&' Контрольная"'&p, '"/0m*")& +&")0m0",&
Опытная"'&p, 0"/)m*"&$ +'"00m/",(

&+ Контрольная"!&p, 0"*)m*"'+ +'"+)m*"(
Опытная"'&p, 0"$+m*"'' $$"(+m,",,

'/ Контрольная"!&p) 0"',m*"&( /&"&m'"$0
Опытная"'&p, 0"00m*"'+ )'"'0m/F

Старые Контрольная"!&p) 0"0/m*"'$ )0"0m*"+/
Опытная"'&p, /"+0m*"&+F )$"0$m&")F

F! Статистически! значимые! отличия! относительно! контрольной!
подгруппы!соответствующего!возраста!-K≤*"*).
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подгрупп отмечали сбалансированный вклад всех 
регуляторных звеньев (симпатического, парасим-
патического и гуморального) в общую структуру 
нейрогуморальной регуляции миокарда. У 18- и 
24-месячных крыс контрольных подгрупп наблю-
дали значительные изменения нейрогуморальной 
регуляции сердечного ритма. Повышался уровень 
гуморально-метаболических влияний на миокард 
на фоне уменьшения активности вегетативных цен-
тров. В данный возрастной период процесс управ-
ления сердечным ритмом переходит с быстрого 
вегетативного уровня регуляции на более медлен-
ный, избирательный гуморально-метаболический, 
характерный для стареющего организма. У 24-ме-
сячных животных обнаружено снижение тиреоид-
ной функции щитовидной железы за счет умень-
шения концентрации тироксина в сыворотке крови.

После введения экспериментальным живот-
ным разных возрастных групп (6, 12, 18, 24 мес) 
криоконсервированного препарата ядросодержа-
щих клеток пуповинной крови отмечали тенденцию 
к повышению тонуса симпатического и парасимпа-
тического отделов вегетативной нервной системы, а 
также гуморально-метаболических влияний на ми-
окард. Кроме того, имело место повышение уровня 
тироксина в сыворотке крови у старых крыс, кото-
рый снижается с возрастом. В наших эксперимен-
тальных исследованиях установлена более высокая 
эффективность применения ядросодержащих кле-
ток пуповинной крови у 24-месячных крыс, начи-
ная с 6-месячного возраста (четырехкратное вве-
дение), по сравнению с однократным. Повторное 
введение криоконсервированного препарата ядро-
содержащих клеток пуповинной крови позволило 
достигнуть сбалансированного вклада различных 
регуляторных звеньев в динамику сердечного ритма 
на этапах позднего развития организма в сравне-
нии с однократным введением старым животным.

Таким образом, применение ядросодержащих 
клеток пуповинной крови на протяжении жиз-
ненного цикла животных (каждые 6 мес) дает 
возможность сохранить функциональное состоя-
ние вегетативной нервной системы и щитовидной 
железы на более «молодом» физиологическом 
уровне, повысить эффективность адаптационного-
компенсаторных механизмов в старости, увеличить 
индивидуальную устойчивость организма к разви-
тию заболеваний, сопутствующих старению.
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Одним! из! наиболее! распространенных! ослож"
нений!сахарного!диабета!%"го!типа!4СД"%<!является!
нарушение!функций!сердечно"сосудистой!и!тирео"
идной! систем$! Функции! этих! систем! могут! осла"
бляться!с!возрастом$!Однако!механизмы#!лежащие!
в!основе!этих!нарушений#!в!том!числе#!роль!изме"
нений! в! аденилатциклазной! сигнальной! системе!
4АЦСС<#!до!конца!не!выяснены$!В!работе!изучали!
тиреоидный!статус!и!активность!АЦСС!в!миокарде!
и!щитовидной!железе!4ЩЖ<!у!крыс!с!S"!и!'S"месяч"
ным!СД"%#!в!сравнении!с!контрольными!животны"
ми!того!же!возраста!4К"S!и!К"'S<$!В!миокарде!крыс!
с!СД%!отмечали!дисбаланс!β"адренергической!ре"
гуляции!АЦСС#!причем!с!возрастом!эти!нарушения!
усиливались$!В!миокарде!у!крыс!группы!К"'S!так"
же!отмечали!нарушения! гормональной!регуляции!
АЦСС#! но! изменения! были! выражены! слабее$! У!
крыс!с!диабетом!снижались!уровни!свободного!ти"
роксина!и!общего!трийодтиронина!при!повышении!
уровня! ТТГ#! а! также! ослаблялся! стимулирующий!
эффект!ТТГ!на!АЦСС!в!ЩЖ#!что!указывает!на!раз"
витие!гипотиреоидного!состояния!в!условиях!дли"
тельного!СД"%$!У!крыс!в!группе!К"'S!эти!изменения!
отсутствовали$!Таким!образом#!в!миокарде!и!ЩЖ!
у!крыс!с!'S"месячным!СД"%!была!нарушена!гормо"
нальная!регуляции!АЦСС#!что!может!быть!одной!из!
причин!развития!сердечно"сосудистой!патологии!и!
гипотиреоидных!состояний!при!длительном!СД"%$

Ключевые$ слова*$ аденилатциклаза0$ адренерги;
ческий$ агонист0$ возрастные$ изменения0$ сахарный$
диабет0$миокард0$щитовидная$железа

Широко распространенными осложнениями 
сахарного диабета 2-го типа (СД-2) являются за-
болевания сердечно-сосудистой и тиреоидной си-
стем, важную роль в развитии которых играют ин-
сулиновая резистентность, нарушения липидного и 
углеводного обмена, дисфункции эндотелиальных 
клеток, липотоксичность, стресс эндоплазматиче-
ского ретикулума [14, 24]. Все эти патологические 
изменения приводят к нарушениям в гормональных 
системах, ответственных за регуляцию тонуса сосу-
дов, сердечного ритма, а в случае щитовидной же-

лезы (ЩЖ) — за синтез и секрецию тиреоидных 
гормонов.

Активность гормональных систем, регулирую-
щих функции сердечно-сосудистой и тиреоидной 
систем, меняется не только при метаболических 
расстройствах, но и в условиях старения, хотя и в 
меньшей степени [7]. Идентификация таких из-
менений является важной задачей не только для 
понимания молекулярных основ, вызывающих 
осложнения СД-2 со стороны сердечно-сосудистой 
и тиреоидной систем, но и для разработки эффек-
тивных методов для их коррекции. Однако в на-
стоящее время данные, касающиеся функциональ-
ного состояния гормональных систем, в том числе 
аденилатциклазной сигнальной системы (АЦСС), 
в миокарде в условиях длительно текущего СД-2 
и старения немногочисленны, а в отношении ЩЖ 
отсутствуют [22]. Для изучения нарушений в гор-
мональных сигнальных системах в условиях СД-2 
необходимы его длительные модели, поскольку, 
в отличие от СД-1, патологические изменения в 
сердечно-сосудистой и тиреоидной системах при 
СД-2 выявляются намного позднее и менее выра-
жены. В наибольшей степени для этого подходит 
длительная модель СД-2, которую вызывает об-
работкой новорожденных крысят высокой дозой 
стрептозотоцина [21].

Цель исследования состояла в изучении 
гормональной регуляции АЦСС в миокарде и 
ЩЖ, а также показателей тиреоидной функции 
у самцов крыс с неонатальной моделью СД-2 
продолжительностью 8 и 18 мес в сравнении с 
животными контрольной группы того же воз-
раста. Гормоночувствительная АЦСС состоит 
из трех компонентов — гормонального рецепто-
ра серпантинного типа, гетеротримерного ГТФ-
связывающего белка стимулирующего (Gs) или 
ингибирующего (Gi) типа и фермента аденилат-

+!Коллектив!авторов%!&'()! Успехи!геронтол"!&'()"!Т"!&*"!№!&"!С"!&)&3&)2
УДК!)(&"'(2#'UV$)()"VX*#''2")W$U**"V&V"W
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ИЗМЕНЕНИЕ ГОРМОНАЛЬНОГО СТАТУСА 
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У КРЫС С 18-МЕСЯЧНЫМ САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2-го ТИПА
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циклазы (АЦ), катализирующего образование 
цАМФ. Для исследования были выбраны гормо-
ны, активаторы АЦСС, которые являются важней-
шими регуляторами функций сердечно-сосудистой 
и тиреоидной систем. Поскольку, наряду с жи-
вотными с диабетом, изучали крыс контрольной 
группы того же возраста, в задачи исследования 
входило исследование возрастных изменений чув-
ствительности АЦ к гормонам и их сопоставление 
с таковыми, возникающими при СД-2.

Материалы и методы

В экспериментах использовали самцов крыс 
Wistar. Все эксперименты проводили под контро-
лем Комитета по биоэтике ИЭФБ РАН и в соот-
ветствии с этическими нормами «Guide for the Care 
and Use of Laboratory Animals». Неонатальную 
модель СД-2 вызывали внутрибрюшинным вве-
дением 5-суточным крысятам стрептозотоцина 
(«Sigma», США), растворенного в 0,1 М ци-
тратном буфере (pH 4,5), в дозе 75 мг/кг [21]. 
Животные контрольной группы получали буфер 
в том же объеме. С помощью теста с глюкозной 
нагрузкой показали, что у обработанных стреп-
тозотоцином крыс в возрасте 8 и 18 мес (СД-8, 
n=10, и СД-18, n=7) нарушалась толерантность 
к глюкозе. У крыс с диабетом через 2 ч после вве-
дения глюкозы (2 г/кг) ее концентрация превыша-
ла 9 ммоль/л, в то время как у крыс контрольной 
группы соответствующего возраста (К-8, n=10, и 
К-18, n=7) она возвращалась к норме. Измерение 
уровня глюкозы проводили в цельной крови, полу-
ченной из хвостовой вены, с помощью тест-полосок 
«One Touch Ultra» (США) и глюкометра фирмы 
«Life Scan Johnson & Johnson» (Дания). Уровень 
глюкозы натощак в группах К-8 и К-18 соста-
вил 4,7±0,2 и 4,2±0,2 ммоль/л, в группах СД-8 
и СД-18 он был достоверно выше — 6,7±0,9 
и 6,0±0,3 ммоль/л, соответственно (p<0,05). 
Масса тела крыс в группах СД-8 и СД-18 соста-
вила 312±19 и 377±17 г и была достоверно выше, 
чем в контрольной (К-8 — 264±15 г, и К-18 — 
315±14 г, соответственно).

Через 8 (К-8 и СД-8) и 18 мес (К-18 и СД-18) 
животных декапитировали под наркозом и извле-
кали у них ткани ЩЖ и миокард для изучения ак-
тивности АЦСС. Перед забоем брали кровь и из-
меряли в сыворотке уровни тиреоидных гормонов 
и ТТГ. Для определения уровня свободного (fТ4) 
и общего (tТ4) тироксина и общего трийодтирони-

на (tТ3) использовали наборы «ИФА-СвТ4–1», 
«ИФА-ТТ4–1» и «ИФА-ТТ3–1» (ЗАО «НВО 
Иммунотех», Россия), для определения ТТГ — 
наборы для определения ТТГ крысы фирмы 
«Cusabio Biotech. Co., Ltd.» («Wuhan», China).

Для изучения АЦСС использовали креа-
тинфосфат, креатинфосфокиназу из мышц кро-
лика, АТФ, цАМФ, гуанилилимидодифос-
фат (GppNHp), изопротеренол, норадреналин, 
[4-[[2-(3-хлорофенил)-2-гидроксиэтил]амино]
пропил]уксусной кислоты натриевую соль (BRL-
37344), [(2R)-2-[[(2R)-2-(3-хлорофенил)-2-
гидроксиэтил]амино]пропил]-1,3-бензодиоксол-
2,2-дикарбоновой кислоты динатриевую соль 
(CL-316243), ТТГ из гипофиза быка производ-
ства фирмы «Sigma-Aldrich» (США). Меченый 
[a-32P]-АТФ (4 Ки/ммоль) получали из фирмы 
«Изотоп» (Россия).

Для выделения фракций плазматических мем-
бран из желудочков сердца, миокард отделяли от 
предсердий, жира и сердечных клапанов, промыва-
ли охлажденным физиологическим раствором, из-
мельчали и гомогенизировали в 20 объемах 40 мМ 
Tris-HCl буфера (pH 7,4), содержащего 5 мМ 
MgCl2, 320 мМ сахарозу и ингибиторы протеаз 
[3]. Гомогенат центрифугировали (480 g, 10 мин), 
осадок отбрасывали, супернатант вновь центрифу-
гировали (27 500 g, 20 мин), полученный осадок 
ресуспендировали в буфере без сахарозы и центри-
фугировали в том же режиме. Частично очищенные 
мембраны из тканей ЩЖ получали, как описано 
ранее [4]. Ткани ЩЖ промывали 40 мМ Tris-
HCl-буфером, pH 7,4, содержащим 5 мМ MgCl2 и 
ингибиторы протеаз, измельчали, гомогенизирова-
ли в 10 объемах того же буфера, центрифугировали 
(500 g, 15 мин), осадок отбрасывали, супернатант 
снова центрифугировали (10 000 g, 30 мин), полу-
ченный осадок ресуспендировали и использовали в 
экспериментах.

Активность АЦ определяли, как описано ра-
нее [23]. Реакционная смесь (50 мкл) содержала 
50 мМ Tris-HCl (pH 7,5), 5 мМ MgCl2, 0,1 мМ 
цАМФ, 1 мМ АТФ, 1 мкКи [a-32P]-АТФ, 
20 мМ креатинфосфата, 0,2 мг/мл креатинфос-
фокиназы и 40–100 мкг мембранного белка. 
Реакцию проводили в течение 12 мин при 37 °C. 
Образовавшийся [32P]-цАМФ отделяли на ко-
лонках с оксидом алюминия, используя в каче-
стве элюента 12 мл 10 мМ имидазол-HCl буфера 
(pH 7,4). Радиоактивность считали на счетчике 
LS 6500 («Beckman Instruments Inc.», США). 
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Каждое измерение проводили в трех независимых 
экспериментах в трех параллельных пробах, ре-
зультаты представляли в пмоль цАМФ/мин на мг 
мембранного белка.

Статистический анализ полученных данных 
проводили с использованием программы Anova. 
Данные представлены в виде M±SD нескольких 
независимых экспериментов. Различия между 
значениями активности АЦ и уровнем гормонов 
в разных группах оценивали как достоверные при 
p<0,05.

Результаты и обсуждение

В миокарде у крыс СД-18 и К-18 отмечали 
снижение базальной активности АЦ в сравнении 
с 8-месячными животными, в наибольшей степе-
ни выраженное при СД-2 (табл. 1). У крыс с 
СД-2 снижалась активность АЦ, стимулирован-
ная GppNHp, негидролизуемым аналогом ГТФ. В 
основе действия GppNHp лежит его способность 
активировать Gs-белки и стимулировать актив-
ность АЦ. В группе крыс К-18 стимулированная 
GppNHp активность АЦ была снижена в сравне-
нии с группой К-8, но превышала таковую в груп-
пах крыс с диабетом. Базальная активность АЦ 
во фракциях плазматических мембран, выделен-
ных из ЩЖ крыс с диабетом, была выше, чем в 
контрольных группах, а вызываемая GppNHp сти-
муляция фермента снижалась (см. табл. 1). Так, 
прирост активности АЦ при действии GppNHp в 
группах крыс СД-8 и СД-18 составил 58–59 % 
от таковых в группах К-8 и К-18. Таким образом, 
в миокарде и ЩЖ у крыс с диабетом снижалась 
стимуляция АЦ гуаниновыми нуклеотидами, что 
указывает на ослабление функции Gs-белков и их 
сопряжения с АЦ. Следует отметить, что стиму-

лирующее влияние GppNHp на активность АЦ 
ослаблялось с возрастом у контрольных животных, 
хотя и не столь отчетливо, как при СД-2.

При изучении гормональной регуляции АЦ в 
миокарде и ЩЖ у крыс с СД-2, а также у живот-
ных разного возраста были получены следующие 
результаты. В миокарде у 8-месячных крыс с СД-2 
стимулирующий АЦ эффект изопротеренола, аго-
ниста b1- и b2-адренергических рецепторов (АР) 
повышался, у 18-месячных он, напротив, ослаблял-
ся (табл. 2). Стимулирующий АЦ эффект нора-
дреналина, неселективного агониста АР, в значи-
тельной степени ослаблялся у крыс в группе СД-18 
как в сравнении с животными контрольных групп, 
так и с группой СД-8. У крыс контрольных групп 
при повышении возраста с 8 до 18 мес эффекты 
изопротеренола и норадреналина достоверно сни-
жались. Стимулирующие эффекты BRL-37344 и 
CL-316243, селективных агонистов b3-АР, в мио-
карде у крыс при СД-2 были повышены в сравне-
нии с соответствующими контрольными группами. 
Они повышались с возрастом и у животных кон-
трольных групп, но различия были недостоверны-
ми (см. табл. 2). Полученные данные указывают 
на нарушения чувствительности АЦ миокарда к 
агонистам b-АР как в условиях длительного СД-2, 
так и с возрастом животных, причем в их основе 
лежат ослабление b1/ b2-адренергической и усиле-
ние b3-адренергической регуляции АЦ.

В ЩЖ у крыс с СД-2 достоверно снижался 
стимулирующий эффект ТТГ (10–8 М), в наи-
большей степени в группе СД-18 (см. табл. 2). 
Снижение чувствительности АЦ к действию ТТГ, 
основного регулятора синтеза и секреции тиреоид-
ных гормонов, в условиях СД-2 может быть одной 
из основных причин развития гипотиреоидного со-
стояния, которое было выявлено нами у животных 
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с диабетом при оценке их тиреоидного статуса. Так, 
у крыс с диабетом уже через 8 мес после развития 
СД-2 достоверно снижались уровни fТ4 и tТ3 на 
фоне повышения, хотя и недостоверного, уровня 
ТТГ (табл. 3). У крыс в группе СД-18 в сравне-
нии с группой К-18 уровни fТ4 и tТ3 были сниже-
ны на 31 и 33 %, в то время как концентрация ТТГ 
повышалась на 56 %.

В настоящее время установлена тесная взаи-
мосвязь нарушений в гормональных сигнальных 
системах и развития осложнений СД-2 [5, 10, 11, 
20, 22]. Однако работ, в которых изучаются ди-
намика и природа этих нарушений, очень мало. 
Отсутствуют исследования, посвященные наруше-
ниям в гормональных системах миокарда и ЩЖ 
у стареющих крыс с диабетом. Имеется лишь не-
сколько работ, в которых оценивали физиологи-
ческие параметры сердечно-сосудистой системы у 
крыс с длительным СД-2, но активность сигналь-
ных систем в них не изучали [12, 17]. Вследствие 
этого предпринятое нами исследование функцио-
нального состояния АЦСС в миокарде и ЩЖ у 
крыс 8 и 18 мес с СД-2 является уникальным и 
направлено на поиск молекулярных причин разви-
тия сердечно-сосудистой и тиреоидной патологии в 
условиях длительного СД-2. Поскольку длитель-
ное течение СД-2 накладывается на возрастные 

изменения, то животных с диабетом сравнивали с 
крысами контрольных групп того же возраста. Это 
позволило установить вклад метаболических нару-
шений, характерных для диабетической патологии, 
и вклад старения в изменение активности АЦСС в 
миокарде и ЩЖ при СД-2.

В миокарде у 18-месячных крыс контроль-
ной группы в сравнении с группой К-8 снижа-
лась базальная и стимулированная GppNHp ак-
тивность АЦ, а также стимулирующие эффекты 
изопротеренола и норадреналина, действующих, 
преимущественно, на b1- и b2-АР, в то время как 
АЦ-эффекты b3-агонистов немного повышались. 
В результате, соотношение между стимулирую-
щими эффектами b1/b2-агониста изопротеренола 
и b3-агониста BRL-37344 в группе К-18 (2,67) 
было ниже, чем в группе К-8 (3,8), что указывает 
на усиление b3-сигнализации в миокарде у старею-
щих крыс, характерное для начальных стадий сер-
дечной недостаточности [5]. Снижение стимуля-
ции АЦ через посредство b1- и b2-АР согласуется с 
данными ряда авторов о снижении числа и активно-
сти этих рецепторов в миокарде у стареющих крыс, 
что приводит к ослаблению хронотропного и ино-
тропного эффектов агонистов b-АР и нарушению 
сократимости сердечной мышцы [19, 26]. В мио-
карде у стареющих крыс усиливается экспрессия 
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Gi-белков, что вызывает усиление ингибирующего 
влияния агонистов мускариновых холинорецепто-
ров, сопряженных с Gi-белками, на стимуляцию 
АЦ агонистами b1-АР и b2-АР [15]. Установлено, 
что повышение экспрессии и активности Gi-белков 
взаимосвязано с развитием возрастной патологии 
сердечно-сосудистой системы [6].

В миокарде крыс с диабетом ослаблялся сти-
мулирующий эффект GppNHp, что указывает на 
изменение активности Gs-белков. Эти результа-
ты подтверждаются данными других авторов об 
ослаблении стимулирующего эффекта гуаниновых 
нуклеотидов на АЦ в миокарде у крыс с СД-2 
[13, 16]. С одной стороны, ослабление функции 
Gs-белков согласуется с выявленным нами сниже-
нием АЦ-эффектов изопротеренола и норадре-
налина в миокарде у крыс с диабетом, с другой 
стороны, оно не может объяснить усиления сти-
мулирующего влияния b3-агонистов. Так, у крыс 
в группе СД-18 соотношение между стимулирую-
щими эффектами изопротеренола и BRL-37344 
снижается до 1,63 и составляет 61 % от соотноше-
ния этих эффектов в группе К-18. Следовательно, 
основной вклад в изменение соотношения между 
b1/b2- и b3-сигнальными путями при СД-2 вносит 
изменение числа и паттерна b-АР, хотя прямые 
доказательства этого не получены [13]. Изменение 
числа и соотношения различных подтипов 
b-АР, приводящее к ослаблению b1- и усилению 
b3-сигнализации, обнаружено в миокарде у крыс 
с СД-1, и это рассматривают как одну из ключе-
вых причин диабетической кардиомиопатии [5]. 
Усиление b3-сигнализации в миокарде в условиях 
диабетической патологии является одним из ком-
пенсаторных механизмов, позволяющих ослабить 
негативное влияние повышенных концентраций 
катехоламинов, в первую очередь норадреналина, 
на АЦСС.

В отличие от миокарда, в ЩЖ у крыс кон-
трольных групп заметных возрастных изменений 
базальной активности АЦ выявлено не было, а 
у крыс с СД-2 она достоверно повышалась при 
обоих сроках заболевания. У крыс при СД-2 от-
мечали снижение стимулирующих АЦ эффектов 
GppNHp и ТТГ, причем эффект ТТГ в группах 
СД-8 и СД-18 снижался довольно значитель-
но — на 25 и 37 % в сравнении с группами К-8 и 
К-18, соответственно. Необходимо отметить, что 
исследования активности АЦСС в ЩЖ у пре-
старелых крыс и животных с СД-2 в настоящее 
время отсутствуют. Наряду со снижением чувстви-

тельности АЦ к ТТГ, у крыс с диабетом отмечали 
снижение уровня тиреоидных гормонов (fТ4, tТ3) 
на фоне повышения уровня ТТГ, причем разли-
чия с контрольными группами усиливались с воз-
растом (с 8 до 18 мес). Соотношение ТТГ/tТ4 в 
группах К-8 и К-18 составило 0,0061 и 0,0074, а 
в соответствующих группах с диабетом — 0,0101 
и 0,0140, соответственно. Соотношение ТТГ/ fТ4 
различается в еще большей степени: в группах К-8 
и К-18 оно составило 0,018 и 0,022, в группах 
СД-8 и СД-18 — 0,035 и 0,050, соответственно. 
Ослабление стимулирующего влияния ТТГ на ак-
тивность АЦ и повышение соотношений ТТГ/ tТ4 
и ТТГ/fТ4 свидетельствуют о развитии у крыс с 
длительным СД-2 гипотиреоидного состояния. 
Другими авторами при изучении тиреоидной функ-
ции у престарелых самок крыс Sprague-Dawley 
с характерными для них инсулиновой резистент-
ностью и начальными стадиями метаболического 
синдрома также была выявлена резистентность 
тканей ЩЖ к действию ТТГ [8]. У крыс с дли-
тельным СД-1 отмечали дефицит тиреоидных гор-
монов на фоне повышения уровня ТТГ, что указы-
вает на развитие у них гипотиреоидного состояния 
[1, 9, 18]. Экспериментальные данные хорошо со-
гласуются с результатами клинических исследова-
ний, в которых показано повышение встречаемости 
гипотиреоидных состояний у пациентов с СД-2, 
причем продолжительность заболевания положи-
тельно коррелирует с частотой отягощения СД-2 
тиреоидной патологией [2, 14].

Имеются многочисленные свидетельства 
в пользу сочетания патологий сердечно-сосудистой 
и тиреоидной систем, в основе чего лежит нару-
шение регуляторного влияния тиреоидных гормо-
нов на активность кардиомиоцитов [25]. Однако 
исследования сочетания этих патологий с СД-2 
немногочисленны. В связи с этим, наше исследо-
вание представляет большой интерес, поскольку 
демонстрирует тот факт, что в условиях длительно-
го СД-2 возникают и развиваются патологические 
изменения в гормональных сигнальных системах 
миокарда и ЩЖ. Они прогрессируют при увели-
чении срока заболевания с 8 до 18 мес, что связано 
с нарастанием метаболических нарушений и дис-
балансом компенсаторных механизмов, которые 
на начальном этапе СД-2 направлены на сохра-
нение функций сердечно-сосудистой и тиреоидной 
систем. У здоровых животных с возрастом также 
меняются функции этих систем, но изменения вы-
ражены значительно слабее, чем при СД-2.
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Заключение

В миокарде и щитовидной железе у 18-месяч-
ных крыс с диабетом меняется функциональная ак-
тивность аденилатциклазной сигнальной системы, 
причем изменения более выражены, чем у 8-месяч-
ных животных. У крыс с диабетом 2-го типа так-
же нарушается гормональный статус тиреоидной 
системы, иллюстрацией чего является повышение 
уровня ТТГ и снижение уровня тиреоидных гор-
монов, что, наряду с ослаблением стимулирующе-
го эффекта ТТГ на аденилатциклазу, свидетель-
ствует о развитии гипотиреоидного состояния. 
Возрастные изменения аденилатциклазной сиг-
нальной системы в миокарде у крыс контрольных 
групп выражены слабее, чем у крыс с диабетом 
2-го типа, однако их вклад в развитие диабетиче-
ской патологии необходимо учитывать, особенно 
при оценке регуляции аденилатциклазы агонистами 
миокардиальных b1- и b2-АР в случае длительного 
сахарного диабета 2-го типа.
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Выраженная!коморбидность!существенно!огра"
ничивает!применение!активной!хирургической!так"
тики!у!лиц!старших!возрастных! групп!с!колорек"
тальным!раком#!приводя!к!отказу!от!радикальной!
операции!в!%&!g!случаев$!Низкие!показатели!приме"
нения! адекватной! хирургической! тактики! далеко!
не! всегда! связаны! с! объективными! трудностями#!
а! зачастую!могут! быть! обусловлены! использова"
нием!стереотипного!подхода!в!решении!вопроса!о!
лечении!пожилого!пациента#!что!приводит!к!необо"
снованному! отказу! от! оперативного! вмешатель"
ства$!На!сегодняшний!день!не!определена!единая!
концепция!хирургического!лечения!больных!пожи"
лого!и!старческого!возраста!с!раком!толстой!киш"
ки$!Отсутствует! общепризнанная! система! опреде"
ления!функциональной!операбельности!у!данного!
контингента!больных#!не!выработаны!конкретные!
алгоритмы! их! предоперационной! подготовки! и!
периоперационного! ведения$! В! связи! с! этим#! по"
иск!новых!подходов!в!хирургическом!лечении!ге"
ронтологических! больных! с! данной! патологией#!
позволяющих#! с! одной! стороны#! увеличить! долю!
выполнения!радикальных!операций#!а!с!другой!c!
уменьшить!число!послеоперационных!осложнений!
у!этой!многочисленной!группы!больных#!представ"
ляется! одной! из! приоритетных! задач! онкохирур"
гии$

Ключевые$ слова*$ колоректальный$ рак0$ хирур;
гическое$ лечение$ пациентов$ старших$ возрастных$
групп

В последние десятилетия как в Российской 
Федерации, так и в большинстве зарубежных стран 
отмечается устойчивая тенденция неуклонного ро-
ста заболеваемости колоректальным раком (КРР) 
[2, 16, 23]. На сегодняшний день рак толстой киш-
ки является одним из наиболее распространенных 
видов злокачественных новообразований человека. 
Согласно результатам последнего эпидемиологи-
ческого анализа, в мире данная онкопатология за-
нимает третье ранговое место по заболеваемости 
среди мужчин и второе — среди женщин [22]. На 
территории РФ первичный диагноз рака толстой 
кишки ежегодно устанавливают у 60 тыс. человек, 
при этом в некоторых регионах данный вид рака 

в общей структуре онкопатологии вышел на вто-
рое место как у мужчин, так и у женщин [2]. Рост 
заболеваемости раком толстой кишки наблюдают 
практически во всех возрастных группах, но осо-
бенно выражен он у людей пожилого и старческого 
возраста, доля которых достигает 70 % [3, 9, 18]. 
По данным ряда авторов, частота возникновения 
КРР в этой когорте почти в 20 раз выше, чем у лиц 
молодого и среднего возраста [10, 16, 19]. Таким 
образом, диагноз КРР является печальной приви-
легией лиц пожилого и старческого возраста.

Специфические локальные возрастные изме-
нения толстой кишки, приводящие к туморогенезу, 
на молекулярно-генетическом уровне обусловле-
ны, прежде всего, мутацией генов KRAS и APS, а 
также инактивацией антионкогенов р53 и Rb. Эти 
процессы, с одной стороны, приводят к формиро-
ванию аберрантных очагов в криптах, состоящих 
из диспластических эпителиоцитов, а с другой — 
к угнетению клеточного иммунного ответа на 
канцерогенно-воспалительные агенты ввиду деста-
билизации Т-лимфоцитов [16, 30].

Существенное преобладание среди больных 
раком толстой кишки пациентов гериатрическо-
го профиля диктует необходимость поиска новых 
и оптимизации уже существующих методов диа-
гностики и лечения этой онкопатологии с учетом 
возрастных изменений организма. Хирургическое 
лечение данного контингента больных закономерно 
сопряжено с серьезными трудностями и характери-
зуется более высоким уровнем развития послеопе-
рационных осложнений и летальности, чем у паци-
ентов молодого и среднего возраста [5, 12, 21, 27]. 
В первую очередь, это связано с отягощенностью 
сопутствующей патологией, снижением общих 
функциональных и адаптационно-компенсаторных 
возможностей организма. Сопутствующие забо-
левания имеются более чем у 90 % пациентов по-
жилого и старческого возраста, причем у 70 % из 
них отмечается сочетание разных нозологических 
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форм, как правило, потенциирующих патологиче-
ское воздействие друг друга, что приводит к су-
щественному возрастанию степени операционно-
анестезиологического риска [3, 11, 25].

Выраженная коморбидность существенно 
ограничивает применение активной хирургической 
тактики у лиц старших возрастных групп, страдаю-
щих КРР, приводя к отказу от необходимой опе-
рации в 20 % случаев [3, 5, 11]. Как следствие, ра-
дикальному лечению в России подвергается только 
43 % от общего числа больных пожилого и старче-
ского возраста с раком толстой кишки [3, 10, 12]. 
Такие низкие показатели применения радикальной 
хирургической тактики далеко не всегда связаны 
с объективными трудностями, а зачастую могут 
быть обусловлены использованием стереотипного 
подхода в решении вопроса о лечении пожилого па-
циента, что приводит к необоснованному отказу от 
оперативного вмешательства. Однако, по мнению 
некоторых авторов, функциональные ограничения 
пожилых больных должны трактоваться не в каче-
стве противопоказаний к операции, а как условия 
выбора конкретных практических мер, обеспечива-
ющих успешность и безопасность операции [5, 9]. 
Паспортный возраст без учета сопутствующих за-
болеваний далеко не всегда отражает физическое 
состояние пациента, в связи с чем необходимо вы-
деление комплексного понятия «клинический воз-
раст», являющийся суммой паспортного возраста и 
«нозологической поправки», отражающей наличие 
и степень выраженности сопутствующей патологии 
и осложнений основного заболевания [5, 11].

Многочисленные клинические наблюдения за 
развитием и течением болезней у лиц старше 60 
лет свидетельствуют о неэффективности общепри-
нятых стандартов диагностики в гериатрической 
практике [5, 12]. Существенное преобладание 
среди пациентов с осложненными и распростра-
ненными формами рака толстой кишки больных 
пожилого и старческого возраста, доля которых 
достигает 85 %, подтверждает эту закономерность 
[2, 3,]. Очевидно, что залогом грамотного подхода 
к лечению КРР у пациентов старших возрастных 
групп является знание особенностей клинического 
течения заболевания, а также трудностей его вы-
явления у этой категории больных.

Анализируя публикации, посвященные при-
чинам диагностических ошибок при обследовании 
геронтологических больных КРР, можно прийти к 
выводу, что одним из наиболее весомых неблаго-
приятных факторов является недооценка врачом 
возрастных психосоматических изменений [5, 15]. 

Известно, что у пациентов старше 60 лет спектр 
симптомов значительно у же, и, как правило, они 
носят менее выраженный характер, чем у лиц моло-
дого и среднего возраста. Это объясняется, с одной 
стороны, иными патофизиологическими реакциями 
организма на болезнь, а с другой — изменениями 
личности больного, возрастными особенностями 
его восприятия, что, в ряде случаев, приводит к 
неправильному трактованию появившихся сим-
птомов, которые нередко расценивают как прояв-
ление старости и поэтому не вызывают стремле-
ния обратиться за медицинской помощью [3, 10]. 
Особенностью когнитивных нарушений личности 
у больных пожилого и старческого возраста явля-
ются большая восприимчивость к соматогенным 
повреждениям и пониженная резистентность в 
отношении психических и социальных травми-
рующих факторов, что проявляется выраженной 
мнительностью [15]. Данные обстоятельства дик-
туют необходимость индивидуального подхода к 
обследованию геронтологических больных с самых 
первых шагов. Прежде всего, это подразумевает 
внимательное отношение к сбору жалоб и анамнеза 
с поправкой на перечисленные выше неблагопри-
ятные факторы, недооценка которых может ввести 
в заблуждение даже опытного специалиста.

Перечень проблем при обследовании больных 
гериатрического профиля с КРР довольно широк 
и распространяется и на этапы инструментальной 
диагностики. Несмотря на возросший потенци-
ал диагностического арсенала в колопроктологии, 
удельный вес пациентов с первично выявленными 
запущенными формами рака толстой кишки оста-
ется высоким, особенно среди лиц старше 60 лет 
[3, 10]. Основными причинами поздней диагности-
ки онкологического процесса у геронтологических 
больных являются отсутствие скрининговых про-
грамм и низкий уровень медико-просветительной 
работы с населением. Обследование в условиях 
специализированного стационара также не всегда 
гарантирует своевременную постановку надлежа-
щего диагноза, так как зачастую может быть со-
пряжено со значительными трудностями, связан-
ными с плохой переносимостью диагностических 
манипуляций пациентами пожилого и старческого 
возраста [3, 6].

На сегодняшний день наиболее информатив-
ным и широко применяемым методом диагностики 
КРР, безусловно, является фиброколоноскопия, 
позволяющая не только оценить состояние сли-
зистой оболочки толстой кишки, но и выполнить 
биопсию, необходимую для гистологической вери-
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фикации диагноза. Залогом эффективности эндо-
скопического исследования является качественная 
подготовка кишечника с использованием слаби-
тельных препаратов с осмотическими свойствами. 
Однако применение данных медикаментов у ге-
ронтологических больных, особенно с сердечной 
недостаточностью, чревато жизнеугрожающими 
последствиями, так как приводит к дегидратации и 
водно-электролитному дисбалансу [7].

Важное место в диагностике рака толстой киш-
ки занимает ирригоскопия, которая позволяет по-
лучить представление о локализации процесса, 
его протяженности и степени опухолевого стеноза. 
Вместе с тем, у пациентов старших возрастных 
групп ввиду инволюционных процессов нередко 
развивается слабость анального сфинктера, что 
иногда не позволяет осуществить тугое заполнение 
кишечника контрастным препаратом. Появившиеся 
в последние годы высокоинформативные методы 
лучевой диагностики, такие как КТ, МРТ, вирту-
альная колоноскопия, благодаря своей минималь-
ной инвазивности успешно могли бы применяться 
в гериатрической практике, но этому препятству-
ет их высокая стоимость. Таким образом, у боль-
шинства современных методик инструментальной 
диагностики КРР имеются определенные особен-
ности, затрудняющие их применение у пациентов 
пожилого и старческого возраста, что закономерно 
сказывается и на результатах лечения этого кон-
тингента больных [5, 12].

Одним из важнейших аспектов оказания хи-
рургической помощи больным КРР старше 60 лет 
является оценка их функциональной операбель-
ности. Наличие у большинства из них фоновых 
заболеваний с синдромом взаимного отягощения 
не только затрудняет диагностику рака толстой 
кишки, но и существенно увеличивает риск раз-
вития интра- и послеоперационных осложнений, 
что требует поиска индивидуальной хирургической 
тактики и принятия нестандартных решений [11, 
26]. По мнению некоторых авторов, неудовлет-
ворительные результаты лечения пациентов по-
жилого и старческого возраста нередко могут быть 
обусловлены однотипным эмпирическим подходом 
к выбору способа оперативного вмешательства без 
учета объективной оценки состояния больного, 
степени операционно-анестезиологического риска 
и технической сложности предстоящей операции 
[5, 9, 11]. Негативное воздействие возрастного 
фактора на процесс принятия решения о хирурги-
ческой тактике в ряде случаев приводит к тому, что 
ее выбор происходит под влиянием обоюдных со-

мнений: с одной стороны, пожилой пациент с его 
мнительностью и тревожностью, с другой — врач, 
опасающийся развития осложнений и декомпен-
сации сопутствующей патологии. Как следствие, 
количество симптоматических оперативных вме-
шательств, выполняемых по поводу КРР, в группе 
больных гериатрического профиля достигает 48 %, 
превосходя в 2 раза аналогичный показатель у па-
циентов моложе 60 лет [3, 8, 12].

Одним из путей решения проблемы адекват-
ного отбора пациентов пожилого и старческого 
возраста для выполнения того или иного вариан-
та хирургического пособия является применение 
мультидисциплинарного подхода с использованием 
широкого спектра клинико-диагностических мето-
дов определения уровня функциональных резервов 
организма и диагностики сопутствующих заболе-
ваний [12, 17, 27]. При выявлении сопутствующей 
патологии пациент должен быть проконсультиро-
ван специалистом соответствующего профиля, ко-
торый определяет степень компенсации каждого 
заболевания и при необходимости назначает меди-
каментозную терапию. После контрольного обсле-
дования больного целесообразно представить на 
междисциплинарный консилиум, в ходе которого 
и принимается окончательное решение о возмож-
ности выполнения оперативного вмешательства и 
его объеме [11, 26]. Такая схема представляется 
весьма обоснованной, так как она нивелирует роль 
субъективизма одного конкретного специалиста и 
способствует принятию более взвешенного реше-
ния.

Еще одним вариантом оптимизации механизма 
определения хирургической тактики в отношении 
больных пожилого и старческого возраста с КРР 
является применение прогностических моделей [5, 
8]. Создание моделей прогнозирования базируется 
на учете наиболее значимых параметров, опреде-
ляющих исходное общесоматическое состояние 
пациента. В дальнейшем осуществляется их ком-
плексный математический анализ, который ло-
жится в основу прогноза исхода операции. Данные 
методики позволяют осуществить автоматизиро-
ванную диагностику функциональной операбель-
ности больных и помочь врачу в выборе варианта 
хирургического лечения [8].

Большое внимание в последних публикациях, 
посвященных лечению геронтологических паци-
ентов, уделяется их периоперационному ведению 
[24, 28]. Проведены исследования, доказываю-
щие целесообразность нутриционной поддержки 
больных старших возрастных групп, бnльшая часть 
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которых страдает трофологической недостаточно-
стью [9]. В настоящее время все чаще высказы-
ваются аргументы в пользу применения протоко-
лов ускоренного восстановления после операций 
на толстой кишке [24]. В некоторых клинических 
исследованиях достаточно убедительно продемон-
стрирована возможность использования у паци-
ентов гериатрического профиля программы «fast 
track», позволяющей не только сократить про-
должительность послеоперационного периода, но 
и уменьшить число осложнений [9, 24]. Ряд на-
учных работ посвящен проблеме микроэкологиче-
ского дисбаланса толстой кишки у больных пожи-
лого и старческого возраста с КРР, который, по 
мнению некоторых авторов, играет ведущую роль 
в развитии пареза кишечника в послеоперационном 
периоде [14]. Исходя из этого, рекомендуется ком-
плексная коррекция состояния микрофлоры тол-
стой кишки в периоперационном периоде с исполь-
зованием селективной деконтаминации кишечника, 
пре- и пробиотиков.

Внедрение в хирургическую практику высоко-
технологичного оборудования, наряду с возросшим 
потенциалом анестезиологического обеспечения 
и интенсивной терапии, существенно расшири-
ло показания для оперативных вмешательств по 
поводу рака толстой кишки у пациентов старших 
возрастных групп. Однако уровень госпитальной 
летальности и доля послеоперационных осложне-
ний в группе радикально оперированных геронто-
логических больных достигают 16 и 65 %, соответ-
ственно, и значительно превышают аналогичные 
показатели у лиц моложе 60 лет [3, 5, 12]. При 
этом канцерспецифическая смертность больных 
пожилого и старческого возраста ниже, чем у более 
молодых пациентов, что отражает более медленное 
прогрессирование у них онкологического процесса 
и создает предпосылки для активного применения 
циторедуктивных операций [10, 20]. Таким об-
разом, основными задачами, стоящими перед хи-
рургом при выполнении операции по поводу КРР 
пациентам старших возрастных групп, являются: 
минимизация хирургической травмы, уменьшение 
продолжительности и нивелирование сложности 
оперативного вмешательства без снижения его он-
кологической радикальности.

Наиболее простым вариантом их решения яв-
ляется отказ от выполнения реконструктивного 
этапа хирургического пособия, что не только суще-
ственно сокращает его длительность, но и полно-
стью исключает риск развития тяжелых ослож-
нений послеоперационного периода, связанных с 

несостоятельностью анастомозов. Однако распро-
страненная ранее точка зрения о необязательном 
восстановлении естественного пассажа кишечного 
содержимого у пациентов гериатрического профи-
ля ввиду их меньшей притязательности к качеству 
жизни в послеоперационном периоде в настоящее 
время представляется весьма спорной. Во-первых, 
это связано с непрерывным ростом социальной 
активности и трудовой занятости у лиц старших 
возрастных групп. Во-вторых, согласно резуль-
татам проведенных опросов, у больных пожилого 
и старческого возраста с КРР, наиболее важным 
аспектом является не столько длительность остав-
шейся жизни, сколько ее качество, в том числе со-
хранение привычного образа жизнедеятельности и 
независимости от окружающих [5, 11, 12].

Более рациональной тактикой является приме-
нение этапного хирургического лечения. Частным 
примером применения такой тактики является ис-
пользование превентивной колостомии для защиты 
межкишечных анастомозов, риск несостоятельно-
сти которых у геронтологических больных особенно 
высок [6, 13]. С одной стороны, это связано с воз-
растным замедлением темпов регенерации тканей, а 
с другой — с сопутствующей сердечно-сосудистой 
патологией и стенозирующим характером опухоли, 
которые препятствуют применению осмотических 
слабительных и зачастую не позволяют добиться 
адекватной подготовки кишечника. Формирование 
проксимальной петлевой колостомы в таких ситуа-
циях позволяет разгрузить межкишечное соустье 
и, тем самым, снизить риск развития его несостоя-
тельности. Если несостоятельность анастомоза 
все-таки развивается, то в этом случае превентив-
ная колостомия позволяет ликвидировать грозные 
последствия данного осложнения, как правило, 
без применения активной хирургической тактики 
(что особенно важно для пациентов старших воз-
растных групп) и сохранить межкишечное соустье 
[4, 13].

Для профилактики несостоятельности тол-
стокишечных анастомозов у пациентов старших 
возрастных групп некоторые авторы предлага-
ют использование так называемых прецизионных 
технологий, основная суть которых заключается 
в применении однорядного микрохирургического 
шва при формировании межкишечного соустья. 
Использование данной хирургической техники, по 
их мнению, позволяет точнее сопоставить однород-
ные слои кишечных стенок и в меньшей степени на-
рушает кровоснабжение в краях анастомозируемой 
кишки [6].
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В настоящее время одним из приоритетных 
направлений в колопроктологии является широ-
кое внедрение видеоассистированных операций 
[1, 9, 29]. Снижение травматичности хирургиче-
ского воздействия на ткани в ходе лапароскопиче-
ски ассистированных оперативных вмешательств 
закономерно приводит к уменьшению выраженно-
сти болевого синдрома, быстрому восстановлению 
перистальтики кишечника, снижению степени им-
мунной супрессии, что способствует более гладко-
му течению послеоперационного периода и сокра-
щению сроков реабилитации. Однако, несмотря на 
перечисленные выше преимущества, целесообраз-
ность применения видеоассистированных операций 
у больных гериатрического профиля остается спор-
ной.

Согласно данным ряда мультицентровых ис-
следований, направленных на изучение основных 
причин конверсий доступа в ходе лапароскопиче-
ских операций по поводу КРР, пожилой возраст 
больных считается одним из факторов риска [29]. 
Сдержанное отношение ряда специалистов к вы-
полнению лапароскопически ассистированных 
вмешательств лицам старших возрастных групп 
во многом связано с необходимостью длительно-
го пневмоперитонеума, создание которого влечет 
за собой целый ряд отрицательных моментов для 
организма пациента [1, 21]. Так, изменение биоме-
ханики дыхания вследствие ограничения экскурсии 
диафрагмы ведет к дисбалансу вентиляционно-
перфузионных отношений и гиперкапнии. 
Компрессия нижней полой вены и брюшного отде-
ла аорты может вызывать нарушение гемодинами-
ки. Наконец, абсорбция углекислого газа, наряду с 
гипоперфузией тканей, может приводить к сдвигу 
кислотно-основного равновесия в сторону ацидо-
за. Учитывая наличие сопутствующей патологии 
со стороны сердечно-сосудистой и дыхательной 
систем у подавляющего большинства геронтоло-
гических больных, вышеперечисленные процессы 
приобретают для них особую значимость. Исходя 
из этого, для данной категории пациентов необхо-
димо тщательное предоперационное обследование, 
направленноена прогнозирование риска нарушения 
функции жизненно важных органов при примене-
нии пневмоперитонеума. При правильном отборе 
больных КРР для выполнения лапароскопических 
операций, их результаты выглядят весьма обнаде-
живающими даже у лиц пожилого и старческого 
возраста [1].

Таким образом, несмотря на возросший инте-
рес к проблемам гериатрической онкоколопрокто-

логии, на сегодняшний день не определена единая 
концепция хирургического лечения больных раком 
толстой кишки пожилого и старческого возраста. 
Ряд узловых вопросов остается нерешенным. До 
настоящего времени нет общепризнанной систе-
мы определения функциональной операбельности 
у данного контингента больных, не выработаны 
конкретные алгоритмы их предоперационной под-
готовки и периоперационного ведения. В связи с 
этим, поиск новых подходов в хирургическом лече-
нии геронтологических больных КРР, позволяю-
щих, с одной стороны, увеличить долю выполнения 
радикальных операций, а с другой — уменьшить 
число послеоперационных осложнений у этой 
многочисленной группы больных, представляется 
одной из приоритетных задач современной онко-
хирургии.
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Статья! посвящена! изменениям#! происходящим!
в!полости!рта!и!в!ротовой!жидкости!под!воздей"
ствием!препаратов#!применяемых!для!лечения!он"
кологических!заболеваний$!Исследование!ротовой!
жидкости! относится! к! одному! из! неинвазивных!
методов!диагностики!и!может!быть!с!успехом!ис"
пользовано!для!определения!и!коррекции!состоя"
ний!слизистой!оболочки!полости!рта!у!пациентов!
пожилого!и!старческого!возраста#!проходящих!по"
лихимиотерапевтическое!лечение$!Данный!вид!ис"
следования!является!перспективным!для!геронто"
стоматологии$

Ключевые$ слова*! неинвазивные$ методы$ диа;
гностики0$ онкологические$ заболевания0$ ротовая$
жидкость0$слизистая$оболочка$полости$рта0$герон;
тостоматология

Имеющиеся методы диагностики изменений 
слизистой оболочки полости рта при различных па-
тологических процессах, происходящих в организ-
ме, не в полной мере отражают начальные измене-
ния в ней и не всегда могут быть применены в связи 
с высокой травматичностью (например, биопсия), 
особенно у онкологических больных и лиц старших 
возрастных групп, когда регенеративный потенциал 
слизистой оболочки полости рта резко снижен.

В медицине всё чаще уделяется внимание ре-
зультатам неинвазивной диагностики ротовой 
жидкости. Так, в результате финансирования про-
граммы Национального института стоматологиче-
ских и черепно-лицевых исследований (NIDCR) 
в 2002 г. была разработана и апробирована тех-
нология диагностики слюны (Development and 
Validation Technologies for Saliva Based Diagnostics). 
Для реализации данной программы были созда-
ны совместные научно-исследовательские группы, 
включающие инженеров с навыками работы в об-
ласти нанотехнологий и микрофлюидных методов и 
ученых, занимающихся изучением биологии поло-
сти рта, для разработки портативных POC (Point-
of-Care – диагностика у постели больного) диагно-

стических платформ для быстрого обнаружения и 
анализа стоматологических биомаркеров [30].

На сегодняшний день исследование слюны яв-
ляется одним из распространённых неинвазивных 
методов оценки общего состояния организма, а так-
же органов полости рта [6, 10, 17, 40]. Получение 
ее не требует особых затрат, при этом по состоянию 
слюны можно выяснить реакции организма паци-
ента [41]. Ротовую жидкость легко собирать и хра-
нить, она идеально подходит для ранней диагности-
ки заболеваний, так как содержит специфические 
растворимые биомаркеры [8, 39, 43, 44, 46].

Ротовая жидкость представляет собой важ-
нейший биотоп полости рта, поскольку через нее 
осуществляется взаимодействие других частей 
микробиоценоза полости рта и реализуются разные 
регуляторные воздействия со стороны макроорга-
низма. Регуляторная функция ротовой жидкости 
заключается в том, что она влияет на процессы фи-
зиологической регенерации, эритропоэз, минераль-
ный обмен и другие функции. В нее секретируются 
многочисленные цитокины и нейропептиды, кото-
рые влияют на проницаемость мембран для белков 
плазмы крови и другие виды обмена [12, 47].

Изучение слюны у пациентов пожилого и стар-
ческого возраста представляет особый интерес, по-
скольку ротовая жидкость является естественным 
фактором поддержания гомеостаза полости рта и 
служит средой, в которой на протяжении всей жиз-
ни функционируют органы ротовой полости [5, 15].

Неспецифические факторы защиты зависят 
от состояния нормальной микрофлоры, струк-
турных особенностей слизистой оболочки по-
лости рта, защитных свойств ротовой жидкости. 
Специфические факторы связаны с деятельно-
стью Т- и В-лимфоцитов, бактерицидных про-
теинов (лизоцим, лактоферрин, лактопероксидаза, 
иммуноглобулины, муцины, агглютинины и др.) и 
антибактериальных пептидов (гистатины, дефен-
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зины, кателицидин) [21, 27, 33]. Муцины слюны 
покрывают и смазывают поверхность слизистой 
оболочки, тем самым предотвращая прилипание и 
колонизацию бактерий, защищают от физического 
повреждения и позволяют устоять перед тепловыми 
перепадами, что предохраняет слизистую оболочку 
и другие ткани полости рта от высыхания, обра-
зования трещин и воздействия механических раз-
дражителей. Специфические и неспецифические 
факторы защиты ротовой жидкости взаимосвязаны 
и находятся в состоянии динамического равновесия 
[13].

С возрастом и при тяжёлых соматических за-
болеваниях наблюдают снижение функциональной 
активности ротовой жидкости, при котором проис-
ходит замещение условно-патогенных микроорга-
низмов патогенной флорой, что способствует раз-
витию дисбактериоза слизистой оболочки разной 
степени тяжести [3, 32].

Доля онкологических заболеваний, как в России, 
так и во всем мире неуклонно возрастает, поэтому 
вопросы повышения эффективности их лечения 
имеют важное значение [14]. Совершенствованию 
лечения последствий химиотерапии или комбини-
рованного лечения (с использованием химиотера-
пии) новообразований различных локализаций от-
водится особая роль, поскольку системная терапия 
практически всегда сопровождается возникновени-
ем побочных реакций со стороны разных органов и 
систем организма, в том числе в ротовой полости 
[4, 18, 19, 22, 24, 25, 31, 37, 48, 49, 50].

Можно выделить прямую и непрямую ток-
сичность препаратов, которые используют при 
химиотерапии рака. Прямая токсичность связана 
с фармакологическим действием цитостатиков не-
посредственно на клетки слизистой оболочки рта 
[35]. Использование этих препаратов может вы-
звать гиперплазию и дисплазию эпителия, дегене-
рацию коллагена. Непрямая токсичность вызвана 
миелосупрессией, угнетением иммунных клеток, 
потерей защитных свойств слюны [4].

Одним из широко изученных аспектов измене-
ний ротовой жидкости под воздействием химиоте-
рапии является скорость секреции слюны и дисба-
ланс цитокинового профиля. При уменьшении или 
прекращении секреции слюны развивается ксеро-
стомия — синдром сухости во рту, обусловленный 
снижением или прекращением секреции слюнных 
желез. Эта патология в большей степени характерна 
для побочных эффектов лучевой терапии опухолей 
[2, 23, 36], но может развиться и при химиотера-
пии [16, 29]. У пациентов появляется налет, со-
стоящий из неудаленного слущившегося эпителия, 

являющегося питательной средой для микроорга-
низмов. Рост колоний микроорганизмов приводит 
к быстрому развитию мукозита или инфекционного 
стоматита [26].

Ксеростомия в результате химиотерапии име-
ет обратимый характер после применения средств, 
нормализующих ток слюны, или отмены препа-
ратов для химиотерапии. Она встречается в 21 % 
случаев всех поражений полости рта вследствие 
химиотерапии. Развитию осложнения способству-
ют прием химиотерапевтических средств, высокий 
уровень дозы и продолжительность лечения.

При изучении биохимических и цитологических 
показателей слюны у пациенток с раком молоч-
ной железы и сравнении аналогичных показателей 
с данными здоровых женщин, диспластические и 
дрожжевые клетки были обнаружены только в об-
разцах слюны больных раком [28]. У некоторых 
пациенток этой группы был повышен уровень лей-
коцитов. В период изучения воздействия адъювант-
ной химиотерапии на слюнные железы у больных 
раком молочной железы до, во время и через год 
после лечения, число случаев ксеростомии увели-
чилось во время химиотерапии и оставалось повы-
шенным в течение года после завершения лечения. 
Химиотерапия вызвала также изменения состава 
слюны — повышение уровня концентрации натрия 
и хлора, а также уменьшение концентрации неорга-
нических фосфатов. Эти побочные реакции носили 
временный характер: показатели слюны, в целом, 
вернулись к исходным значениям в течение года по-
сле лечения [34]. Уровень сиаловых кислот в слюне 
пациенток с раком молочной железы, проходивших 
химиотерапию, оказался значительно выше, чем у 
контрольной группы здоровых женщин, а уровень 
белка — ниже [38]. Буферная емкость слюны под 
воздействием химиопрепаратов не изменялась [42].

К важным патогенетическим механизмам раз-
вития не только воспаления, но и канцерогенеза и 
опухолевой прогрессии относится дисбаланс цито-
кинового профиля с преимущественной гиперпро-
дукцией провоспалительных цитокинов [1, 2, 7]. 
Цитокиновая дисрегуляция при онкологических 
заболеваниях является одной из основных причин 
развития общей иммунодепрессии и иммунной ре-
зистентности опухолевого клона к воздействию эф-
фекторов иммунной системы [1].

Есть данные о том, что цитокиновая дисрегуля-
ция при лимфомах приводит к хронизации воспали-
тельного процесса в полости рта и является одной из 
основных причин развития иммунодепрессии [9]. 
На фоне полихимиотерапии нарушается иммунитет 
слизистой оболочки полости рта, что характеризу-
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ется нарастанием интенсивности воспалительных 
симптомов и атрофических процессов с элементами 
дисплазии.

Результаты исследования баланса про- и про-
тивовоспалительных цитокинов в ротовой жидкости 
при хроническом генерализованном пародонтите у 
больных с лимфомами на фоне полихимиотерапии 
(ПХТ) показали, что проведение последней сопро-
вождалось тенденцией к нормализации цитокино-
вого профиля в ротовой жидкости. Это выражалось 
в снижении повышенного уровня провоспалитель-
ных цитокинов IL-1 , IL-6 и IFN-  уже на фоне 
полихимиотерапии и дальнейшем их уменьшении в 
случае наступления полной или частичной клинико-
гематологической ремиссии. Высокие уровни кон-
центраций провоспалительных цитокинов являются 
результатом продукции их опухолевыми клетками. 
В связи с этим, уменьшение объема опухолевой 
ткани при полихимиотерапии способствует сокра-
щению числа опухолевых клеток, продуцирующих 
эти цитокины и, вероятно, приводит к снижению 
их содержания не только в сыворотке крови, но и 
в ротовой жидкости. Снижение уровня провоспа-
лительных цитокинов в ротовой жидкости сопрово-
ждается повышением содержания противовоспали-
тельного цитокина IL-4 [11].

Изучение белковых профилей слюны до, во 
время и после химиотерапии показало, что коли-
чество белков в результате химиотерапевтического 
вмешательства изменяется. Это дает повод пред-
полагать, что лечение, с точки зрения протеомной 
перспективы, эффективно [45].

Таким образом, результаты изучения состава и 
свойств ротовой жидкости у больных с онкологи-
ческими заболеваниями свидетельствуют об инфор-
мативности изучения этой биологической жидко-
сти. С высокой долей вероятности можно сказать, 
что ротовая жидкость может быть использована 
для диагностики патологических состояний полости 
рта у больных пожилого и старческого возраста, 
проходящих лечение химиотерапевтическими пре-
паратами.

Накопленный материал, полученный из различ-
ных исследований, не является полным и требует 
уточнения и систематизации с учётом возрастных 
особенностей. Остаётся невыясненным прогно-
стическое значение состава и физико-химических 
характеристик слюны для оценки риска развития 
воспалительных изменений в полости рта у боль-
ных пожилого и старческого возраста, получающих 
полихимиотерапию. До сих пор не выработано еди-
ного подхода к профилактике осложнений, прояв-
ляющихся в полости рта у пациентов старших воз-

растных групп, проходящих лечение цитостатиками 
и противоопухолевыми антибиотиками, что также 
определяет направление дальнейшего научного по-
иска.
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GROUPS (REVIEW)
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В! работе! исследована! динамика! старения!
эстральной!функции! самок! крыс#! находящихся! в!
условиях! стандартного! освещения! вивария! и! по"
лучающих!блокатор!мелатониновых!рецепторов!c!
лузиндол$! Раз! в! a! мес! у! животных! ежедневно! в!
течение!%!нед!брали!влагалищные!мазки!и!прово"
дили!цитологическое!исследование!влагалищного!
содержимого$!Несмотря!на!различные!механизмы!
развития! недостаточности! мелатонинергической!
системы! 4снижение!выработки!мелатонина!и!бло"
када! мелатониновых! рецепторов<#! эффекты! дей"
ствия!на!овуляторную!функцию!схожи$!В!условиях!
блокады! мелатониновых! рецепторов! также! на"
блюдали!появление!преждевременных!признаков!
старения! репродуктивной! функции! крыс#! прояв"
ляющихся! увеличением! продолжительности! ову"
ляторного! циклаi! снижением! числа! регулярных!
циклов#!появлением!иррегулярных!циклов#!умень"
шением!количества!коротких!и!увеличением!длин"
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Известно, что репродуктивная функция самок 
млекопитающих находится под контролем гипота-
ламуса, регуляторная деятельность которого осу-
ществляется посредством гормона эпифиза мелато-
нина [1]. Эффект мелатонина на репродуктивную 
систему связан с модифицирующим влиянием на 
нейросекреторную активность гипоталамуса и тор-
можением секреции тропных гормонов передней 
доли гипофиза. Максимальный уровень мелатони-
на наблюдается всегда во время темновой фазы вне 
зависимости от активности животного и от того, 
естественный ли это, или искусственно созданный 
цикл чередования дня и ночи [5]. Известно, что у 
млекопитающих и человека действие мелатонина 
осуществляется посредством активации, по мень-
шей мере, двух высокоаффинных мембранных ре-
цепторов, связанных с G-белками, — МТ1 (Mel1a) 
и МТ2 (Mel1b) [14, 26]. Рецепторы мелатонина 

расположены в сосудах, сердце, головном мозге, 
почках и сетчатке, периферических тканях [17], су-
прахиазматическом ядре, позвоночных и перифе-
рических артериях, поджелудочной железе, ЖКТ, 
коре надпочечников, семенниках и иммунных клет-
ках [5].

Лузиндол является блокатором МТ1 и МТ2 
рецепторов [23], причем, по данным одних авто-
ров, МТ2 он блокирует гораздо сильнее чем МТ1, 
поэтому часть исследователей даже относит его к 
селективным блокаторам МТ2 рецепторов [18, 21].

Установлено, что при воздействии антагониста 
мелатониновых рецепторов — лузиндола значи-
тельно ослабляются эффекты эндогенного и экзо-
генного мелатонина [20, 26, 27]. Имеются данные 
об исследованиях блокады мелатониновых рецеп-
торов лузиндолом на секреторную активность же-
лудка [18], секрецию вазопрессина и АКТГ [22], 
систему гемостаза [23], пролиферативную актив-
ность спленоцитов [19], синтез гликогена [25]. 
Известно, что лузиндол вызывает десинхрониза-
цию циркадианных ритмов, обусловленных дей-
ствием мелатонина [21]. В то же время, исследо-
ваний, которые бы изучали действие лузиндола на 
эстральную функцию, в доступной нам литературе 
не встретилось. Учитывая тот факт, что мелатонин 
тормозит секрецию гонадолиберина, прогестерона, 
фолликулостимулирующего, лютеинезирующего 
гормонов и оказывает значительное влияние на ре-
продуктивную функцию, вполне понятен интерес к 
изучению функционирования репродуктивной си-
стемы самок млекопитающих в условиях угнетения 
мелатониновых сигнальных механизмов.

Целью нашего исследования являлось изуче-
ние изменений эстральной функции при старении 
у самок крыс в условиях блокады мелатониновых 
рецепторов лузиндолом.
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Материалы и методы

В опытах было использовано 40 самок крыс 
линии Wistar собственной разводки, первона-
чально полученных из питомника лабораторных 
животных «Пущино» (научно-производственное 
подразделение филиала Института биоорганиче-
ской химии им. академиков М. М. Шемякина и 
Ю. А. Овчинникова, Московская обл.). Животных 
содержали в помещении при температуре возду-
ха 22±2 °С, в клетках размером 40q60q20 см по 
10 особей в каждой, с обеспыленной подстилкой из 
древесной стружки. В помещении были соблюде-
ны условия стандартного чередующегося режима 
освещения (12 ч свет, 12 ч темнота LD): люминес-
центные лампы (освещенность 750 лк на уровне 
клеток) освещали помещение в течение 12 дневных 
часов, на ночь (12 ч) свет отключали; окна в поме-
щении отсутствовали.

Крысы получали гранулированный корм 
(ГОСТ Р 50258–92 «Комбикорма полнораци-
онные для лабораторных животных»; технические 
условия: содержание протеина — более 25 %, жи-
ров — 6–12 %, кальция и фосфора — 1–1,4 %, 
лизина и метионина — 0,7–1,5 %, микроэлемен-
тов и витаминов — 3–4 %) и отстоянную водо-
проводную воду без ограничения.

Работа была выполнена с соблюдением 
международных принципов Хельсинкской де-
кларации о гуманном отношении к животным, 
принципов гуманности, изложенных в директи-
ве Европейского Сообщества (2010/63/ЕU), 
«Биоэтических правил проведения исследований 
на человеке и животных», «Правил проведения 
работ с использованием экспериментальных жи-
вотных», «Санитарно-эпидемиологических требо-
ваний к устройству, оборудованию и содержанию 
экспериментально-биологических клиник (вива-
риев)», в соответствии с «Руководством по лабо-
раторным животным и альтернативным моделям в 
биомедицинских технологиях» [15, 16].

В 5-месячном возрасте самки крыс были ран-
домизированно (по массе тела) разделены на две 
группы: контрольная — крысы в ночное время по-
лучали питьевую воду (n=20; LD); основная — 
животные получали ежедневно 5 дней в неделю с 
питьевой водой в ночное время с 20:00 до 08:00 
лузиндол (N-Acetyl-2-benzyl-tryptamine) фир-
мы «Bachem AG» (Швейцария) в концентрации 
10 мг/л (n=20; LD+luz). Поилки, в которых на-
ходился лузиндол, были изготовлены из темного 
непрозрачного полимерного материала. Свежий 

раствор препарата готовили ежедневно. Схема 
введения лузиндола была аналогичной введению 
мелатонина, использованного в предыдущих ис-
следованиях [6].

В возрасте 3, 6, 9, 12, 15, 18 и 21 мес у жи-
вотных ежедневно в течение 2 нед брали влага-
лищные мазки для изучения эстральной функции. 
У грызунов содержимое влагалища в зависимости 
от фазы овуляторного цикла имело различный со-
став, который можно определить при микроскопи-
ровании. Весь овуляторный цикл крысы делится 
на следующие стадии: 1) диэструс, или стадия по-
коя; 2) проэструс, или стадия подготовки к течке; 
3) эструс, или стадия течки; 4) метаэструс, или ста-
дия после течки. В соответствии с данными фазами 
изменялся состав содержимого влагалища. Мазки 
готовили по общепринятой методике из влагалищ-
ного содержимого, полученного утром в одно и то 
же время посредством введения во влагалище крыс 
ватного тампона.

Свежеприготовленные мазки без фиксации и 
окраски изучали под бинокулярным микроскопом 
при ув. 70 (об. 10, ок. 7) с опущенным конден-
сором микроскопа. Результаты исследования ва-
гинального содержимого фиксировали в журнале. 
Оценивали следующие параметры: длительность 
эстрального цикла; соотношение фаз овуляторно-
го цикла; относительное число коротких, средних 
и длинных циклов; процентное соотношение фаз 
эстрального цикла; относительное число животных 
с иррегулярными циклами [12].

Статистическую обработку цифрового мате-
риала проводили с использованием общепринятых 
методов вариационной статистики в среде програм-
мы Excel. Достоверность результатов оценивали 
по непараметрическому U-критерию Вилкоксона–
Манна–Уитни и методом χ2. Достоверно разли-
чающимися признавали значения при р<0,01 и 
р<0,05; при 0,05<р<0,1 различия между средни-
ми имели тенденцию к достоверности [11].

Результаты и обсуждение

Известно, что значимым показателем для 
определения биологического возраста является 
изучение функционального состояния репродук-
тивной системы животных [10]. Так, в норме у са-
мок крыс к 15–18-месячному возрасту появляются 
первые признаки старения системы репродукции, 
которые проявляются исчезновением коротких 
эстральных циклов, увеличением средней продол-
жительности овуляторного цикла, а также сниже-
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нием числа регулярных и появлением иррегулярных 
циклов [3, 9].

В 3-месячном возрасте длительность эстраль-
ного цикла у самок крыс составляла 3,7±1,1 дня 
(рис. 1). Изучение длительности данного па-
раметра показало, что у животных контрольной 
группы увеличение средней продолжительности 
овуляторного цикла наступало с возраста 12 мес 
и составило 5,2±1,2 дня (p<0,05). В основной 
группе в 6-месячном возрасте данный показатель 
был достоверно больше, чем результаты, получен-
ные у 3-месячных крыс, и составил 5,9±1,5 дня 
(p<0,05). С возрастом длительность эстрального 
цикла достоверно увеличилась и к 21-му месяцу 
жизни составила 7,4±1,7 дня у крыс контрольной 
группы, 8,0±2,7 дня — у крыс основной группы. 
Установленные различия между группами также 
являются достоверными, p<0,05 (см. рис. 1). В 
исследованиях, проведенных ранее, удлинение 
эстрального цикла наблюдали начиная с возрас-
та 8 мес, при этом животные находились в пери-
од прогрессивного роста в условиях естественной 
повышенной освещенности («белые ночи») или в 
условиях постоянного искусственного освещения 
[7–9]. Содержание животных в условиях по-
стоянного или естественного освещения в период 
«белых ночей» приводило к нарушению работы 
шишковидной железы и угнетению продукции и 
секреции мелатонина — основного гормона эпифи-
за [1], что являлось причиной ранних возрастных 
изменений в репродуктивной системе крыс. В на-
шем исследовании введение лузиндола, который 
является антагонистом мелатониновых рецепторов, 
соответствовало эффектам, которые возникают 
при физиологической эпифизэктомии, приводящей 
к угнетению выработки мелатонина. Применение 
лузиндола приводило к более раннему увеличению 
средней продолжительности овуляторного цикла 
(с 9-месячного возраста), и, таким образом, дан-
ные, которые были получены при помощи фарма-
кологической блокады мелатониновых рецепторов, 
соответствовали параметрам при так называемой 
«физиологической пинеалэктомии», достигаемой 
постоянным освещением животных [7–9]. В дру-
гих исследованиях показано, что искусственное 
увеличение продолжительности светового периода 
на 2–4 ч в сутки приводило к увеличению длитель-
ности эстрального цикла, и в некоторых случаях к 
его нарушению. Если воздействие света было уве-
личено до 24 ч/сут, то у большинства мышей или 
крыс в короткий период развивался синдром пер-
систирующего эструса. В физиологических услови-

ях этот синдром развивается у крыс обычно между 
15-м и 18-м месяцем [2, 3].

Характерные различия между группами были 
выявлены при изучении числа циклов разной дли-
тельности. В ходе исследования установлено, что 
короткие эстральные циклы у самок контрольной 
группы сохранялись и в зрелом возрасте, однако в 
дальнейшем происходило их достоверное сниже-
ние. Так, у 6-месячных крыс этот показатель был 
равен 54 %. Начиная с года жизни, преобладали 
циклы средней продолжительности и с 12-месяч-
ного возраста у самок данной группы наблюда-
ли достоверное увеличение продолжительности 
эстрального цикла. Короткие эстральные циклы у 
животных основной группы исчезали к 15-месяч-
ному возрасту. Статистически достоверное уве-
личение продолжительности эстрального цикла 
у самок, получающих лузиндол, происходило за 
счет возрастания доли длинных циклов с возраста 
12 мес как внутри группы, так и по сравнению с го-
довалыми самками контрольной группы (р<0,05). 
У крыс основной группы отмечали более раннее 
появление и достоверное преобладание длинных 
эстральных циклов, которые к первому году жизни 
составили 54 % от всех исследованных циклов, что 
свидетельствует о более раннем старении репро-
дуктивной системы крыс, подвергавшихся фарма-
кологической блокаде мелатониновых рецепторов 
(таблица).
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Рис. 1. Продолжительность эстрального цикла 
у самок крыс;* р<0,05 — различия в группе 

с показателем у крыс в 3-месячном возрасте достоверны 
(критерий Вилкоксона–Манна–Уитни)
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Известно, что в физиологических условиях 
соотношение фаз эстрального цикла составля-
ет 1:2–1:3, то есть на один день эструса у самок 
крыс приходится 2–3 дня диэструса [12]. В на-
шем исследовании при изучении соотношения 
фаз эстрального цикла была установлена тенден-
ция к увеличению доли эструсов и уменьшению 
доли диэструсов у крыс обеих групп с возрастом. 
Достоверные различия данных показателей между 
группами были зафиксированы лишь к концу 2-го 
года жизни. Так, соотношение фаз эстрального 
цикла (эструс/диэструс) у самок, получающих лу-
зиндол, составило 1:2 — у молодых и 1:0,25 — у 
старых животных (рис. 2), в то время как у крыс 
контрольной группы данный показатель был равен 
1:2 — в возрасте 6 мес и 1:0,5 — в возрасте 21 мес 
(рис. 3).

С возрастом у животных было зафиксирова-
но появление иррегулярных циклов. У крыс кон-
трольной группы данный показатель впервые был 
отмечен в 9 мес и составил 3 % от общего коли-
чества. Достоверное увеличение доли иррегуляр-
ных циклов наблюдали с 12-месячного возраста 
по сравнению с этим же показателем 6-месячно-
го возраста (р<0,05). У крыс основной группы 
зафиксировано появление первых иррегулярных 

циклов в возрасте 6 мес. Достоверное увеличение 
данного показателя у животных, подвергавшихся 
воздействию лузиндола, было отмечено с возрас-
та 9 мес. К 21-му месяцу жизни количество ирре-
гулярных циклов у животных контрольной группы 
составило 33 %, а у крыс основной группы возрос-
ло до 46 %. Достоверные различия между группа-
ми наблюдали с возраста 9 мес (рис. 4). В иссле-
дованиях Д. А. Батурина, И. Н. Алимовой и др. 
(2004) у мышей HER-2/neu, содержавшихся с 
2 мес при постоянном освещении, в возрасте 9 мес 
иррегулярные циклы обнаруживали в 76 %, в то 
время как у животных, содержавшихся в стандарт-
ном режиме, — в 50 % [4]. В других исследова-
ниях при содержании крыс в условиях постоянного 
и характерного для Карелии естественного освеще-
ния с периодом «белых ночей» отмечено появление 
иррегулярных циклов в молодом (5-месячном) воз-
расте. К 23-месячному возрасту количество ирре-
гулярных циклов у животных этих групп возросло 
до 80 и 64 %, соответственно [7].

В наших исследованиях появление синдро-
ма персистирующего эструса в основной груп-
пе впервые наблюдали с 18-месячного возраста 
у 13,3 % крыс, в 21 мес постоянный эструс разви-
вался у 14,28 % крыс, в то время как у животных 

Возрастная*динамика*показателей*эстральной*функции*у*крыс

Возраст"!мес
Средняя!

продолжительность!
эстрального!цикла"!

дни

Количество!эстральных!циклов!разной!
длительности"!l

Соотношение!фаз!
овуляторного!цикла"!l

Количество!исследованных!
эстральных!циклов"!l

короткие средние длинные эструсы диэструсы нормальные! иррегулярные!

Стандартное'освещение*'контрольная'группа'

0 0"$m&"*+ +/ &, * 00 ,/ &** *
, /"+m&"/ )/! /0! 0! 0$ ,0 &** *
( /"(m&"( /$! /0! &*!'.F )+!'.F /'!'.F (0! 0!

&' )"'m&"'!&.F '+!'.F ,/!'.F +! ))!'.F /)!'.F +(!'.F &&!'.F

&) ,"&m&")!&.F &'!'.F )(!'.F '(!'.F /) )) +&!'.F &(!'.F

&+ ,"(m&"+!&.F *!'.F ), //!'.F )(!'.F /&!'.F $)!'.F ')!'.F

'& $"/m&"$!&.F *!'.F )$!'.F /0!'.F ,,!'.F 0/!'.F ,$!'.F 00!'.F

Стандартное'освещение'\'лузиндол*'основная'группа'
0 0"$m&"*+ +/ &, * 00 ,/ &** *
, )"(m&")!&.F &/!0.F ,+!0.F &+!0.F 0' ,+ ($ 0
( ,",m'"*!&.F (!0.F ,/!0.F '$!0.F ,/!'.F 0,!'.F ++!'.F"!0.F &'!'.F"!0.F

&' $"'m&"+!&.F $!0.F 0(!'.F"!0.F )/!'.F"!0.F ),!'.F //!'.F ,(!'.F"!0.F 0&!'.F"!0.F

&) $"0m&"+!&.F *!'.F"!0.F )+ /'!'.F"!0.F /& )( ,$!'.F"!0.F 00!'.F"!0.F

&+ $"$m&"(!&.F *!'.F ,* /*!'.F ,)!'.F 0)!'.F ,$!'.F 00!'.F

'& +"*m'"$!&.F *!'.F )$! /0!'.F +*!'.F"!0.F '*!'.F"!0.F )/!'.F /,!'.F

Примечание;! &.F! рk*"*)!C! различия! по! сравнению! с! показателем! у! крыс! в! возрасте! 0!мес! в! группе! статистически! достоверны! -критерий!
ВилкоксонаdМаннаdУитни.1!'.F!рk*"*)!C!различия!по!сравнению!с!показателем!у!крыс!в!возрасте!,!мес!статистически!достоверны!-метод!χ'.1!
0.F!рk*"*)!C!различия!по!сравнению!с!показателем!у!крыс!контрольной!группы!в!соответствующем!месяце!статистически!достоверны!-ме%
тод!χ'.
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контрольной группы в 18–21-месячном возрас-
те не было зарегистрировано синдрома персисти-
рующего эструса. По данным Д. В. Клочкова и 
Д. К. Беляева (1977), продолжительное освещение 
с 2-месячного возраста крыс Wistar в течение 1, 2 
или 6 мес приводило к появлению персистирующе-
го эструса у 24, 61 и 100 % животных, соответ-
ственно [13]. В другом исследовании у 100 % крыс 
линии Wistar отмечали постоянный эструс при со-
держании с 4-месячного возраста в течение 3 мес 
в условиях постоянного освещения [24]. В отличие 
от данных экспериментов, в наших исследовани-
ях развитие синдрома персистирующего эструса 
в основной группе наблюдали в зрелом возрасте, 
и встречалось оно у намного меньшего числа крыс, 
что косвенно указывает на различие в ответах ре-

продуктивной системы на снижение выработки ме-
латонина или блокаду мелатониновых рецепторов.

Заключение

Таким образом, при изучении показателей 
эстральной функции у животных основной группы, 
получавших лузиндол с 5-месячного возраста, мы 
обнаружили признаки преждевременного старения 
репродуктивной функции по сравнению с крысами 
контрольной группы. Эти отличия зафиксирова-
ны в статистически достоверном увеличении про-
должительности овуляторного цикла, начиная с 
возраста 9 мес; уменьшении количества коротких 
и увеличении длинных эстральных циклов (через 
1 мес после начала введения лузиндола); снижении 
числа регулярных циклов и увеличении иррегуляр-
ных; раннем развитии персистирующего эструса.
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Рис. 2. Соотношение фаз эстрального цикла у крыс 
основной группы.

* р<0,05 — различия по сравнению с показателем у крыс 
в 6-месячном возрасте статистически достоверны 

(метод χ2); ** р<0,05 — различия по сравнению с показателем 
у крыс контрольной группы в соответствующем месяце 

статистически достоверны (метод χ2)
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Рис. 3. Соотношение фаз эстрального цикла у крыс 
контрольной группы.

*р<0,05 — различия по сравнению с показателему крыс 
в 6-месячном возрасте статистически достоверны (метод χ2)
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Рис. 4. Количество иррегулярных циклов у самок крыс обеих групп.
* р<0,05 — различия с показателем у крыс контрольной группы в соответствующем месяце достоверны (метод χ2)
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Следовательно, применение блокатора мелато-
ниновых рецепторов — лузиндола у крыс основ-
ной группы привело к более значительным воз-
растным изменениям репродуктивной системы по 
сравнению с аналогичными изменениями у крыс 
контрольной группы. По всей видимости, блокада 
мелатониновых рецепторов, находящихся в гипо-
физе и гипоталамусе, могла привести к усилению 
секреции гонадолиберинов и гонадотропинов, в ре-
зультате чего активация роста и развития фоллику-
лов в яичниках способствовала более длительному 
выделению эстрогенов и прогестерона и изменению 
фаз овуляторного цикла. Несмотря на различные 
механизмы развития недостаточности мелатони-
нергической системы — снижение выработки ме-
латонина при воздействии постоянного освещения 
[7–9] или блокада мелатониновых рецепторов при 
применении лузиндола, — эффекты действия на 
овуляторную функцию схожи: нарушения, возни-
кающие в работе репродуктивной системы, харак-
теризуются более быстрыми возрастными измене-
ниями эстрального цикла. 
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LUZINDOL ACCELERATES THE AGING OF ESTROUS FUNCTION OF FEMALE RATS
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В! статье! представлены! результаты! исследова"
ния! клинической! эффективности! эторикоксиба!
при!лечении!болевого!синдрома!у!пожилых!паци"
ентов!с!остеоартрозом!коленных!и!тазобедренных!
суставов$!Обследованы!%NZ!больных!гонартрозом!и!
коксартрозом$!Показано#!что!эторикоксиб!эффек"
тивно!снимает!болевой!синдром#!имеет!преимуще"
ство!перед!другими!нестероидными!противовоспа"
лительными!препаратами!по!скорости!развития!и!
выраженности! анальгетического! и! противовоспа"
лительного!эффекта#!позитивному!влиянию!на!ла"
бораторные!признаки!воспаления#!демонстрирует!
хорошую!переносимость!терапии!и!низкую!частоту!
побочных!эффектов#!не!требующую!отмены!препа"
рата$

Ключевые$ слова*$ остеоартроз0$ гонартроз0$ кок;
сартроз0$эторикоксиб0$диклофенак$натрия0$мелок;
сикам0$ целекоксиб0$ нестероидные$ противовоспа;
лительные$препараты0$болевой$синдром

В большинстве развитых стран мира наблюда-
ется постепенное «старение» населения и, согласно 
прогнозам демографической ситуации, в ближай-
шие десятилетия продолжительность жизни будет 
увеличиваться [4, 6, 8]. Неутешительная статисти-
ка свидетельствует о том, что в России 40 % людей 
старше 70 лет страдают остеоартрозом, а 25 % из 
них не могут переносить ежедневные физические 
нагрузки, 80 % из их числа постоянно испытывают 
сильные боли, существенно ухудшающие качество 
жизни [3, 7]. Симптомы остеоартроза наблюда-
ют более чем у 10–20 % населения земного шара 
[4, 10], рентгенологические признаки обнаружи-
ваются значительно чаще, чем клинические, но ча-
стота и тех, и других нарастает с возрастом [9,14]. 
У лиц с диагнозом ОА коленного сустава примерно 
в 2 раза увеличивается длительность временной не-
трудоспособности и примерно на 40–50 % выше 
риск стойкой нетрудоспособности по сравнению с 
населением в целом [2]. Кроме того, несмотря на 
то, что ревматические заболевания включают бо-
лее 80 болезней и синдромов, медико-социальная 

и экономическая нагрузка на общество связана, в 
первую очередь, с остеоартрозом [12,15].

Согласно рекомендациям EULAR 2003 г. по 
лечению остеоартроза коленного и тазобедренного 
суставов, нестероидные противовоспалительные 
препараты (НПВП) более эффективны, чем пла-
цебо или парацетамол, что обусловлено, прежде 
всего, их анальгетическим действием. Они являют-
ся средством первого выбора для купирования силь-
ной боли в суставах при этом заболевании, однако 
классическая медикаментозная терапия остеоар-
троза нередко приводит к целому ряду нежелатель-
ных лекарственных реакций [1]. Хирургическое 
же лечение данной патологии у пациентов старшей 
возрастной группы не всегда возможно из-за нали-
чия противопоказаний (риск тромбоэмболических 
осложнений, нестабильности эндопротеза, инфек-
ционных осложнений). Раннее эндопротезирова-
ние при заболеваниях суставов также имеет ряд 
недостатков: пропорционально давности операции 
возрастает потребность в замене эндопротеза или 
его компонентов [5]. Учитывая сложное сочетание 
разных причин и механизмов развития остеоартро-
за, его лечение представляет собой сложную зада-
чу. По рекомендациям Международного общества 
по изучению остеоартроза (Osteoarthritis Research 
Society International, OARSI) 2014 г., при назна-
чении терапии необходимо учитывать высокую ча-
стоту коморбидных заболеваний [13].

Практикующему врачу на сегодняшний день 
фармацевтический рынок предлагает широкий вы-
бор НПВП и дает прекрасную возможность инди-
видуального подбора лекарства, исходя из особен-
ностей пациента и клинической ситуации. НПВП, 
широко применяемые при ревматических заболе-
ваниях, различаются по выраженности противо-
воспалительной и анальгетической активности, по 
способу введения в организм, а также по спектру 
нежелательных реакций и селективности по отно-
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шению к циклооксигеназе (ЦОГ) [11]. Идеальный 
НПВП должен обладать, наряду с выраженным 
противовоспалительным и анальгетическим дей-
ствием, хорошей переносимостью как при крат-
косрочном, так и при длительном применении. 
Селективный ингибитор ЦОГ-2 эторикоксиб 
имеет высокую противовоспалительную и анальге-
тическую активность и 100 % биодоступность при 
пероральном приеме, что позволяет значительно 
сократить число нежелательных побочных явлений 
со стороны желудочно-кишечного тракта и суще-
ственно расширяет возможности оказания эффек-
тивной медицинской помощи больным с ревмати-
ческими заболеваниями.

Целью работы было исследование клиниче-
ской эффективности эторикоксиба, его влияния на 
активность воспалительного процесса и интенсив-
ность болевого синдрома при остеоартрозе по срав-
нению с другими НПВП.

Материалы и методы

Было проведено открытое рандомизированное 
проспективное исследование. Под нашим наблюде-
нием находились 296 пациентов с первичным осте-
оартрозом коленных и тазобедренных суставов, 
наблюдавшихся амбулаторно в НИИ клинической 
и экспериментальной ревматологии (Волгоград) 
не менее 3 мес. Преобладали больные остеоар-
трозом II–III стадии по шкале Kellgren–Lawrence 
с выраженным болевым синдромом, из них 190 
женщин и 106 мужчин 65–92 лет, средний воз-
раст — 76,27±12,78 года. Диагноз устанавливали 
в соответствии с критериями Американской колле-
гии ревматологов (ACR, 1986, 1991), Института 
ревматологии РАМН (1993). Всех пациентов 
обследовали минимум дважды — обращении к 
врачу и через 3 мес. При первичном обращении 
пpоводили полное клинико-лабоpатоpное обследо-
вание, включающее осмотр, сбор анамнеза, физи-
кальное, лабораторное и инструментальное иссле-
дования.

Критерии включения:
• первичный остеоартроз;
• возраст не менее 65 лет;
• индекс боли по ВАШ >40;
•  подписанное информированное согласие на 

участие в настоящем исследовании.
Критерии исключения:
•  внутрисуставное введение глюкокортикосте-

роидов в течение 1 мес;
• прием других НПВП;

• аллергические реакции на НПВП в анамнезе;
•  прием ацетилсалициловой кислоты, варфари-

на;
•  наличие в анамнезе язвенных поражений 

желудка и двенадцатиперстной кишки, по-
вышения трансаминаз, кровотечений ЖКТ, 
неспецифического язвенного колита и болезни 
Крона;

•  наличие тяжелой сердечной недостаточности, 
неконтролируемой артериальной гипертензии 
(>140/90), инсультов и инфарктов миокарда;

•  неконтролируемый сахарный диабет, злокаче-
ственные новообразования;

•  нарушения функции почек (ХПН<30 мл/ мин);
• злоупотребление алкоголем.

Для изучения клинической эффективности 
НПВП в терапии остеоартроза больные были раз-
делены на четыре группы: 1-я (n=176) — паци-
енты получали эторикоксиб (Аркоксиа®) в дозе 
90–60 мг/сут; 2-я (n=40) —диклофенак натрия 
(Вольтарен®) в дозе 150 мг/сут + Омепразол 
(Омепразол-рихтер®) 20 мг/сут; 3-я (n=40) — 
мелоксикам (Мовалис®) в дозе 15 мг/сут + 
+ Омепразол (Омепразол-рихтер®) 20 мг/ сут; 
4-я (n=40) — целекоксиб (Целебрекс®) в дозе 
200 мг/сут. Интенсивность и длительность те-
рапии зависела от индивидуальной клинической 
ситуации. Группы пациентов по выраженности 
суставного синдрома, характеру течения заболе-
вания, степени функциональной недостаточности 
суставов, активности воспалительного процесса, 
рентгенологической стадии и наличию сопутствую-
щей патологии отличались друг от друга статисти-
чески незначимо (р>0,05).

Эффективность терапии оценивали с помощью 
объективных и субъективных критериев. В соответ-
ствии с рекомендациями [12], у каждого пациента 
до и после лечения определяли индекс WOMAC, 
оценивали выраженность болевого синдрома по 
визуальной аналоговой шкале (ВАШ), учитывали 
субъективную оценку выраженности заболевания 
по 100-балльной шкале, а также качества жизни 
врачом и пациентом. Комплекс лабораторных те-
стов включал общий анализ крови и мочи, С-РБ, 
печеночные пробы (общий билирубин, активность 
аминотрансфераз, тимоловая пpоба), щелочную 
фосфатазу.

При осмотре пациента регистрировали любые 
побочные явления (характер, выраженность, тя-
жесть). Эффективность и переносимость оценива-
ли по числу и выраженности побочных эффектов, 
числу больных, выбывших в связи с ними из ис-
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следования, а также по оценке переносимости пре-
парата исследователем и пациентом.

Статистическую обработку результатов про-
водили с помощью статистического пакета Sta tis-
tica 8.0.

Результаты и обсуждение

Исследование показало, что все назначаемые 
препараты вызывали достоверное снижение ин-
декса WOMAC, выраженности болевого синдро-
ма по ВАШ, выраженности заболевания, что спо-
собствовало повышению эффективности терапии 
как по оценке пациентов, так и по оценке врачей. 
Данные приведены в таблице.

При изучении сравнительной эффективности 
изучаемых препаратов были получены следующие 
результаты. Во всех четырех группах и врач, и 
больной чаще оценивали эффект от проводимой те-
рапии как хороший и очень хороший. Наиболее вы-
сокую субъективную оценку получил эторикоксиб, 
но различия с другими группами были статистиче-
ски незначимыми (р>0,05). Однако при приме-
нении эторикоксиба наблюдали достоверно более 
быстрое купирование острого суставного синдрома 
по сравнению с другими препаратами (рисунок).

Вероятно, полученный результат можно объ-
яснить высокой биодоступностью препарата при 
пероральном приеме и скоростью достижения мак-
симальной концентрации в плазме крови (через 1 ч 
после приема): у диклофенака натрия — 2–6 ч, 
у мелоксикама —5–6 ч, у целекоксиба —2–3 ч. 
Кроме того, длительный период полувыведения 
эторикоксиба обеспечивает его фармакологическое 
действие в течение 24 ч и позволяет применять 

1 раз в сут, что определяло высокую комплаент-
ность пациентов старших возрастных групп в на-
шем исследовании.

Известно, что эторикоксиб имеет выраженную 
ЦОГ-2-селективность и не влияет на синтез га-
стропротектора простагландина E2, что объясняет 
его низкую гастротоксичность. Благодаря этому, в 
отличие от других НПВП, препарат можно при-
нимать вне зависимости от приема пищи. В нашем 
исследовании при оценке переносимости НПВП в 
терапии остеоартроза были получены следующие 
результаты. Нежелательные реакции наблюдали 
во всех группах, но их выраженность и интенсив-
ность отличались. У 11 (6,25 %) из 176 больных, 
получавших эторикоксиб, имели место умеренные 
подъемы АД, у 4 (2,27 %) пациентов препарат 
был отменен. На фоне приема диклофенака натрия 
у 7 (17,5 %) из 40 пациентов имели место умерен-
ные диспепсические расстройства, у 3 (5 %) — 
выраженные боли в животе, тошнота, диспепсия, 
в связи с чем препарат был отменен. У 6 (15 %) 
пациентов, получавших мелоксикам, отмечали го-
ловную боль, тошноту, у 2 (5 %) препарат был 
отменен. У 6 (15 %) пациентов на фоне приема 
целекоксиба наблюдали периферические отеки, 
сердцебиение, у 4 (10 %) больных потребовавшие 
отмены препарата.

Таким образом, селективный ингибитор 
ЦОГ-2 эторикоксиб оказывает быстрое и выра-
женное обезболивающее и противовоспалительное 
действие, позволяет значительно сократить чис-
ло нежелательных побочных явлений со стороны 
ЖКТ и существенно расширяет возможности ока-
зания эффективной медицинской помощи больным 
остеоартрозом.

Сравнительная*оценка*эффективности*и*переносимость*НПВП
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Выводы

Эторикоксиб является современным оригиналь-
ным препаратом из группы селективных ингибито-
ров ЦОГ-2 нестероидных противовоспалительных 
средств, применяемых для лечения остеоартроза. 
Препарат обладает высокой противовоспалитель-
ной и анальгетической активностью, позитивным 
влиянием на лабораторные признаки воспаления и 
100 % биодоступностью при пероральном приеме. 
Скорость развития анальгетического эффекта у 
эторикоксиба выше, чем у других противовоспа-
лительных препаратов (30 мин), и более длитель-
но сохраняется действие (24 ч). Нежелательные 
реакции, развивающиеся на фоне эторикоксиба, 

выражены нерезко и, в большинстве случаев, не 
требуют отмены препарата. Частота побочных эф-
фектов при применении эторикоксиба достоверно 
не отличается от других НПВП.

Высокую комплаентность пациентов определя-
ют однократный прием эторикоксиба в сутки, вы-
сокая эффективность и низкая частота побочных 
эффектов.
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С!помощью! телевизионной! установки!для!при"
жизненного!исследования!микроциркуляции!в!го"
ловном!мозге!было!выявлено#!что!после!курсового!
применения! пептидного! биорегулятора! сосудов!
у! старых!крыс! в! возрасте! %%_%b!мес! значительно!
увеличивалась!4примерно!в!%#O_%#S!раза<!плотность!
микрососудистой!сети!пиальной!оболочкиi!усили"
лись!констрикторные!и!дилататорные!реакции!пи"
альных!артериол!при!аппликации!на!поверхность!
мозга! норадреналина! или! ацетилхолина#! соответ"
ственно$!При!этом!перфузия!в! ткани!коры! голов"
ного!мозга!не!повышалась#!но!возрастала!степень!
сатурации!крови!в!микрососудах!этой!тканевой!об"
ласти$

!Ключевые$словаR!пептидный$биорегулятор$со;
судов0$старые$животные0$плотность$микрососуди;
стой$сети0$реактивность$артерий0$головной$мозг

В связи с увеличением продолжительности 
жизни в экономически развитых странах разра-
ботка новых лекарственных препаратов, направ-
ленных на увеличение ресурса жизнедеятельности 
организма и улучшение качества жизни в преклон-
ном возрасте, — одна из наиболее актуальных 
задач, стоящих перед современными медициной 
и биологией. Пептидный биорегулятор сосудов 
«Славинорм» разработан в Санкт-Петербургском 
институте биорегуляции и геронтологии. Он пред-
ставляет собой комплекс полипептидов с молеку-
лярной массой 72–678 Да, экстрагированных из 
сосудов телят. В медицинской практике планирует-
ся использование Славинорма в качестве ангиопро-
тектора. Ранее полученные результаты в экспери-
ментах in vitro показали, что Славинорм оказывает 
тканеспецифическое действие, стимулируя рост 
эксплантатов ткани сосудов у молодых и старых 
крыс в органотипических культурах [6, 8, 10].

Цель представленной работы — изучение вли-
яния пептидного биорегулятора «Славинорм» на 
микроциркуляцию в коре головного мозга у старых 
крыс.

Материалы и методы

Эксперименты проведены на крысах-самцах 
линии Wistar–Kyoto. Животных содержали в 
стандартных условиях вивария при естественном 
освещении и свободном доступе к воде и пище. 
Исследования проводили в соответствии с прави-
лами, принятыми Европейской конвенцией по за-
щите позвоночных животных, используемых для 
экспериментальных целей (Страсбург, 1986).

Для представленного экспериментально-
го исследования было сформировано три группы 
животных: 1-я — интактные крысы в возрасте 
2–3 мес, n=20; 2-я — интактные крысы в воз-
расте 22–24 мес, n=13; 3-я — крысы в возрасте 
22–24 мес, которым за 2 мес до исследования был 
введен пептидный биорегулятор «Славинорм», 
n=12. Введение препарата Славинорм (0,25 мг) 
животным 22–24 мес осуществляли внутримы-
шечно по схеме: одна инъекция в сутки в течение 
5 дней, перерыв 2 сут, одна инъекция в сутки в те-
чение 5 дней.

Визуализацию, мониторинг микрососудистой 
сети, исследование реактивности пиальных арте-
рий, измерение скорости кровотока и сатурации 
крови в сосудах сенсомоторной коры головного 
мозга проводили через 2 мес после курсового вве-
дения Славинорма. Крыс наркотизировали золети-
лом — 20 мг/кг («Virbac», Франция) — интра-
перитонеально. Удаляли теменную кость и твердую 
мозговую оболочку, тем самым позволяя визуали-
зировать пиальную оболочку сенсомоторной коры. 
Поверхность мозга непрерывно орошали физиоло-
гическим раствором с температурой 37 °C.

Для определения плотности микрососудистой 
сети животных помещали под объектив 
телевизионной установки (при ув. 40). Используя 
компьютерную программу «Photo M» (автор 
А. Черниговский), на статических изображениях 

+!Коллектив!авторов%!&'()! Успехи!геронтол"!&'()"!Т"!&*"!№!&"!С"!&*(3&*)
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ВЛИЯНИЕ ПЕПТИДНОГО БИОРЕГУЛЯТОРА СОСУДОВ 
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подсчитывали общее число сосудов и отдельно 
артерий на единицу площади.

Реактивность пиальных артерий — измерение 
диаметра микрососудов до и после воздействия — 
изучали при аппликации на поверхность мозга рас-
творов норадреналина — NA (вазоконстриктор) и 
ацетилхолина — ACH (вазодилататор) в концен-
трации 10–6М при общем увеличении оптической 
системы 160 крат.

Для измерения скорости тканевого кровотока 
в сенсомоторной коре головного мозга и сатурации 
(SO2) крови в микроциркуляторном русле 
использовали комплекс многофункциональной 
лазерной диагностики «ЛАКК-М» (НПП 
«Лазма», Россия). Данный комплекс определяет 
динамическую характеристику микроциркуляции 
крови — изменение потока крови в единицу 
времени в исследуемом объеме ткани около 1 мм3 

в относительных перфузионных единицах методом 
лазерной допплеровской флуометрии. Методом 
оптической тканевой оксиметрии оценивали SO2 
в этом же объеме ткани коры головного моз-
га. Исходно в стандартных условиях ПМ и 
SO2 регистрировали на поверхности каждого 
полушария в четырех точках с приблизительными 
координатами АР=1, 2, 3, 4 мм от брегмы; SD=1 мм 

латерально от сагиттального шва. Температуру тела 
животных в течение всего опыта поддерживали на 
уровне 37 °C; САД у старых крыс в среднем со-
ставляло 120–140 мм рт. ст.

При статистической обработке всех данных 
достоверность различий оценивали с помощью 
критерия Манна–Уитни, уровень достоверности 
различий p≤0,05.

Результаты и обсуждение

Ранее мы доказали, что по мере старения плот-
ность микрососудистой сети в коре головного моз-
га у крыс линии Wistar–Kyoto понижается при-
мерно в 1,6–1,8 раза [3]. Курсовое применение 
Славинорма привело к увеличению плотности всей 
микрососудистой сети пиальной оболочки у живот-
ных 22–24 мес примерно в 2,5 раза по сравнению 
со старыми крысами интактных групп. Плотность 
артериального участка микрососудистой сети пи-
альной оболочки повысилась в среднем в 2,8 раза 
(рис. 1). Значительная активация ангио- и ар-
териогенеза в головном мозгу старых животных 
компенсировала сосудистое запустевание мозговой 
ткани, которое наблюдали у старых крыс [7, 11]. 
Высокая плотность микрососудистого русла по-
зволяет поддерживать газообмен между кровью и 
тканью на уровне, препятствующем формированию 
ишемизированных зон в головном мозгу и разви-
тию таких заболеваний, как дисциркуляторная эн-
цефалопатия.

Как известно, при аппликации на поверхность 
мозга любого вазореактивного препарата часть 
пиальных артерий имеет прямую реакцию: их диа-
метр под воздействием констриктора уменьшает-
ся и увеличивается при применении дилататора; 
диаметр других микрососудов, наоборот, под воз-
действием констриктора увеличивается, а под воз-
действием дилататора уменьшается; и небольшая 
группа пиальных артерий вообще не реагирует на 
воздействие [1, 4, 9]. Мы выявили значительные 
отличия в реактивности пиальных артерий у моло-
дых (1-я группа), старых крыс интактной группы 
(2-я группа) и животных, получавших Славинорм 
(3-я группа). Так, в 3-й группе, по сравнению с 
другими группами, более чем на 30 % увеличилось 
число пиальных артерий, ответивших на NA кон-
стрикцией. Соответственно, уменьшилось число 
сосудов с парадоксальной реакцией — дилатаци-
ей (рис. 2, а). У животных при воздействии NA 
разнилось не только количество артерий, прореа-
гировавших тем или иным образом, но и степень 
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Рис. 1. Плотность микрососудистой сети пиальной 
оболочки сенсомоторной коры у молодых и старых крыс 

интактных групп и крыс 3-й группы после курсового 
введения пептидного биорегулятора сосудов Славинорм.

Темные столбики — плотность артериального участка 
микрососудистой сети пиальной оболочки сенсомоторной коры 

головного мозга (p≤0,05); заштрихованные столбики — 
плотность всей микрососудистой сети пиальной оболочки 

сенсомоторной коры головного мозга (p≤0,05)
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уменьшения диаметра. Этот показатель инфор-
мативнее рассматривать не в общей массе данных 
по всем сосудам, а отдельно по каждому порядку 
ветвления артериального дерева (см. рис. 2, б). 
У старых животных степень сужения мельчайших 
артерий и артериол 3–5-го порядка статистически 
значимо больше, чем у молодых крыс. У старых 
животных, получавших препарат «Славинорм», 
констрикция возрастает по сравнению с крысами 
интактной группы того же возраста и значительно 
превышает этот показатель у молодых животных 
(см. рис. 2, в). Вероятно, эти результаты нужно 
рассматривать как отрицательные. В старости до-
статочно высока предрасположенность к спазмам 
сосудов головного мозга, что подтверждают наши 
результаты, полученные у старых животных ин-
тактной группы. Применение Славинорма усили-
вало спазмирование пиальных артерий под воздей-
ствием констриктора.

Под воздействием вазодилататора ACH число 
артерий, ответивших прямой или парадоксальной 
реакцией или не прореагировавших на воздействие, 
во всех трех экспериментальных группах было при-
мерно одинаковым (рис. 3, а). При этом степень 
расширения артерий у животных разных групп от-
личается достаточно значимо: у молодых крыс на 
ACH бnльшей дилатацией отвечали крупные ар-
терии 1-го порядка, а у старых — мелкие сосуды 
3–5-го порядка. Такая же тенденция сохранялась 
и у старых животных, получавших Славинорм (см. 
рис. 3, б). Кроме того, более значимым увеличе-
нием диаметра, по сравнению с крысами 2-й груп-
пы, прореагировали артерии 1–2-го порядка.

Увеличение плотности микрососудистой сети 
пиальной оболочки у старых животных после при-
менения пептидного биорегулятора сосудов не по-
влияло на показатель микроциркуляции в коре го-
ловного мозга (рис. 4, а). Как видно из данных 
рисунка, показатель микроциркуляции у старых 
крыс 2-й и 3-й экспериментальных групп стати-
стически значимо ниже, чем у молодых животных. 
Вероятно, скорость тканевого кровотока в коре 
головного мозга определяется не столько числом 
микрососудов и их реактивностью, а, в большей 
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Рис. 2. Изменение реактивности пиальных артерий сенсомоторной коры головного мозга у крыс 
под воздействием норадреналина (NA).

а — процентное соотношение пиальных артерий, прореагировавших различным образом на воздействие NA:I — артериолы, 
ответившие на воздействие NA констрикцией; II — артериолы, ответившие на воздействие NA дилатацией; III —артериолы, 

не прореагировавшие на воздействие NA; б — схематическое изображение артериального сосуда пиальной оболочки коры головного 
мозга, цифрами обозначен порядок ветвления артерии;в — степень изменения диаметра пиальных артерий, прореагировавших 

констрикцией на воздействие NA (р≤0,05), по оси ординат — степень уменьшения диаметра пиальных артерий, (± ДИ); 
по оси абсцисс — порядок ветвления пиальных артерий

а

б

в
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степени, сердечным выбросом, скоростью крово-
тока в малом круге кровообращения и т. д. В связи 

с тем, что в измеряемом объеме ткани значительно 
увеличилось число артерий, возросла и доля арте-
риальной крови с высоким SO2, а следовательно, 
повысилась и тканевая SO2 (см. рис. 4, б).

С помощью комплекса многофункциональной 
лазерной диагностики «ЛАКК-М» мы смогли 
оценить еще один важный параметр микроциркуля-
ции — удельное потребление кислорода (в относи-
тельных единицах) [2]. Этот показатель составлял 
0,36, 0,47 и 0,21 отн. ед. у молодых, старых жив-
тоных интактных групп и старых крыс, получавших 
препарат Славинорм, соответственно. Эти данные 
показывают, что наибольшее количество кисло-
рода в коре головного мозга было утилизировано 
у старых крыс интактной группы. Вероятно, это 
происходило из-за понижения скорости тканевого 
кровотока и увеличения расстояния между артери-
ями. В этих условиях увеличивался градиент рО2 
между кровью и тканью, и за единицу времени из 
микрососудов диффундировало больше кислорода, 
чем у молодых животных. Следовательно, к более 
глубоким структурам мозга поступала обедненная 
кислородом кровь. Значительное повышение плот-
ности микроциркуляторной сети существенно по-
низило градиент рО2 между кровью и тканью, и 
при одинаковом показателе микроциркуляции ути-
лизация кислорода у старых животных 3-й группы 
сократилась почти в 2 раза. Соответственно, к бо-
лее глубоким структурам мозга поступала кровь с 
высоким содержанием кислорода.

Заключение

Итак, в результате применения одного курса 
пептидного биорегулятора Славинорм у старых 
животных были получены следующие изменения 
основных параметров микроциркуляции в коре го-
ловного мозга.

Более чем в 2,5 раза повысилась плотность 
микрососудистой сети и ее артериального участка в 
пиальной оболочке коры головного мозга, — этот 
результат мы, несомненно, оцениваем как положи-
тельный.

Мелкие пиальные артерии и артериолы имели 
повышенную констрикторную реакцию при воз-
действии вазоконстриктора и дилататорную — при 
воздействии вазодилататора; вероятно, такая «го-
товность» микрососудов к изменению диаметра но-
сит, скорее, отрицательный характер. Пиальные 
сосуды принимают непосредственное участие в ре-
гулировании скорости мозгового кровотока, — их 
задача поддерживать неизменным уровень крово-
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Рис. 3. Изменение реактивности пиальных артерий 
сенсомоторной коры головного мозга у крыс 
под воздействием ацетилхолина (ACН).

а — процентное соотношение пиальных артериол, 
прореагировавших различным образом на воздействие ACН: 

I — артериолы, ответившие на воздействие ACН дилатацией; 
II — артериолы, ответившие на воздействие ACН констрик-

цией; III— артериолы, не прореагировавшие на воздействие 
ACН; б — степень изменения диаметра пиальных артерий, 

прореагировавших дилатацией на воздействие AСН (р≤0,05); 
по оси ординат — степень увеличения диаметра пиальных ар-
терий, (±ДИ); по оси абсцисс — порядок ветвления пиальных 

артерий

а

б
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тока при изменении эндогенных или экзогенных 
условий. При повышенной реактивности пиальных 
артерий любое воздействие может привести к неа-
декватному изменению скорости мозгового крово-
тока.

Не выявлено повышения уровня перфузии тка-
ни коры головного мозга. Само по себе понижение 
показателя микроциркуляции — патологическое 
явление, означающее ухудшение снабжения моз-
га кислородом. Но повышение плотности микро-
сосудистой сети, за счет чего все поле тканевого 
рО2 поддерживается на высоком уровне, может 
компенсировать возрастное понижение показате-
ля микроциркуляции. Относительно этого пара-
метра мы затрудняемся дать положительную или 
отрицательную оценку воздействия препарата 
«Славинорм» на микроциркуляциию.

Повышение сатурации смешанной крови в ми-
крососудах коры головного мозга мы расцениваем 
как положительный результат: именно за счет та-
кого «запаса кислорода» старые животные лучше 
переносят ишемические атаки и спазм сосудов го-
ловного мозга [5].

Вышеназванные изменения в микроциркуля-
ции привели к уменьшению утилизации кислорода 
из крови микрососудов на уровне ткани коры, сле-
довательно, к более глубоким структурам головного 
мозга поступала богатая кислородом кровь — это 
положительный результат.

Полученные данные свидетельствуют о пер-
спективности изучения пептидного биорегулятора 
Славинорм в качестве ангиопротектора у лиц с 

возрастными нарушениями микроциркуляции го-
ловного мозга.
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Рис. 4. Микроциркуляция в сенсомоторной коре головного мозга у крыс разного возраста.
а — перфузия (± ДИ, p ≤ 0,05); б — сатурация (SO2) смешанной крови (± ДИ, p≤0,05)
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THE EFFECT OF VASCULAR PEPTIDE BIOREGULATOR ON THE MICROCIRCULATION 
IN THE BRAIN CORTEX OF OLD RATS
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В!обзорной! статье!рассмотрены!основные! сер"
дечные! и! внесердечные! эффекты! дигоксина! c!
препарата#!используемого!для!лечения!сердечной!
недостаточности$!Оценивается!их!связь!с!сыворо"
точной! концентрацией! вещества! в! рамках! посто"
янного! приема! или! насыщения! препаратом#! с! ак"
центом! на! пожилых! пациентов#! у! которых! ввиду!
высокого! риска! и! потенциальной! пользы! полез"
ным! представляется! мониторинг! сывороточной!
концентрации! дигоксина$! Рассмотрены! основные!
подходы!по!лабораторному!мониторингу!дигокси"
на! и! клинические!факторы! риска! передозировки!
сердечными! гликозидамиi! дается! оценка! их! точ"
ности#!клинического!значения!и!возможности!при"
менения!в!рутинной!практике$!Внимание! уделено!
эндогенным! кардиотоническим! стероидам! c! ве"
ществам#!структурно!и!функционально!сходным!с!
сердечными!гликозидами!и!могущим!влиять!на!точ"
ность!лабораторной!диагностики$

Ключевые$слова*$дигоксин0$персонализирован;
ная$ терапия0$ терапевтический$лекарственный$мо;
ниторинг0$ сердечная$ недостаточность0$фибрилля;
ция$предсердий0$пациенты$пожилого$возраста

Сердечные гликозиды около 240 лет исполь-
зуют при лечении ХСН. На сегодняшний день 
единственным сердечным гликозидом с удовлет-
ворительной для постоянного перорального приема 
фармакокинетикой является дигоксин [1]. Он от-
носится к числу препаратов с низким терапевти-
ческим индексом [20]; как следствие, частота по-
бочных эффектов (а многие из них потенциально 
жизнеугрожающие) сильно зависит от концентра-
ции дигоксина в крови принимающих его пациен-
тов. Пожилые пациенты относятся к группе высо-
кого риска передозировки; с другой стороны, у них 
ожидается максимальная польза от терапии дигок-
сином в случае, если его доза подобрана оптималь-
но [3]. В клинической практике было замечено, 
что у пациентов пожилого и старческого возраста 
с пароксизмальной формой фибрилляции предсер-

дий без рубцового поражения миокарда дигоксин, 
назначенный для контроля частоты сокращений 
желудочков, в ряде случаев, позволял в течение 
длительного времени удерживать синусовый ритм. 
В реальной практике эти клинические эффекты 
дигоксина, как предполагается, зависят от инди-
видуальных особенностей нервной и сердечно-
сосудистой систем пациентов [25].

С учетом существенных различий между паци-
ентами в индивидуальной чувствительности к нему, 
предпринимались попытки прямой и/или косвен-
ной оценки этой чувствительности по клиническим 
признакам — как в условиях быстрого насыщения 
препаратом [16], так и в ситуации, когда показан 
длительный прием [7, 20, 21].

В статье дан обзор известных на настоящее 
время клинических и лабораторных сердечных и 
внесердечных эффектов дигоксина у различных 
категорий пациентов разных возрастных групп, а 
также способов их терапевтического мониториро-
вания в клинической практике.

Сердечные#эффекты#дигоксина

Дигоксин является необратимым ингибитором 
Na/K-АТФазы — фермента, участвующего в 
поддержании потенциала покоя возбудимых кле-
ток человеческого организма [27, 28]. В результа-
те блокирования Na/K-АТФазы кардиомиоцитов 
повышается внутриклеточная концентрация натрия 
и уменьшается уровень калия. Как следствие, мем-
бранный потенциал покоя кардиомиоцита повы-
шается, и возрастает возбудимость клетки. Кроме 
того, опосредованно (через повышение внутрикле-
точного уровня натрия) усиливается входной ток 
кальция в цитоплазму кардиомиоцита. Последний 
фактор повышает электромеханическое сопряже-
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ние, в результате чего увеличивается сила сокраще-
ния кардиомиоцита.

Влияние дигоксина на ЧСС связывают с по-
вышением тонуса блуждающего нерва, который 
уменьшает автоматизм синусового узла и проводи-
мость АВ-узла [9, 27]. Считается, что этот вагоми-
метический эффект преобладает в покое и наиболее 
выражен у малоактивных пациентов [15], посколь-
ку в условиях симпатикотонии действие катехола-
минов на проводящую систему сердца вступает в 
антагонизм с хронотропным эффектом дигоксина. 
(По этой причине дигоксин имеет более высокий 
класс рекомендаций у малоактивных пациентов и 
лиц старших возрастных групп.) При трепетании 
предсердий, благодаря укорочению рефрактерного 
периода элементов проводящей системы предсер-
дий, сердечные гликозиды способствуют десин-
хронизации сокращений предсердий и переходу 
трепетания в фибрилляцию [1], что упрощает зада-
чу контроля ЧСС на фоне мерцательной аритмии. 
В целом, на уровне миокарда дигоксин оказывает 
отрицательный хронотропный, положительный 
инотропный, отрицательный дромотропный и по-
ложительный батмотропный эффекты.

Снижение частоты сокращений желудочков у 
пациентов с несинхронным сокращением миокарда 
предсердий (то есть, при мерцательной аритмии) 
и систолической дисфункцией ЛЖ способствует 
увеличению сердечного выброса и усилению со-
кращения. В то же время, брадикардия относится 
к числу наиболее частых осложнений терапии сер-
дечными гликозидами [5, 34].

На уровне кардиомиоцитов желудочков пре-
обладает эффект повышения входа кальция в кар-
диомиоцит и увеличения возбудимости миокарда 
желудочков. Этот эффект чреват желудочковыми 
нарушениями ритма, в том числе фатальными. В то 
же время, нет данных о проаритмогенном эффекте 
гликозидов в отсутствие ишемии миокарда [9].

Именно с нарушениями сердечного ритма 
связаны основные риски смерти на фоне терапии 
дигоксином. По данным клинических испытаний 
препарата, частота госпитализаций по поводу же-
лудочковых аритмий или остановки сердца дости-
гает нескольких процентов в год — 4,2 % за пе-
риод наблюдения 37 мес [33], 7 % — по итогам 
четырехлетнего наблюдения [35]. Риск брадикар-
дии наиболее высок при одновременном назначе-
нии нескольких препаратов контроля ЧСС [1, 15]. 
При быстром внутривенном введении дигоксина 
в высокой дозе может возникать тахикардия как 
проявление острой токсичности препарата, однако 

частота этого эффекта не превышает десятых до-
лей процента [31].

Нейрогуморальные#эффекты#дигоксина

В последние десятилетия все больше внимания 
уделяется нейрогуморальным эффектам сердечных 
гликозидов [14]. Эти эффекты опосредованны, 
в первую очередь, не изменением внутриклеточ-
ного уровня натрия и калия, но долговременной 
активацией внутриклеточных сигнальных каска-
дов через ионный (повышение внутриклеточного 
уровня кальция) и неионный (через активацию 
сигнал-распознающего комплекса) механизмы, 
опосредованные Na/K-АТФазой. Такие эффекты 
проявляются при длительном приеме сердечных 
гликозидов.

Известно влияние сердечных гликозидов на ре-
нин-ангиотензин-альдостероновую систему. При 
длительном приеме дигоксина отмечается повы-
шение активности альдостерона в плазме крови 
[8], при этом оно не опосредованно активацией 
ангиотензина-II, так как не отмечается существен-
ного прироста активности этого фактора, более 
того, по отдельным данным, его уровень снижается 
[27]. Постулируется центральное антигипертен-
зивное действие дигоксина [24], предполагается, 
что этот эффект обусловлен снижением уровня 
вазопрессина и катехоламинов в крови при приеме 
дигоксина. Последний при длительном примене-
нии напрямую и опосредованно снижает перифери-
ческое сосудистое сопротивление [9].

Влияние на внутриклеточный уровень кальция, 
важного регулятора множества внутриклеточных 
процессов, может иметь долгосрочные негативные 
последствия. Есть экспериментальные данные о 
том, что сердечные гликозиды, в том числе и ди-
гоксин, за счет повышения внутриклеточного уров-
ня кальция, ускоряют апоптоз кардиомиоцитов [8] 
и нейронов [36]. In vitro показано, что сердечные 
гликозиды усиливают фиброз миокарда, вмешива-
ясь во внутриклеточные механизмы регуляции кол-
лагенообразования [10], а также могут усиливать 
гипертрофию миокарда [19, 27]. Помимо прямого 
действия на миокард, эти эффекты опосредованны 
стимуляцией секреции альдостерона. У пациентов 
с ХСН сердечные гликозиды повышают уровни 
натрийуретических пептидов — как предсердного, 
так и мозгового [9, 18].

Помимо общего действия на гемодинамику, 
отмечают специфический эффект дигоксина на 
почечную паренхиму. Na/K-АТФаза эпителия 
проксимальных извитых канальцев является мише-
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нью сердечных гликозидов [19]. Этот эффект спо-
собствует снижению реабсорбции натрия, а также 
напрямую и опосредованно (через стимуляцию 
секреции альдостерона) — увеличению почечной 
экскреции калия, в результате чего при длитель-
ном применении может возникать гипокалиемия 
и ассоциированные с ней осложнения терапии 
дигоксином. У части пациентов на фоне терапии 
дигоксином ретроспективно продемонстрировано 
повышение скорости клубочковой фильтрации, ко-
торое, как предполагается, может быть связано с 
нефропротективным эффектом кардиотонических 
стероидов и гликозидов [13, 30].

Действие препаратов на ЦНС оценивали в 
ряде ретроспективных исследований. Так, было 
показано, что назначение дигоксина является неза-
висимым фактором улучшения когнитивных функ-
ций у пожилых пациентов с декомпенсацией ХСН 
[23]. Это связывали с центральным действием сер-
дечных гликозидов на головной мозг: гипоталами-
ческий дигоксин выступает в роли нейроэндокрин-
ного регулятора эмоций и влечений.

Эндогенные#кардиотонические#стероиды#
и#гликозиды#$#механизм#регуляции#активности#

(!-.%АТФазы#в#организме

С середины прошлого века стали появляться 
сведения о натрийуретических стероидных гормо-
нах, выделенных из мочи и крови человека, струк-
турно напоминающих сердечные гликозиды или 
идентичных им. Было идентифицировано до де-
сяти активных субстанций, синтезируемых надпо-
чечниками, гипоталамусом и рядом других тканей и 
органов человека (табл. 1). Многие из них обна-
руживают в сопоставимых с оптимальным уровнем 

дигоксина концентрациях в плазме крови у поли-
морбидных пациентов. В последние десятилетия 
сложилось представление об эндогенных кардио-
тонических стероидах (КТС) как о стероидных 
гормонах, вовлеченных в регуляцию работы эндо-
кринной системы, гемодинамики и электролитного 
баланса [13]. Выработка эндогенных КТС надпо-
чечниками стимулируется ангиотензинном-II, до-
фамином, АКТГ, норадреналином и рядом других 
субстанций [2].

Убедительно продемонстрирована взаимосвязь 
эндогенных КТС с патогенезом многих острых и 
хронических заболеваний. Для эндогенного уабаи-
на (он же — строфантин G) продемонстрирова-
на ассоциация с низкорениновой эссенциальной 
гипертензией [6], симптоматической гипертензи-
ей при первичном гиперальдостеронизме и с не-
фрогенной гипертензией [13, 19]. По отдельным 
данным, до 40–50 % пациентов с эссенциальной 
гипертензией имеют уровень эндогенного уабаина, 
повышенный по сравнению со среднепопуляцион-
ным, и АД у нелеченных пациентов коррелиру-
ет с его уровнем [6]. Важную роль эндогенного 
уабаина в патогенезе гипертензии подтверждают 
результаты клинических испытаний соединений, 
подавляющих активность эндогенных КТС в от-
ношении Na/K-АТФазы, — ростафуроксина 
и селективных антител к сердечным гликозидам 
[22]. Предполагаемой мишенью действия уабаина 
являются процессы клубочковой фильтрации и/
или канальцевой реабсорбции.

Продемонстрированы эффекты эндогенных 
КТС в рамках стрессовой реакции организма при 
сосудистых катастрофах. Так, на фоне острого ин-
фаркта миокарда уровень эндогенного маринобуфа-

Таблица'X

Общая*характеристика*наиболее*детально*изученных*эндогенных*кардиотонических*стероидовL*
идентифицированных*у*человека

Соединение Дигоксин Уабаин!-строфантин!=. Маринобуфагенин

Класс!гликозидов Карденолид Карденолид Буфодиенолид

Концентрация!в!сыворотке!крови!
человека!^%&'<%<#_

Экзогенный!при!ХСН!C!
*",d&"'!нмольBл

Эндогенный7!у!здоровых!C!
*"*&d*"*)!нмольBл"!

у!больных!C!до!+!нгBмл!D'(E

Эндогенный!C!от!,*!пмольBл!
до!/")!нмольBл!D/E

До!&")!нмольBл!D)E

Частичный!агонист!B"BG%АТФазы!
через!сигнальный!-неионный.!
механизм

− j −

Гипертензия!при!длительном!
применении

−!-Антагонист!уабаина.!D'/E j m

Влияние!на!ЧСС −!−! m j
Центральные!эффекты j j j
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генина увеличивается почти в 4 раза [5]; отмечают 
повышение уровня этих соединений в крови у боль-
ных с почечной недостаточностью [13], сахарным 
диабетом, поликистозом почек, преэклампсией и 
при некоторых других состояниях [2]. Повышение 
уровня эндогенного маринобуфагенина у больных с 
ХСН было ассоциировано с менее благоприятным 
прогнозом [18].

С учетом данных экспериментов на млекопи-
тающих [12], можно говорить о разном действии 
КТС, противоположном или аналогичном дей-
ствию дигоксина. Свойства каждого конкретного 
вещества определяются особенностями фармако-
динамики конкретного соединения и их сродством 
к разным α-субъединицам Na/K-АТФазы. С уче-
том того, что в кардиомиоцитах человека экспрес-
сируется три из четырех изоформ α-субъединицы 
[19], представляется весьма сложным предсказать 
эффект эндогенных субстанций без исследований 
in vivo. Для уабаина в физиологических концентра-
циях был показан опосредованный через Na/K-
АТФазу эффект повышения реабсорбции натрия в 
проксимальных извитых канальцах почек, что спо-
собствует развитию соль- и объём-зависимой ги-
пертензии [6, 27], то есть, с этой точки зрения, уа-
баин выступает как антагонист дигоксина. Можно 
ожидать, что эндогенный уабаин через конкурен-
цию за сайт связывания на Na/K-АТФазе влияет 
на индивидуальную чувствительность к дигоксину. 
Уровень эндогенных КТС существенно варьирует, 
по результатам разных исследований [4]. Не ис-
ключено, что у отдельных лиц эндогенные КТС не 
синтезируются в организме или синтезируются в 
избытке, что, теоретически, может влиять на чув-
ствительность к их экзогенным аналогам.

Большинство исследований [5, 6, 18, 29] пока-
зывает, что уровень КТС в плазме крови у здоро-
вых лиц и у пациентов с сердечно-сосудистой пато-
логией сопоставим с уровнем дигоксина в плазме у 
пациентов с ХСН при длительном лечении [3, 20, 
26, 32]. Согласно имеющимся на сегодняшний день 
данным, фармакодинамика дигоксина сопостави-
ма с фармакодинамикой большинства эндогенных 
КТС, идентифицированных у человека [13].

Особенности#фармакокинетики#дигоксина#
при#пероральном#и#парентеральном#введении

При пероральном применении в виде таблеток 
у дигоксина относительно невысокая биодоступ-
ность — не более 75 %. У части пациентов (около 
10 %) при пероральном введении бnльшая часть 
дигоксина метаболизируется бактериями до мало-

активного дигидродигоксина [28]; период распре-
деления в плазме крови достаточно длительный и 
составляет у большинства пациентов около 6–8 ч. 
У человека объем распределения препарата состав-
ляет 200–490 л [21], что указывает на большое 
депо препарата в периферических тканях. В связи с 
этим, препарат характеризуется длительным пери-
одом полувыведения — 36–48 ч у лиц с нормаль-
ной функцией почек и до 5 дней — у пациентов с 
анурией [9], и это при том, что дигоксин примерно 
на 3/4 выводится почками в неизмененном виде. 
Дигоксин является субстратом гликопротеина Р 
(выводится почками с помощью АТФ-зависимого 
транспортера), в связи с чем совместный прием 
с другими субстратами гликопротеина Р (в числе 
прочих — верапамил, амлодипин, спиронолактон и 
еще более 200 препаратов) может влиять на под-
держивающую дозу [7]. Клиническая его значи-
мость продемонстрирована только для небольшой 
доли препаратов.

Понимание этих особенностей препарата при-
вело к осознанию необходимости терапевтического 
лекарственного мониторинга дигоксина в организ-
ме для оптимизации терапии.

Клинические#алгоритмы#индивидуализированного#
подбора#дозы#и#лекарственного#мониторинга#

дигоксина#у#пациентов#с#ХСН

Существуют различные методы прямого и 
косвенного определения концентрации дигокси-
на в плазме крови. Исторически первый метод 
определения уровня препарата был предложен ещё 
в конце 1960-х гг. — радиоиммуннологический 
анализ (РИА). В настоящее время существуют, 
помимо РИА, тест-системы для других иммуно-
логических анализов (хемолюминесцентный метод, 
ИФА). У этих методов относительно высокая чув-
ствительность сочетается с неидеальной специфич-
ностью из-за перекрестного реагирования анти-
тел с различными стероидными гормонами и их 
производными, в том числе эндогенными КТС, 
концентрация которых в плазме крови у пациен-
та пожилого возраста с полиморбидностью может 
быть сопоставима с концентрацией дигоксина. 
Концентрацию препарата следует определять по-
сле распределения препарата по организму, то есть 
не ранее чем через 6–8 ч от перорального приема 
[9, 28]; такие же временны е критерии применяли 
в большинстве клинических протоколов с опреде-
лением препарата в условиях быстрой дигитализа-
ции [31]. Как показывает исследование T. E. Jones 
и соавт. (2008), результаты определения концен-
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трации дигоксина в плазме могут сильно разли-
чаться в разных лабораториях в зависимости от ис-
пользуемых тест-систем, среднее различие может 
достигать 30 % и более [17]. По всей видимости, 
различия обусловлены именно разной перекрест-
ной чувствительностью тест-систем в отношении 
эндогенных гликозидов. Для разделения пере-
крестно реагирующих соединений (при подозрении 
на высокий уровень перекрестной реактивности) 
может использоваться жидкостная хроматография 
[4, 5, 18]. У такой комбинации методов соотноше-
ние чувствительности и специфичности максималь-
но, однако стоимость, сложность и длительность 
не позволяют использовать ее в рутинной практике 
в условиях клиники.

Изучение вопроса оптимальной концентрации 
дигоксина в плазме крови у пациентов, длительное 
время принимающих сердечные гликозиды, нача-
лось сразу после появления методов определения 
дигоксина в крови в клинической практике [28]. 
Полностью оценить эффекты разного уровня ди-
гоксина в крови стало возможно после появления 
крупных рандомизированных исследований по 

оценке эффективности дигоксина в составе ком-
плексной терапии при ХСН [32, 37].

Длительное время безопасной считалась 
концентрация дигоксина в сыворотке крови до 
2–2,5 нг/мл [28, 31], в то время как при даль-
нейшем её повышении увеличивался риск бради-
кардии и/или желудочковых нарушений ритма. 
Однако после анализа результатов крупного (око-
ло 7,8 тыс. пациентов) исследования DIG [3] вы-
яснилось, что частота долгосрочных побочных эф-
фектов нарастает уже при концентрации дигоксина 
в крови более 1,2 нг/мл, а оптимальным является 
диапазон 0,5–0,9 нг/мл, на фоне которого отмеча-
ется улучшение долгосрочного прогноза. Нижняя 
граница этого диапазона была нижней границей 
диапазона чувствительности использовавшейся в 
исследовании тест-системы, а данных об эффектах 
дигоксина в более низкой сывороточной концен-
трации пока нет. Это существенно изменило пред-
ставления о безопасности терапии дигоксином.

На основании результатов фармакокинети-
ческих и клинических испытаний дигоксина были 
предложены номограммы, позволяющие с опреде-
ленной точностью на основании только клиниче-

Таблица'Y

Наиболее*распространенные*в*фармакокинетических*исследованиях*и*клинической*практике*
уравнения*дозирования*дигоксина

Формула Предсказательная!ценность"!ссылка Примечание

\#!S#!h><K!и!соавт#!D'&E

-p
БДr&***r(

D-&"0*0!r!hhK_\_9КДE!r!ИнтД

Mp*",'d*",)!D00E"
Mp*"'+!D',E"
*"/(/!D$E

Низкая!точность!у!пациентов!
со!скоростью!клубочковой!фильтра%
ции!ниже!,*#!Разработано!для!более!
высокого!целевого!уровня!дигоксина#!
Разная!точность!у!лиц!с!ХСН!
и!без!таковой

s#!h>95=H5!и!соавт#!D'*E

-p
(

'б''!r!hhK_\')"$

M'p*",,!D'*E"
корреляция!с!реальной!дозой!*",))!D00E"
Mp*"/+!D',E

Разработано!на!японской!когорте!
пациентов"!валидация!на!европейских!
популяциях!с!нормальной!функци%
ей!почек!показала!завышение!дозы!
на!&*!l"!но!на!пациентах!с!хрониче%
ской!болезнью!почек!алгоритм!точен

S#!̀ #!\2665VV2!D&,E

-p!d*"/&,

(r&**

r!*"&+)
-&/jККрt).

МТ

Mp*"/(!для!уравнения!с!идеальной!МТ!D$E"!
предсказательная!ценность!недостоверна!
D',E

Калибровалось!исходя!из!идеальной!
концентрации!препарата!&"/!нгBмл

\#!c#!_4<349!и!соавт#!D$E
-p&"0/)j-!*"'+$r(.

d-*"**$rhhK_
d-*"*&&rИдМТ_

Доза!кодируется!как!@&A!C!
*"*,')!мгB!сут"!@'A!C!*"&')!мгBсут"!
@0A!C!*"')!мгBсут

,)!l!пациентов!в!пределах!целевого!
диапазона!концентрации!D$E"
предсказательная!ценность!недостоверна!
D',E

Целевая!расчетная!концентрация!
*"$!нгB!мл#!Ступенчатый!алгоритм!
-цена!деления!C!&B/!таблетки!в!день.

Примечание;'T!C!сывороточная!концентрация!дигоксина"!нгBмл1!(!C!суточная!доза!дигоксина"!мкгBдень!-кроме!уравнения!P#!c#!_4<349!и!со%
авт#.1!ККр!C!расчётный!клиренс!креатинина"!млBмин1!ВпКД!C!внепочечный!клиренс!дигоксина!-u/&!млBмин.1!ИнтД!C!интервал!дозирования!
в!мин!-при!приеме!&!раз!в!день!C!&!//*!мин.1!МТ!C!идеальная!-ИдМТ."!или!фактическая"!масса!тела1!БД!C!биодоступность!-для!перорального!
приема!C!*"$).
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ских и широко доступных лабораторных призна-
ков рассчитать оптимальную дозу препарата. На 
сегодняшний день существует несколько основных 
алгоритмов (табл. 2), разработанных на разных 
популяциях. Попытки валидировать эти алгоритмы 
на когортах пациентов, отличающихся по расовому, 
возрастному составу и средней скорости клубочко-
вой фильтрации (СКФ), не всегда успешны [11, 
26, 38], что косвенно указывает на существенный 
вклад генетических и большого числа редких неге-
нетических признаков в разброс индивидуальной 
чувствительности к препарату. Широкий спектр 
фармакокинетических взаимодействий должен, 
теоретически, обусловливать большой вклад гене-
тических факторов в индивидуальную вариабель-
ность чувствительности к сердечным гликозидам. 
Однако до настоящего времени нет убедительных 
данных о значимом вкладе какого-либо генетиче-
ского полиморфизма в индивидуальную чувстви-
тельность к дигоксину, и соотношение стоимость/
польза от клинического внедрения этих методов 
представляется неудовлетворительным [7].

Более сложные формулы наиболее полно от-
ражают фармакокинетику сердечных гликозидов, 
включая такие параметры, как биодоступность, 
почечный и внепочечный клиренс дигоксина и 
кратность приема. В то же время, эти модели раз-
рабатывались с учетом более высокой целевой 
концентрации дигоксина в сыворотке крови (для 
уравнения R. W. Jelliffe — 1,4 нг/мл), что сни-
жает их точность, принимая во внимание более 
низкую целевую концентрацию по современным 
представлениям. Исследования по сравнению точ-
ности предсказания концентрации дигоксина при 
помощи разных формул [26] показывают, что 
предсказательная ценность сложных, основанных 
на фармакокинетике формул J. R. Koup с соавт. и 
R. W. Jelliffe, несмотря на большое число перемен-
ных, не превышает точности более простых фор-
мул.

После публикации данных исследования DIG 
было предложено два алгоритма расчета дозы 
дигоксина с учетом современного оптимального 
диапазона его концентрации в крови. Уравнение 
H. Konishi и соавт. [20] наиболее простое, для 
расчёта достаточно знать клиренс креатинина и 
дозу препарата. Однако, несмотря на высокую 
эффективность при профилактике передозировки 
препаратом (предсказание дозы в пределах опти-
мального диапазона концентрации, по данным 
S. Muzzarelli и соавт [26], превышает 70 %), этот 
метод не позволяет рассчитать дозу препарата при 

быстром насыщении — например, при контро-
ле ЧСС на пароксизме фибрилляции предсердий 
(ФП). Результаты валидации уравнения на аль-
тернативных когортах пациентов оказались суще-
ственно хуже, чем в оригинальном исследовании, 
а коэффициент детерминации модели очень сильно 
колеблется.

При расчете дозы по такой формуле необхо-
дима мелкая цена деления дозы препарата, не-
достижимая при зарегистрированной дозировке, 
кратной 125 мкг, и при необходимости приема 
(с учетом фармакокинетики) не реже 1 раза в 2 дня. 
К примеру, у пациента с клиренсом креатинина 
50 мл/ мин для повышения концентрации дигок-
сина в сыворотке на 0,2 нг/мл, то есть половину 
терапевтического диапазона, требуется изменить 
среднесуточную дозу препарата на 26 мкг, то есть 
менее чем на 1/8 таблетки. Столь высокая точность 
дозирования в клинической практике почти невоз-
можна. В связи с этим, J. L. Bauman и соавт. был 
предложен ступенчатый алгоритм дозирования ди-
гоксина с шагом в 62,5 мкг [7] (в российской фар-
макопее — 1/4 таблетки в день или 1/2 таблетки 
через день). Для определения дозы дигоксина по 
номограмме достаточно знать расчётную СКФ и 
идеальную массу тела или рост пациента. С учё-
том терапевтического диапазона дигоксина, такой 
точности вполне достаточно для предотвращения 
тяжелой гликозидной интоксикации у большинства 
пациентов. Метод удобен в клинической практи-
ке, но валидирован только на небольшой когорте 
в 138 человек (в связи с недавним опубликованием 
метода, пока что мало испытан на альтернативных 
выборках).

По данным исследования DIG [3], основные 
предикторы повышенной концентрации дигоксина 
в сыворотке у пациентов с ХСН с низкой ФВ и 
с синусовым ритмом — это доза дигоксина выше 
125 мкг/сут, прием диуретиков и застой в малом 
круге кровообращения (косвенные признаки де-
компенсации ХСН), хроническая дисфункция 
почек и возраст ≥65 лет. Фактор женского пола 
находится на границе статистической значимости. 
В то же время, именно в группах ≥65 лет и с ХСН 
III–IV ФК терапия дигоксином в низких дозах 
достоверно снижала смертность, в то время как 
у более молодых больных и у лиц с более низким 
ФК ХСН дигоксин на выживаемость не влиял 
или даже повышал смертность [3]. Таким образом, 
пожилые пациенты и больные с более высоким 
ФК ХСН находятся в группе, с одной стороны, 
высокого риска передозировки дигоксином, с дру-
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гой стороны, при правильно подобранной дозе в 
этой группе больных наиболее высока ожидаемая 
эффективность такой терапии. Эти пациенты и со-
ставляют основную группу лиц, у которых реко-
мендуется определять уровень дигоксина в сыво-
ротке крови.

Индивидуализированная терапия дигоксином и 
перспективы терапевтического мониторинга у па-
циентов с пароксизмальной формой фибрилляции 
предсердий

В настоящее время только в условиях дли-
тельного применения детально исследована взаи-
мосвязь безопасности/эффективности лечения с 
концентрацией дигоксина. Интерес представляет 
другая когорта пациентов, применяющих дигок-
син, — больные с пароксизмальной формой мер-
цательной аритмии.

Большинство исследований функции дигокси-
на при пароксизмальных нарушениях ритма про-
водилось в конце 1990-х гг., на малых выборках 
(см. выше) показана средняя концентрация к кон-
цу первых суток около 1,0–2,5 нг/мл в условиях 
быстрой или умеренно быстрой дигитализации 
[28, 31].

При высокой концентрации препарата в кро-
ви на фоне приема антиаритмических препаратов 
улучшается контроль ЧСС в условиях тахисисто-
лического пароксизма фибрилляции предсердий 
[1, 15, 31]. При этом предполагается, что на фоне 
приема бета-блокаторов — препаратов, пода-
вляющих желудочковые эктопические очаги, и до 
установления равновесной концентрации препара-
та (то есть до 1–3 нед от назначения препарата) 
токсическая концентрация дигоксина, при которой 
появляются проаритмогенные эффекты или хроно-
тропная недостаточность, должна быть выше, чем 
уровни, показанные в исследованиях на пациентах 
с длительным приемом дигоксина. При перораль-
ном приеме и нормальной функции почек равно-
весная концентрация препарата достигается за 
неделю от начала приема [9]; этот срок может до-
ходить до 3 нед у пациентов со сниженной СКФ. 
Представляется, что именно в этот промежуток 
времени можно с высокой степенью вероятности 
выявить «острые» осложнения, обусловленные 
сердечными и почечными эффектами препарата. 
Большинство нейрогормональных эффектов будет 
проявляться позднее.

Существуют разрозненные данные о том, что 
использование дигоксина может влиять на вероят-
ность удержания, срыва и восстановления сину-
сового ритма у лиц с пароксизмальной, персисти-

рующей или длительно персистирующей формой 
фибрилляции предсердий [25]. В то же время, до 
настоящего времени не определены клинические, 
лабораторные и инструментальные предикторы 
эффективности терапии дигоксином у пациентов 
с пароксизмальными нарушениями сердечного 
ритма. В числе наиболее вероятных параметров 
следует рассматривать значимые предикторы ток-
сичности или высокой чувствительности к сердеч-
ным гликозидам — пол, возраст, СКФ, характер 
кардиосклероза и ФВ ЛЖ [3, 35, 38]. С учетом 
имеющихся данных, можно ожидать, что эффект 
максимален у лиц пожилого и старческого возраста 
со сравнительно низкой СКФ, без инфаркта мио-
карда в анамнезе (без ишемии миокарда, посколь-
ку ишемия провоцирует проаритмогенные эффекты 
дигоксина), с систолической дисфункцией ЛЖ.

Вероятнее всего, эффективность терапии сер-
дечными гликозидами связана с их концентрацией 
в крови. Существующие формулы для ее расчета 
в условиях длительного приема не коррелируют с 
реальными уровнями, наблюдаемыми у больных 
во время быстрой и умеренно быстрой дигитализа-
ции, а также у пациентов пожилого и старческого 
возраста. Возможные причины этого (роль внепо-
чечного клиренса в условиях острого насыщения, 
скорость захвата периферическими тканями и ве-
личина тканевого депо препарата) требуют допол-
нительной оценки в реальной клинической прак-
тике.

Выводы

Дигоксин и другие препараты из группы сер-
дечных гликозидов являются аналогами эндоген-
ных кардиотонических стероидов и их частичными 
агонистами/антагонистами с центральным и пе-
риферическим действием. Их применение можно 
рассматривать как заместительную терапию при 
ХСН; и бnльшая часть позитивных эффектов сте-
роидных гормонов у пациентов с ХСН — это ней-
роэндокринные эффекты.

Следует мониторировать уровень дигоксина в 
сыворотке крови при длительном приеме, посколь-
ку сывороточная концентрация дигоксина — это 
основной показатель, разделяющий пациентов 
с отчетливым положительным эффектом от прие-
ма дигоксина и тех, у кого дигоксин увеличивает 
смертность. При кратковременном назначении 
(к примеру, в условиях «острого» контроля ЧСС 
при персистирующей форме фибрилляции пред-
сердий) контроль концентрации дигоксина в крови 
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может снизить риск «острых» жизнеугрожающих 
осложнений, таких как желудочковые нарушения 
ритма и (при восстановлении синусового ритма) 
АВ-блокада II–III степени. Наиболее целесоо-
бразным представляется мониторинг концентра-
ции дигоксина в сыворотке крови у пациентов с 
наибольшим риском передозировки — лиц по-
жилого и старческого возраста, женщин, больных, 
принимающих препарат в высокой дозе (более 
0,125 мг/ сут), пациентов с высоким ФК ХСН.

Интерес представляет апробация зарубежных 
клинических номограмм и калькуляторов дозы ди-
гоксина на российской популяции с оценкой значи-
мости полученных различий и их интерпретацией 
(при значимости этих различий) с позиций особен-
ностей фармакокинетического профиля пациентов.
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DIGOXIN IN ELDERLY PATIENTS: THERAPEUTIC DRUG MONITORING 
TO INCREASE THE EFFICIENCY OF THERAPY (A REVIEW)
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В!статье!дана!краткая!характеристика!синдрома!
старческой!астении!4хрупкости<!и!комплексной!ге"
риатрической!оценки$!Описаны!две!классические!
модели!хрупкости!c!модель!фенотипа!и!индекса!
хрупкости$!Представлены!основные!опросники!по!
старческой! астении! в! амбулаторной! практике#! а!
также!исследования!по!их!валидации$!Приведены!
результаты!сравнительных!исследований!опросни"
ков!для!скрининга!синдрома!старческой!астении$

Ключевые$слова*$синдром$старческой$астении0$
скрининговые$инструменты0$пожилые

В организме человека после 60 лет проис-
ходит закономерный процесс возрастных измене-
ний, приводящий к старению. Неблагоприятным 
вариантом старения является развитие старческой 
астении, или хрупкости (англ. frailty), которая 
является одним из основных клинических синдро-
мов в гериатрической практике*. Согласно опубли-
кованному в 2013 г. консенсусу [23], старческая 
астения представляет собой мультифакториальный 
синдром, характеризующийся снижением силы, 
выносливости и физиологических функций, что 
приводит к повышенной уязвимости пациента в 
отношении развития зависимости от окружающих 
и/ или смерти.

Основным общепринятым способом ведения 
пожилых людей с синдромом старческой астении 
в настоящее время является выполнение индиви-
дуального плана лечения, профилактики, реабили-
тации и ухода, который разрабатывается мульти-
дисциплинарной командой врачей и специалистов 
по социальной работе по результатам комплексной 
гериатрической оценки (КГО) [2]. Однако КГО 
является трудоемким, длительным и дорогостоя-

F!До!настоящего! времени! в!русском! языке!нет!общепринятого! эк%
вивалента!термину! ,8"%$IO"!который!переводится!и!как!@хрупкостьA"!
и! как! @старческая! астенияA"! что! не! вполне! отражает! суть! явления!
в! обоих! случаях#! Вместе! с! тем"! обозначение! состояния! пациента!
как!находящегося!в!@астеничномA!или!@предастеничном!состоянииA!
представляется!более!адекватным"!чем!@хрупкийA"!@прехрупкийA!или!
@не!хрупкийA!пациент!-примечание'Редакционной'коллегии.#

щим процессом. Целенаправленный подбор паци-
ентов для этой процедуры позволяет увеличить ее 
эффективность, сделать максимально выгодной и 
экономически целесообразной. Очевидна необхо-
димость раннего выявления синдрома старческой 
астении у людей пожилого возраста.

Идеальный инструмент скрининга старческой 
астении должен быть простым и быстрым в испол-
нении, обладать высокой предсказательной спо-
собностью в отношении неблагоприятных исходов, 
а также иметь достаточно высокую чувствитель-
ность и специфичность по отношению к «золотому 
стандарту», в качестве которого выступает КГО.

На сегодняшний день известно множество 
инструментов скрининга старческой астении. 
Отдельные опросники были протестированы у 
различных категорий пациентов — амбулаторных, 
стационарных, хирургического и терапевтическо-
го профиля, с сердечно-сосудистыми, онкологи-
ческими и другими заболеваниями. При этом ис-
следований, сравнивающих между собой разные 
опросники, немного. Приведенные в данной статье 
опросники для скрининга синдрома старческой 
астении в амбулаторной практике были отобраны 
на основании нескольких обзоров [3, 25] и консен-
сусов [6, 23].

Основные компоненты инструментов скри-
нинга старческой астении, как правило, состоят из 
трех доменов — физического, психического и со-
циального [5]. Кроме того, опросники могут содер-
жать вопросы о числе принимаемых препаратов, 
анамнезе заболеваний, госпитализаций и о других 
маркерах (табл. 1). Объем исследований и ха-
рактер вопросов скрининга определяется подходом 
к описанию синдрома старческой астении. При 
проведении валидационных исследованиях авторы 
сравнивали результаты скрининга с данными, по-
лученными при КГО и/или с конечными точками, 
в качестве которых чаще всего выступали сниже-
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ние функциональной активности, госпитализации, 
институализация или смерть (табл. 2).

В течение последней четверти века были раз-
работаны две основные модели хрупкости — мо-
дель фенотипа и модель накопления дефицита 
(индекс хрупкости). Модель фенотипа хрупкости 
была предложена L. Fried и коллегами на осно-
вании результатов Cardiovascular Health Study 
(CHS) — когортного исследования, в которое 
вошли 5 317 проживающих дома мужчин и жен-
щин 65 лет и старше [7, 8]. Модель включает 
пять пунктов, которые относятся к физическому 
домену: потеря массы тела, снижение мышечной 
силы, истощение, низкая скорость ходьбы и низ-
кий уровень физической активности. В исследо-
вании CHS 7 % пациентов оказались хрупкими 
(астеничными), 47 % — прехрупкими (в преда-
стеничном состоянии) и 46 % — не хрупкими (без 
старческой астении). На основании данного иссле-
дования была выявлена значительная взаимосвязь 
старческой астении и смертности — через 7 лет 
умерли 43 % хрупких , 23 % прехрупких и 12 % не 
хрупких пациентов [8]. К ограничениям этого ис-
следования можно отнести исключение пациентов 
с такими распространенными у пожилых людей 
заболеваниями, как деменция, депрессия, болезнь 
Паркинсона, перенесенный инсульт. Несмотря на 
широкое применение данной модели в исследова-
ниях, в классическом виде она мало подходит для 
практической работы, так как является достаточ-
но трудоемкой. Кроме того, имея в своей основе 
только физические (фенотипические) компоненты, 
данная модель не учитывает психические и соци-
альные составляющие синдрома старческой асте-
нии.

Модель индекса хрупкости (Frailty Index) 
была разработана K. Rockwood и соавт. (2001) в 
рамках пятилетнего проспективного когортного ис-
следования (Canadian Study of Health and Aging, 
n=10 263, средний возраст 82 года), целью кото-
рого было изучение эпидемиологии и бремени де-
менции у пожилых людей в Канаде. Авторами был 
предложен список из 70 пунктов, включающий за-
болевания, симптомы и гериатрические синдромы 
[21]. Индекс хрупкости рассчитывают по завер-
шении КГО как отношение имеющихся у пациента 
дефицитов к их общему числу [15, 31]. Для повсед-
невной клинической практики авторы разработали 
шкалу Clinical Frailty Scale [27], — врач, основы-
ваясь на своем суждении о пациенте, относит его 
в рамках этой шкалы к одной из семи категорий. 
В валидационном исследовании с участием 2 305 

пациентов шкала Clinical Frailty Scale продемон-
стрировала высокую корреляцию с индексом хруп-
кости (r=0,80). Повышение пациента на одну ка-
тегорию в рамках шкалы значительно увеличивало 
риск смерти (21,2 % в течение 70 мес, 95 % ДИ 
12,5–30,6 %) и институализации (23,9 %, 95 % 
ДИ 8,8–41,2 %).

К опросникам, основанным на модели феноти-
па хрупкости, относятся SHARE-FI, SHARE-FI 
75+ и FRAIL. Данные опросники, как и сама мо-
дель фенотипа хрупкости, из трех возможных до-
менов (физического, психического и социального) 
включают компоненты только одного — физиче-
ского.

SHARE-FI представляет собой веб-каль-
кулятор. Инструмент был валидирован на базе 
популяционного исследования, проведенного в 
12 европейских странах (Survey of Health, Ageing 
and Retirement in Europe, SHARE), согласно ре-
зультатам которого в группе женщин оказалось 
7,3 % хрупких, 25,8 % прехрупких и 66,9 % не 
хрупких, в группе мужчин — 3,1; 14,6 и 82,3 %, 
соответственно. Летальность у хрупких женщин 
была выше в 4,8 раза, а у мужчин — в 6,9 раза. 
Калькулятор SHARE-FI является простым в ис-
пользовании, однако требует наличия динамометра 
и подключения к сети Internet. Стоит отметить, что 
исследование по валидизации этого инструмента, 
включившее 17 304 женщины и 13 811 мужчин 50 
лет и старше, на данный момент является самым 
крупным [28].

SHARE-FI 75+ — веб-калькулятор, создан-
ный на базе второй волны исследования SHARE, 
для скрининга синдрома старческой астении у па-
циентов 75 лет и старше в первичном звене. Он 
включает пять вопросов и не требует применения 
динамометра. В рамках данного исследования в 
группе женщин оказалось 18 % хрупких , 46 % 
прехрупких и 36 % не хрупких; у мужчин — 12 %; 
41 и 47 %, соответственно. Смертность в течение 
двух лет у хрупких женщин составила 13,4 %, у 
прехрупких женщин — 5,3 % и у не хрупких жен-
щин — 2,4 %, в группе мужчин — 26,3; 9,2; 
3,9 %, соответственно [29]. Была продемонстри-
рована сходная предсказательная способность в от-
ношении смертности в течение двух лет и ухудше-
ния функциональной активности в течение четырех 
лет инструментов SHARE-FI 75+ и SHARE-FI.

FRAIL — опросник, который состоит из пяти 
вопросов. В валидационном исследовании с уча-
стием 8 646 женщин была продемонстрирована 
зависимость между хрупкостью (>2 баллов) и по-
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казателем смертности, а также развитием функци-
ональной зависимости. У пациенток, набравших 3 
балла и более риск смерти увеличивался в 2,7 раза, 
снижения инструментальной активности в повсед-
невной жизни — в 4,9 раза. В группе пациенток, 
набравших 4 балла и более аналогичные показате-
ли составили 4,5 и 23 раза, соответственно [17]. 
Двумя годами ранее было опубликовано исследо-
вание, в котором участвовали 3 616 мужчин 70–88 
лет [14]. Была продемонстрирована взаимосвязь 
балла по опроснику FRAIL и общей смертности, а 
также астеничности (3 балла и более) и функцио-
нальной зависимости. В целом, опросник FRAIL 
является простым и удобным инструментом для 
клинической практики, — его заполнение занима-
ет не более 3 мин.

К опросникам с вопросами из одного домена 
относится и Vulnerable Elders Survey (VES-13). 
Он состоит из 13 пунктов физического домена, 
касающихся базовой и инструментальной актив-
ности в повседневной жизни, мобильности, а так-
же возраста и самооценки состояния здоровья. 
Национальным онкологическим сообществом 
(NCCN) опросник VES-13 был рекомендован в 
качестве скринингового инструмента для пожилых 
пациентов с онкологическими заболеваниями. В пе-
рекрестных исследованиях у стационарных и ам-
булаторных пациентов чувствительность VES-13 
по сравнению с КГО колебалась от 61 до 88 %, 
специфичность — от 62 до 86 %. Опросник также 
был валидирован в проспективных исследованиях 
для прогнозирования снижения функциональной 
активности и потребности в уходе [20, 30].

Следующие опросники включают вопросы из 
нескольких доменов.

Tilburg Frailty Indicator (TFI) — опросник для 
самооценки, заполнение которого занимает около 
14 мин. Включает 15 вопросов из трех доменов — 
физического, психического и социального. Авторы 
опросника намеренно не включили в него вопросы, 
касающиеся функциональной активности, так как 
хотели разграничить понятия «хрупкость» и «ин-
валидность». Исследование по валидации опро-
сника TFI, включившее 484 пациентов 75 лет и 
старше, продемонстрировало прогностическую 
значимость в отношении неблагоприятных послед-
ствий — снижения функциональной активности и 
потребности в уходе, а также в отношении госпита-
лизации и визитов врача общей практики [9, 10]. В 
последующем прогностическая ценностьTFI была 
испытана в проспективном однолетнем исследова-
нии, включившем репрезентативную выборку из 

430 проживающих дома пациентов 70 лет и стар-
ше. Чувствительность и специфичность опросника 
составили в отношении развития инвалидности 62 
и 71 %, в отношении смертности — 67 и 61 %, в 
отношении госпитализации — 53 и 65 % [4].

Groningen Frailty Indicator (GFI) содержит 15 
вопросов из трех доменов, а также вопрос, касаю-
щийся полипрагмазии [24, 32]. В проспективном 
однолетнем исследовании, включившем прожи-
вающих дома пожилых людей 70 лет и старше, 
пациенты, отнесенные к категории хрупких по ре-
зультату GFI имели более чем в 2 раза высокий 
риск инвалидизации по сравнению с не хрупкими 
[4]. Чувствительность и специфичность теста в от-
ношении развития инвалидности была 71 и 63 %, 
соответственно; смерти — 73 и 54%, госпитализа-
ции— 52 и 55 %.

The Screening Instrument состоит из 12 пунктов 
из трех доменов, не включает вопрос по оценке 
памяти. Выполнение занимает около 5 мин. В ва-
лидационном исследовании приняли участие 150 
пациентов старше 65 лет. По сравнению с КГО, 
чувствительность для разных пунктов опросника 
варьировала от 65 до 93 %, а специфичность — от 
50 до 96 % [19].

The Bright tool — опросник самооценки, вклю-
чающий 11 вопросов из двух доменов (физиче-
ского и психического). Валидационное исследо-
вание включило 120 пациентов 75 лет и старше. 
В качестве «золотого стандарта» использовали 
MDS-HC — КГО, включающую все области 
хрупкости с валидированными критериями, кото-
рую проводил средний медицинский персонал на 
дому у пациента. Чувствительность инструмента 
составила 77 %, специфичность — 84 % [16].

The Program on Research for Integrating Services 
for the Maintenance of Autonomy (PRISMA-7) со-
стоит из семи вопросов из двух доменов, а также 
включает вопросы, касающиеся возраста и пола. 
Его заполнение занимает около 3 мин. В валидаци-
онном исследовании участвовали 594 пациента 75 
лет и старше. В качестве «золотого стандарта» ис-
пользовали клиническую шкалу SMAF (Functional 
Autonomy Measurement System) из 29 пунктов, 
включающую функциональную активность в по-
вседневной жизни, возможность коммуникации 
(зрение, слух, речь), когнитивные функции, мо-
бильность. Для отрезной точки 3 балла и более 
чувствительность составила 78 %, специфич-
ность — 74 % [26].

The Functional Assessment Screening Package 
включает 11 вопросов из двух доменов (физи-
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ческий и психический), в том числе вопрос, ка-
сающийся недержания мочи, аудиометрию, тест 
«встань и иди», взвешивание, тест на запоминание 
трех слов, при необходимости осуществляется ис-
следование остроты зрения. Валидационное иссле-
дование включало 109 пациентов старше 62 лет. 
Каждый пункт опросника сравнивали с эталон-
ным инструментом после КГО врачом-гериатром. 
Чувствительность инструмента по разным пунктам 
колебалась от 70 до 95 %, а специфичность — от 
64 до 95 %. Заполнение опросника является до-
статочно трудоемким процессом и требует до 12 
мин, что затрудняет его использование в повсед-
невной амбулаторной практике [22].

Несколько опросников были разработаны для 
рассылки по почте. К ним относятся Sherbrooke 
Postal Questionnaire (SPQ), The Screening Letter 
и The Emergency Admission Risk Likelihood Index 
(EARLI).

Sherbrooke Postal Questionnaire (SPQ) — со-
стоит из шести пунктов и включает компоненты из 
трех доменов (физического, психоэмоционального 
и социального), а также вопрос по полипрагмазии 
(прием более трех разных препаратов ежедневно). 
Опросник был валидирован на базе исследова-
ния, включившего 842 пациента 75 лет и старше. 
Чувствительность и специфичность SPQ по срав-
нению с КГО, проведенной средним медицинским 
персоналом на дому у пациентов, составила 75 и 
52 %, соответственно [12].

The Screening Letter — опросник, разрабо-
танный более 30 лет назад, состоит из девяти во-
просов — независимость, самооценка состояния 
здоровья, оценка слуха и зрения, анамнез госпи-
тализаций. Валидационное исследование включало 
102 пациента старше 70 лет. По сравнению с КГО, 
чувствительность составила 95 %, специфич-
ность — 68 % [1].

The Emergency Admission Risk Likelihood Index 
(EARLI) — инструмент был разработан для про-
гнозирования вероятности неотложной госпитали-
зации в течение последующих 12 мес. Состоит из 
шести вопросов из двух доменов (физического и 
психического), а также включает вопросы об экс-
тренной госпитализации в течение последних 12 
мес, о наличии патологии сердца и язвы на ногах. 
Инструмент имел высокую отрицательную про-
гностическую ценность (>79 %) и позволил иден-
тифицировать более 50 % пациентов, которые с 
высокой или очень высокой вероятностью были 
госпитализированы в течение последнего года по 
неотложным показаниям [18].

К одним из немногих исследований по сравне-
нию разных инструментов скрининга старческой 
астении относится проспективное однолетнее ис-
следование, в которое вошли три опросника — 
GFI, TFI и SPQ [4]. Несмотря на то, что все 
три инструмента имеют потенциал для идентифи-
кации пожилых пациентов из группы риска, их 
предсказательная сила оказалась недостаточна. 
Чувствительность и специфичность в отношении 
развития инвалидности составили 71 и 63 % — 
для GFI, 62 и 71 % — для TFI, 83 и 48 % — для 
SPQ. В отношении смертности чувствительность 
всех трех инструментов оказалась около 70 %, а 
специфичность — 41–61%. В отношении госпи-
тализации чувствительность SPQ составила 76 %, 
специфичность — 44 %; для GFI и TFI — 52 и 
53 %, специфичность — 55 % и 65 %, соответ-
ственно.

В статье E. O. Hoogendijk [13] приводят-
ся результаты сравнения пяти инструментов для 
скрининга старческой астении в первичном зве-
не: мнение врача общей практики, полипрагмазия 
(≥5 препаратов), PRISMA-7,GFI и самооценка 
пациента. В качестве «золотого стандарта» вы-
ступала модель Fried и суждение мультидисци-
плинарного эксперта. В исследование включили 
102 амбулаторных пациентов 65 лет и старше. 
Распространенность хрупкости с учетом разных 
инструментов колебалась от 11,6 до 36,4 %. Из 
рассмотренных инструментов PRISMA-7 оказал-
ся лучшим для скрининга хрупкости в первичном 
звене: чувствительность и специфичность по срав-
нению с моделью Fried составили 86 и 83 %, пло-
щадь под ROC-кривой — 0,85. При сравнении с 
мнением эксперта соответствующие показатели со-
ставили 74; 89 % и 0,82.

Существующее многообразие опросников вы-
зывает трудности в практической работе; зачастую, 
не только в разных странах, но и в разных меди-
цинских учреждениях одной страны используют 
разные опросники. Однако большинство экспер-
тов сходятся во мнении о необходимости дальней-
шего поиска и изучения инструментов скрининга 
старческой астении.

Применяемые в зарубежных странах ин-
струменты скрининга хрупкости не валидирова-
ны для использования в России. В исследовании 
«Хрусталь» — первом в России (Санкт-Петербург) 
эпидемиологическом исследовании по изучению 
распространенности синдрома хрупкости — ис-
пользовали три инструмента: модель Fried (модель 
фенотипа хрупкости), модель Steverink and Slaets 
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(Groningen Frailty Indicator) и 
модель Puts. С учетом разных 
моделей, распространенность 
хрупкости варьировала от 
21,1 до 43,9 % [11]. Модель 
Fried продемонстрировала 
более сильные ассоциации 
между синдромом старче-
ской астении и зависимостью 
(ОШ=6,44) по сравнению с 
моделью Steverink and Slaets 
(OШ=3,88) и моделью Puts 
(ОШ=4,67).

Синдром старческой 
астении развивается у людей 
пожилого и старческого воз-
раста и может привести к не-
благоприятным последствиям 
для здоровья. Раннее выявле-
ние старческой астении у по-
жилых пациентов важно для 
организации гериатрической 
помощи, предотвращения за-
болеваемости и зависимости 
пожилых людей от посто-
ронней помощи. Для этого на 
основе представленного за-
рубежного опыта необходимо 
разработать отечественный 
аутентичный скрининговый 
инструмент, который позво-
лит проводить отбор паци-
ентов для гериатрического 
консультирования, а также 
акцентировать внимание вра-
чей общей практики на рас-
пространенных гериатриче-
ских синдромах — снижении 
мобильности и функциониро-
вания, снижении массы тела, 
падениях, недержании мочи, 
когнитивных нарушениях, 
депрессии, проблемах со зре-
нием и слухом.
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В! статье! обсуждается! исследование! функцио"
нального! состояния!почек! у!пациентов!пожилого!
и!старческого!возраста!до!и!через!%b#!bS#!'%&!ч!по"
сле! рентгеноэндоваскулярного! вмешательства$!
Пациенты!были!разделены!на!три!возрастные!груп"
пыR! ab_ON! лет! 4bN#MjM#S! года<! c! aO! человек! 4кон"
трольная! группа<#! Z&_Mb! года! 4ZO#Ojb#'! года<!c! bS!
человек!и!MO_S%!года!4MS#Sjb#%!года<!c!%%!человека$!
Сделан!вывод!о!том#!что!у!пациентов!данной!кате"
гории!необходим!динамический!контроль!функци"
онального!состояния!почек!на! '"е#! a"е!и! O"е!сутки!
и! до! a"й! недели! после! рентгеноэндоваскулярных!
вмешательств$

Ключевые$слова*$функция$почек0$рентгеноэндо;
васкулярные$ вмешательства0$ пожилой$ и$ старче;
ский$возраст

Контраст-индуцированная нефропатия (КИН) 
до настоящего времени является крайне важной и 
недооцененной проблемой в клинической практи-
ке. Постоянно увеличивающееся использование 
контрастных исследований и интервенционных 
вмешательств за последние 30 лет привело к тому, 
что КИН стала третьей главной причиной острой 
почечной недостаточности у стационарных пациен-
тов в развитых странах. В литературе описываются 
случаи недооценки возможности развития КИН 
при внутривенных контрастных исследованиях, 
особенно в развивающихся странах.

По данным литературы, частота КИН состав-
ляет от 12 до 26 % [5, 15], но может доходить и до 
36 % [13]. В последнее десятилетие отмечается со-
кращение частоты КИН до 7 % в связи с исполь-
зованием менее токсичных контрастных веществ и 
правильными профилактическими мерами. Тем не 
менее, частота КИН может доходить и до 50 % 
случаев при наличии множественных факторов 
риска: полиморбидность, пожилой и старческий 
возраст, патология печени, исходная почечная не-
достаточность [8].

У пациентов с наличием множественных фак-
торов риска (например, пожилой возраст, диа-
бет, хроническая болезнь почек) частота развития 
КИН возрастает на 50 % [6]. Развитие острой 
почечной недостаточности на фоне интервенцион-
ного пособия, соответственно, ассоциируется и со 
значительным ростом госпитальной летальности 
[9, 10]. Почечная дисфункция на фоне коронаро-
графического исследования и развитие КИН имеет 
свой пик к 3–5-му дню после ее проведения и пол-
ное восстановление функции почек лишь к 1–3-й 
неделе, что предопределяет необходимость дина-
мического исследования функции почек на протя-
жении всего данного периода [2, 7, 11, 19]. Если 
функция почек не восстанавливается к 3-й неделе, 
то риск развития синдрома холестериновой эмбо-
лизации резко возрастает. Однако наиболее ин-
формативны в прогностическом отношении пока-
затели скорости клубочковой фильтрации (СКФ) 
на 1-е и 5-е сутки после коронарографии. Тем не 
менее, исследований функционального состояния 
почек при интервенционных эндоваскулярных вме-
шательствах у пациентов пожилого и старческого 
возраста крайне мало.

Таким образом, актуальность исследований, 
направленных на изучение вопросов мониторин-
га и профилактики контраст-индуцированного 
острого почечного повреждения или контраст-
индуцированной нефропатии, особенно у пациен-
тов пожилого и старческого возраста при корона-
рографических исследованиях и интервенционных 
эндоваскулярных вмешательствах, учитывая их все 
возрастающее число, сохраняется. Кроме того, до 
настоящего времени специальных исследований, 
оценивающих изменения функционального со-
стояния почек при контрастных исследованиях во 
время коронарографии у пациентов пожилого и 
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ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ ПОЧЕК 
У ПАЦИЕНТОВ ПОЖИЛОГО И СТАРЧЕСКОГО ВОЗРАСТА 

ДО И ЧЕРЕЗ 24, 48, 120 Ч ПОСЛЕ РЕНТГЕНОЭНДО-
ВАСКУЛЯРНОГО ВМЕШАТЕЛЬСТВА
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старческого возраста и обосновывающих причины повы-
шенного риска развития КИН, проведено не было.

Целью исследования явился сопоставительный ана-
лиз показателей креатинина плазмы и величины СКФ у 
людей пожилого и старческого возраста до и через 24, 
48, 120 ч после рентгеноэндоваскулярного вмешатель-
ства.

Материалы и методы

Обследованы 105 мужчин с ИБС до и после рент-
геноэндоваскулярных вмешательств. Больные были 
разделены (согласно классификации ВОЗ) на три воз-
растные группы: 1-я (контрольная, n=35) — 34–59 лет 
(49,7±7,8 года); 2-я (n=48) — 60–74 года (66,1±4,1 
года); 3-я (n=22) — 75–82 года (78,8±4,2 года). 
Критерии включения: пациенты пожилого и старческо-
го возраста, страдающие ИБС и имеющие показания 
к проведению коронарографии. Критерии исключения: 
верифицированная первичная и вторичная нефропатия, 
хроническая болезнь почек III стадии и выше, ХПН, па-
тология печени, сахарный диабет (инсулинозависимый).

При исследовании оценивали уровень сывороточного 
Cr до и через 24, 48, 120 ч после рентгеноэндоваскуляр-
ного вмешательства в трех возрастных группах. СКФ 
оценивали по формуле Кокрофта–Гальта при условии 
единой методики определения концентрации креатини-
на плазмы (CG): СКФ= =(140 – возраст) • масса тела 
(кг)/ Crp • E, где E — 1,23 для мужчин; 1,04 — для 
женщин.

Измерение СКФ только по формуле CG обосновано 
тем, что её расчет по формуле MDRD приводит к не-
которому завышению данного показателя. Кроме того, 
многие исследователи свидетельствуют о предпочти-
тельности формулы CG по сравнению с MDRD у паци-
ентов пожилого и старческого возраста [1].

Результаты и обсуждение

Динамика показателей концентрации креатинина 
плазмы и величины СКФ до и через 24, 48, 120 ч после 
рентгеноэндоваскулярного вмешательства представлена 
в табл. 1, 2 и на рис. 1, 2. 

Как видно из данных табл. 1 и рис. 1, достовер-
ных различий по показателю концентрации креатинина 
плазмы до рентгеноэндоваскулярного вмешательства 
не было. То есть, исходный уровень креатинина плаз-
мы был одинаков в исследуемых группах и находился в 
пределах нормальных значений. Однако данный показа-
тель достоверно различался между группами через 24, 
48 и 120 ч после оперативного вмешательства. Так, были 
отмечены достоверные различия между 1-й и 2-й, 1-й и 
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3-й группами через 24 ч после операции (соответственно 
p<0,001); 1-й и 3-й группой — через 48 ч после операции 
(p<0,001); между 1-й и 3-й группой — через 120 ч после 
операции (p<0,0005). Необходимо подчеркнуть, что во 
всех возрастных группах после проведения рентгеноэндо-
васкулярного вмешательства креатинин плазмы достовер-
но повышался через 24 ч после операции.

Таким образом, можно констатировать, что динами-
ка концентрации креатинина сопоставима между 2-й и 
3-й группой пациентов. Однако, полного восстановления 
исходного уровня креатинина плазмы как у мужчин 60–
74 лет, так и старше 75 лет зарегистрировано не было в 
отличие от группы более молодого возраста.

Известно, что почечная дисфункция, включая раз-
витие КИН на фоне рентгеноэндоваскулярных вмеша-
тельств, имеет свой пик к 3–5-му дню после операции, а 
полное восстановление функции почек может наблюдаться 
лишь спустя 1– 3 нед после интервенционного исследова-
ния [7, 12, 19]. Полученные нами данные полностью под-
тверждают данное положение и свидетельствуют о том, 
что пациенты, особенно старших возрастных групп, под-
лежат обязательному динамическому наблюдению, даже 
если они выписываются из стационара через 3–5 сут после 
операции и должны мониторироваться, как это предписы-
вают многие исследователи, вплоть до 2–5 нед.

Исследование величины СКФ в динамике до и через 
24, 48, 120 ч после рентгеноэндоваскулярного вмеша-
тельства представило наибольший интерес (см. табл. 2, 
рис. 2). Было показано, что исходная величина СКФ 
была достоверно ниже во 2-й (84,52±13,5 мл/мин) и 3-й 
группах по сравнению с 1-й (110,42±19,3 мл/мин), хотя 
этот показатель не выходил за нормальные референтные 
значения. Данный факт — падение СКФ с возрастом, 
особенно у пациентов старше 75 лет, документирован мно-
гими исследованиями [3, 4, 16, 20]. Наименьшая СКФ, 
как и ожидалось, была зарегистрирована в 3-й группе 
(69±16,9 мл/ мин). Были выявлены достоверные разли-
чия между всеми группами по величине СКФ в четырех 
точках измерения (до и после 24, 48 и 120 ч, p<0,007 — 
p<0,00001) после рентгеноэндоваскулярного вмешатель-
ства.

Внутригрупповые различия выглядели следующим об-
разом: во 2-й группе величина СКФ достоверно отлича-
лась между исходным уровнем и через 24 ч (p<0,0001), 
а также между исходным уровнем и через 48 ч (p<0,03) 
после рентгеноэндоваскулярного вмешательства. Кроме 
того, были выявлены различия по показателю СКФ через 
24 и 48, 120 ч после операции (p<0,0001и p< 0,005, со-
ответственно). В 3-й группе величина СКФ также досто-
верно отличалась между исходным уровнем и через 24 ч 
(p<0,0001), а также между исходным уровнем и через 
48 ч (p<0,0004) после вмешательства. Также были вы-
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явлены достоверные различия между 24 и 120 ч 
(p<0,005), а также между 48 и 120 ч (p<0,03) 
после операции. В отличие от 2-й группы, в 3-й 
группе достоверных различий в диапазоне между 
24 и 48 ч выявлено не было, в то время как во 2-й 
группе были выявлены достоверные отличия в диа-
пазоне 24–48 ч, как это было показано выше, в 
отличие от 3-й группы. При исследовании раз-
личий в 1-й (контрольной) группе были выявле-
ны похожие межинтервальные различия после 
рентгеноэндоваскулярного исследования, как и в 
3-й группе. Однако следует отметить, что при ин-
терпретации абсолютных и средних показателей 
СКФ у пациентов 3-й группы данный показатель 
снижается через 24 ч до 49,27±9,08 мл/мин с 
последующим ростом к 48-му часу до 51,5±13,1 
и 61,31±7,2 мл/ мин к 120 ч после операции, в 
то время как у пациентов 1-й группы СКФ со-
ставляет через 24 ч — 84,17±10,1, через 48 ч — 
91,28±11,5, через 120 ч — 105,85±14,8 мл/мин.

Таким образом, самое критическое сниже-
ние СКФ было отмечено в 3-й группе пациентов 
старше 75 лет через 24 ч после рентгеноэндова-
скулярного исследования и практически полное 
возвращение этого показателя к исходным значе-
ниям (до операции) через 120 ч. Отсутствие до-
стоверных различий между исходным показателем 

СКФ и данным показателем через 120 ч во всех 
исследуемых группах свидетельствует о том, что 
функция почек полностью восстановилась к 5-м 
суткам после операции. Однако анализ динамики 
показателя СКФ вплоть до 120 ч после рентгено-
эндоваскулярного исследования у отдельно взятых 
пациентов свидетельствует о том, что в любой воз-
растной группе не всегда происходит нормализация 
данного показателя. Это требует дальнейшего его 
мониторирования и полностью согласуется с пред-
ставленными данными [14, 18].

Выводы

Подтвержден факт снижения скорости клубоч-
ковой фильтрации с возрастом, особенно после 75 
лет.

Рентгеноэндоваскулярное вмешательство всег-
да и в любой возрастной группе приводит к нарас-
танию креатинина плазмы и снижению скорости 
клубочковой фильтрации, даже при исходных нор-
мальных значениях.

Максимальное снижение скорости клубочко-
вой фильтрации регистрируется по прошествии 24 
ч после рентгеноэндоваскулярного вмешательства, 
особенно у пациентов старше 75 лет.

Не всегда отмечается нормализация показате-
ля скорости клубочковой фильтрации через 120 ч 
после рентгеноэндоваскулярного вмешательства у 
пациентов старших возрастных групп, что предо-
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Рис. 1. Показатели концентрации креатинина плазмы 
в динамике до и через 24, 48, 120 ч после рентгено-

эндоваскулярного вмешательства у пацентов 
исследуемых групп.

Здесь и на рис. 2: темные стрелки — достоверные 
различия между группами; светлые стрелки — достоверные 

внутригрупповые различия

Рис. 2. Показатели клиренса креатинина по формуле 
Кокрофта–Гальта в динамике до и через 24, 48, 120 ч 

после рентгеноэндоваскулярного вмешательства 
у пациентов исследуемых групп
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пределяет необходимость дальнейшего монитори-
рования этого показателя вплоть до 1–3 нед после 
операции.
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В!статье!обсуждается!взаимосвязь!метаболиче"
ского!синдромома!и!пародонтита#!а!также!общие!па"
тогенетические!процессы#!лежащие!в!основе!этих!
заболеваний$!Приведены!данные!современных!ис"
следований#!посвященных!вопросу!корреляции!по"
ражения! пародонта! и! соматических! заболеваний#!
сопряженных!с!метаболическим!синдромом$!Также!
в! статье! проанализированы! данные! оригинального!
исследования! взаимовлияния! пародонтита! и! мета"
болического! синдрома#! в! котором! использовались!
такие! специальные!методы!обследования#!как! уль"
тразвуковая!допплерография!микроциркуляторного!
сосудистого!русла!пародонта!и!ультразвуковая!ден"
ситометрия$! Рассмотрены! возможные! методы! диа"
гностики! состояния! тканей! пародонта! у! больных! с!
метаболическим!синдромом$!Сделаны!выводы!о!свя"
зи!каждого!из!компонентов!метаболического!синдро"
ма!с!воспалительными!заболеваниями!пародонта$

Ключевые$ слова*$ пародонтит0$ метаболический$
синдром0$ артериальная$ гипертензия0$ сахарный$
диабет0$ожирение0$дислипидемия0$ультразвуковая$
денситометрия0$ допплерография$ сосудов$ паро;
донта

Согласно докладу Генерального секретаря 
ООН, в глобальном масштабе продолжительность 
жизни людей имеет тенденцию к увеличению. 
Ожидаемая продолжительность жизни с момента 
наступления 60-летнего возраста увеличилась с 
15 лет в 1950–1955 гг. до 20 лет в 2005–2010 гг., 
и, как ожидается, в 2045–2050 гг. этот показатель 
достигнет 23 лет. Следовательно, увеличивается 
число лиц не только пожилого, но и старческого 
возраста. Прогнозируется, что доля лиц 80 лет или 
старше (в настоящее время 1,5% от общей числен-
ности населения в мире) в 2050 г. достигнет 4,4 % 
[5].

Существует данные, согласно которым в 
2050 г. в Российской Федерации доля лиц стар-
ше 60 лет возрастет до 37,2 %, то есть превысит 
40 млн, что на 17 млн больше нынешней числен-
ности пожилых, стариков и долгожителей.

По мнению А. Л. Арьева, Г. Т. Арьевой (2011), 
«современная парадигма медицины заключается 
в обязательном учете коморбидных и мультимор-
бидных состояний у стоматологических пациентов, 
особенно пожилого возраста («лечить больного, а 
не болезнь»), и интерпретации их как постоянного 
звена в непрерывной цепи развития стоматологиче-
ской патологии — собственно стоматологического 
континуума» [1].

Распространенность заболеваний пародонта у 
населения РФ составляет 80 %, а у людей старше 
40 лет в 99,9 % случаев выявляются изменения в 
пародонтальных тканях [3].

Согласно данным ВОЗ (2000 г.), пародон-
тит тяжелой степени — лишь в 5–20 % случаев, 
средней степени тяжести — в 25–45 % случаев, 
а интактный пародонт встречается лишь в 2–10 % 
случаев. Таким образом, можно говорить о том, 
что распространенность заболеваний пародонта в 
целом по миру составляет в среднем 94,3 % [19].

За последние несколько десятилетий было по-
лучено много новых данных о патогенезе пародон-
тита и роли патогенных бактерий, что привело к 
возникновению новых методов диагностики и лече-
ния [25]. Они предполагают связь между систем-
ными факторами и степенью тяжести заболевания, 
поскольку в патогенезе патологических процессов 
в тканях пародонта большое значение имеют ми-
кроциркуляторные, метаболические, ферментатив-
ные и иммуные нарушения [22]. Оценка степени 
риска является неотъемлемой частью диагностики 
и лечения пародонтита. Очевидно, что у пациен-
тов с сопутствующими системными заболеваниями 
(например, диабетом) риск развития и степень тя-
жести пародонтита значительно выше. Подобные 
факторы в большой степени влияют на развитие и 
течение заболевания [24].

Метаболический синдром (МС) представляет 
собой серьезную медико-социальную проблему во 
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всем мире и характеризуется наличием у больного 
тканевой инсулинорезистентности, гиперинсулине-
мии, нарушения толерантности к глюкозе, первич-
ной артериальной гипертензии, дислипидемии и ги-
перлипидемии, а также абдоминального ожирения, 
микроальбуминурии и гиперурикемии [6].

Согласно данным ВОЗ, число больных с инсу-
линорезистентным синдромом, имеющих высокий 
риск развития сахарного диабета (СД) 2-го типа, 
составляет в Европе 40–60 млн человек [21], в 
индустриальных странах распространённость МС 
у населения старше 30 лет составляет 10–20 %, в 
США — 25 % [11], именно поэтому МС относит-
ся к наиболее актуальным проблемам современной 
медицины.

Такие заболевания, как сахарный диабет, ар-
териальная гипертензия и нарушения липидного 
обмена, которые относятся и к составляющим по-
нятия МС, могут влиять на прогрессирование за-
болеваний пародонта в не меньшей степени, чем 
пародонтальные патогены [4, 10, 14].

C другой стороны, пародонтит в роли метабо-
лического стрессорного агента может усиливать 
прогрессирование некоторых заболеваний внутрен-
них органов [12, 13, 24]. Воспаление в тканях паро-
донта предоставляет пародонтальным патогенам и 
продуктам их метаболизма возможность получить 
доступ к системной циркуляции. Бактериальные 
токсины вызывают иммунный ответ и могут нару-
шить системный гомеостаз [18, 27].

К настоящему времени является не изученной 
взаимосвязь патологических изменений пародонта 
при генерализованном пародонтите с общесомати-
ческими нарушениями при МС. Это определяет 
необходимость изучения данного вопроса и деталь-
ного анализа с применением современных методов.

Выяснение взаимосвязи генерализованого па-
родонтита и общесоматических нарушений при 
МС может явиться важным основанием для раз-
работки дифференциально-диагностических кри-
териев, методов лечения и профилактики разных 
форм пародонтита.

Материалы и методы

Были обследованы 136 пациентов и разделены на 
две группы больных: основная 70 больных (60 жен-
щин и 10 мужчин) с хроническим генерализованным 
пародонтитом (ХГП) в сочетании с МС; контроль-
ная 36 больных (26 женщин, 10 мужчин) без МС. 
Средний возраст обследованных составил 67,21±1,9 
года. Критерии включения в основную группу: боль-

ные с критериями, соответствующими «общемирово-
му консенсусу по критериям МС», в котором главным 
считается центральное ожирение, подтвержденное 
окружностью талии от 94 см для мужчин и от 80 см 
для женщин, и любые два из следующих критериев: 
триглицериды сыворотки от 1,7 мм/л или специальное 
лечение гипертриглицеридемии; холестерин ЛПВП 
меньше 1,03 мМ/л для мужчин и меньше 1,29 мМ/л 
для женщин или специальное лечение гипоальфалипо-
протеидемии; систолическое АД от 130 мм рт. ст. или 
диастолическое АД от 85 мм рт. ст., либо специальное 
лечение артериальной гипертензии; глюкоза сыворот-
ки крови натощак от 5,6 мМ/л либо ранее установ-
ленный диагноз СД 2-го типа [13].

Критерии исключения: отсутствие тяжелых со-
матических заболеваний — СД 1-го типа, ХПН, 
выраженной анемии, дыхательной недостаточно-
сти, онкологических заболеваний.

У пациентов с СД 2-го типа ретроспективно 
оценивали степень компенсации этого заболевания.

Для диагностирования больных с генерализо-
ванным пародонтитом визуально изучали внешний 
вид лица, зубных рядов и тканей пародонта. Затем 
применяли известные клинические методики ис-
следования и обязательное рентгенологическое об-
следование челюстных костей.

Клинические методы включали:
1) выяснение жалоб, анамнеза заболевания, 

жизни (в том числе, семейного анамнеза) и общих 
заболеваний;

2) определение стоматологического статуса па-
циента;

3) определение пародонтологического статуса:
•  исследование десны;
•  наличие над- и поддесневых зубных отложе-

ний;
•  определение папиллярного индекса кровото-

чивости (PBI);
•  определение индекса рецессии десны 

С. Стахла и А. Морриса [8];
•  определение глубины пародонтальных кар-

манов;
•  определение степени подвижности зубов [2];
•  определение пародонтального индекса по 

Russel [8];
•  гигиеническое состояние оценивали с помо-

щью индекса гигиены Федорова–Во лод-
киной [7];

4) рентгенологическое обследование.
Рентгенологическое обследование пациентов 

проводили с помощью ортопантомограмм и при-
цельных рентгеновских снимков. При диагно-
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стике заболеваний пародонта использовали клас-
сификацию, принятую на заседании президиума 
секции пародонтологии СТАР (апрель 2001 г.). 
Специальные методы обследования включали 
ультразвуковую допплерографию сосудов паро-
донта с использованием аппарата «Минимакс-
Допплер-К», ультразвуковую денситометрию с 
использованием аппарата «Sunlight Omniscense».

Статистическая обработка материала 
была выпол нена с использованием программы 
Statistica 6.0. Для сравнения среднегрупповых по-
казателей был применен t-критерий Стьюдента, 
для сравнения частоты встречаемости признаков 
в группах — χ2-критерий Пирсона. Для иссле-
дования зависимости признаков и показателей 
использовали r-коэффициент линейной корреля-
ции Пирсона и непараметрический rs-критерий 
Спирмена. Различия групп и корелляции полага-
лись достоверными при p<0,05.

Результаты и обсуждение

У пациентов основной группы с МС в 100 % 
случаев был определен центральный тип ожирения, 
среднее значение ИМТ составило 35,95±0,56. У 24 
(34,3 %) пациентов была диагностирована I сте-
пень ожирения, у 40 (57,1 %) — II степень, и у 6 
(8,6 %) — III степень. В контрольной группе были 
пациенты без абдоминального ожирения, среднее зна-
чение ИМТ составило 22,8±0,2.

В результате корреляционного анализа была 
выявлена тесная взаимосвязь степени тяжести 
ХГП и выраженности ожирения внутри групп. 
Для опытной группы был получен коэффициент 

корреляции 0,36, для контрольной — 0,64, что 
подтверждает наличие прямой связи этих параме-
тров с достоверностью р=0,02 (рис. 1).

Артериальная гипертензия (АГ) была диагно-
стирована у 98,6 % пациентов с МС, у 1 человека 
наблюдали АГ I степени (1,4 %), у 54 — II степе-
ни (77,1 %), у 14 — III степени (20,1 %). У паци-
ентов контрольной группы АГ I степени наблюда-
ли у 4 человек (11,1 %). У остальных больных АГ 
не была выявлена (рис. 2).

Нарушения углеводного обмена отмечали у 51 
(72,9 %) пациента с МС, нарушение толерантно-
сти к глюкозе было диагностировано у 22 (31,4 %) 
больных, СД 2-го типа — у 29 человек (41,4%). 
При этом СД 2-го типа в компенсированной фор-
ме был определен у 17 (24,3 %) человек, в деком-
пенсированной форме — у 12 (17,1 %). У больных 
контрольной группы нарушений углеводного обме-
ны выявлено не было (рис. 3).

Для выявления остеопатии все пациенты были об-
следованы с помощью ультразвукового денситометра 
«Sunlight Omniscense». Среднее значение Т-индекса 
для опытной группы составило 2,20±0,11. Изменения 
костной ткани, соответствующие диагнозу остеопе-
нии были обнаружены у 31 (44,3 %) обследуемого, 
диагноз остеопороза — у 33 (47,1 %), нормальные 
показатели плотности костной ткани были выявлены 
лишь у 6 (8,6 %) пациентов с МС. В то же время, 
у пациентов контрольной группы среднее значение 
плотности костной ткани составило 0,51±0,17, остео-
пороз был выявлен только у 3 (8,3 %), остепения — 
у 7 (19,4 %), норма — у 26 (72,2 %) пациентов без 
МС, рис. 4.
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Диагностика ХГП складывалась как из клини-
ческих, так и из рентгенологических и специальных 
методов (ультразвуковая допплерография с ис-
пользованием аппарата «Минимакс-Допплер-К». 
ХГП тяжелой степени был выявлен у 60 (85,7 %) 
человек опытной группы, средней степени — у 8 
(11,4 %), легкой степени и пародонтоз — у 2 
(1,4 %). У пациентов контрольной группы ХГП 
тяжелой степени был диагностирован только у 2 
(5,6 %) больных, ХГП средней степени — у 13 

(36,1 %), легкой степени — у 12 (33,3 %), паро-
донтоз — у 7 (19,4 %), у 2 (5,6 %) — ХГП вы-
явлено не было (рис. 5).

Сравнивая степени тяжести ХГП в основной и 
контрольной группах при помощи корреляционно-
го анализа, были получены достоверные различия 
между группами (значение критерия И=184,0; 
р=0,0001), рис. 6.

Заключение

Исследование показало, что:
1) существует тесная взаимосвязь состояния 

тканей пародонта и наличия у пациента метаболи-
ческого синдрома;
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Рис. 3. Распределение больных обеих групп 
по степени нарушения углеводного обмена

Рис. 4. Распределение больных обеих групп 
по плотности костной ткани
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Рис. 5. Распределение больных обеих групп по степени 
тяжести хронического генерализованного пародонтита

Рис. 6. Сравнение тяжести хронического генерали-
зованного пародонтитау больных обеих групп
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2) получены данные о прямой корреляции сте-
пени тяжести хронического генерализованного па-
родонтита и абдоминальныого ожирения;

3) у пациентов с нарушениями углеводного 
обмена также выявлена взаимосвязь с тяжестью 
поражения пародонта, при этом, у пациентов с де-
компенсированным сахарным диабетом резко воз-
растала степень тяжести хронического генерализо-
ванного пародонтита;

4) метаболический синдром влияет на состоя-
ние костной ткани челюстных костей в результате 
развития диабетической остеопатии;

5) у больных с метаболическим синдромом 
необходимо проводить комплексное лечение ге-
нерализованного пародонтита, направленное как 
на элиминацию бактериальных агентов, местное 
устранение результатов деструкции тканей паро-
донта, так и на коррекцию общесоматической па-
тологии, способствующей прогрессированию забо-
левания.

Из наиболее значимых причин, воздействую-
щих на ткани пародонта у больных с метаболиче-
ским синдромом, можно выделить:

• нарушения микроциркуляции, возникающие 
при артериальной гипертензии вследствие повы-
шенной активации симпатического отдела вегета-
тивной нервной системы, что приводит к дисфунк-
ции центров, регулирующих сосудистый тонус и 
АД, микроциркуляторные расстройства, повышен-
ную проницаемость сосудов, в том числе и в тканях 
пародонта [15]; также нарушению микроциркуля-
ции способствует диабетическая ангиопатия [16];

• наличие сахарного диабета способствует на-
рушению не только микроциркуляции за счет диа-
бетической ангио- и невропатии, но и снижению 
местного иммунитета, что снижает резистентность 
слизистой оболочки к микрофлоре, способствуя 
прогрессивному течению хронического пародонти-
та [24];

• диабетическая остеопатия оказывает влияние 
и на минеральную плотность челюстных костей, 
что негативно влияет на состояние тканей пародон-
та [17, 26];

• нарушение кровотока в челюстных ветвях на-
ружной сонной артерии при прогрессировании ате-
росклероза способствуют гипоксии, трофическим 
нарушениям периодонта и ускоряют его дегенера-
цию [20].

Основой этиологии генерализованного паро-
донтита признаны инфекционные агенты [23]. 
Кроме того, в патогенезе патологических процессов 
тканей пародонта большое значение имеют микро-

циркуляторные, метаболические, ферментативные 
и иммуные нарушения, которые имеют место при 
развитии у больного метаболического синдрома 
[9]. В результате, в тканях пародонта происходят 
деструктивные процессы, которые могут привести 
к потере зубов, и, соответственно, к ухудшению ка-
чества жизни больных.

На основании выполненного исследования 
можно сделать выводы о существовании прямой 
взаимосвязи степени тяжести генерализованного 
пародонтита с развитием у больных метаболиче-
ского синдрома.

Все вышеперечисленные факторы говорят о 
необходимости комплексного подхода к лечению 
генерализованного пародонтита. Проведение анти-
бактериальной терапии без учета сопутствующей 
патологии, как правило, оказывается малоэффек-
тивным. Таким образом, необходимо учитывать все 
возможные этиологические факторы и патогенети-
ческие механизмы для воздействия на все звенья 
патологического процесса при лечении генерализо-
ванного пародонтита.
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Для! определения! патогенетической! роли! инсу"
линорезистентности! и! инволютивной! саркопении!
в! формировании! миокардиальной! дисфункции! и!
хронической! сердечной! недостаточности! 4ХСН<!
при!старении!обследованы! SS!больных!пожилого!
возраста! X! артериальной! гипертензией! 4АГ<! и! a%!
пациента! без! сердечно"сосудистых! заболеваний$!
Выполнена! оценка! показателей! углеводного! об"
мена#! мышечной! массы! и! силы#! уровня! предше"
ственника!мозгового!натрийуретического!пептида#!
эхокардиографического! исследования#! теста! ше"
стиминутной!ходьбы$!Установлено#!что!у!больных!
АГ!с!низким!содержанием!мышечной!ткани!и!силы!
мышц! достоверно! повышены! показатели! инсули"
норезистентности#!более!выражены!признаки!дис"
функции!миокарда!ЛЖ!и!ФК!ХСН$!Одной!из!вероят"
ных!причин!указанных!патологических!состояний!
служат! нарушения! энергетического! гомеостаза#!
обусловленные!ухудшением!поступления!глюкозы!
в!мышечные!клетки!сердца!и!скелетной!мускула"
туры$

Ключевые$слова*$инсулинорезистентность0$сар;
копения0$хроническая$сердечная$недостаточность0$
пожилой$возраст

Хроническая сердечная недостаточность 
(ХСН) признается одним из наиболее прогно-
стически неблагоприятных исходов сердечно-
сосудистых заболеваний, приводящих к вы-
раженным ограничениям жизнедеятельности, 
сокращению продолжительности жизни больных. 
Наиболее частой причиной ХСН при старении 
считается артериальная гипертензия (АГ), опре-
деляющая формирование диастолической, а впо-
следствии — и систолической миокардиальной 
дисфункции [3]. Уточнение роли различных па-
тологических процессов в её развитии и прогрес-
сировании при сочетании инволютивных и гипер-
тензивных изменений системы кровообращения 
имеет важное значение для определения прогноза 
больных старшего возраста с АГ. Среди факторов 
патогенеза ХСН, ассоциированных со старением, 
в последнее время значительное внимание уделяет-

ся исследованиям относительного количества мы-
шечной ткани в организме и оценке энергетической 
недостаточности миокарда.

Саркопения — возрастное атрофическое де-
генеративное изменение скелетной мускулатуры, 
приводящее к постепенной потере мышечной мас-
сы и снижению силы мышц [4, 10]. Она призна-
на одним из пяти основных факторов риска за-
болеваемости и смертности у лиц старше 65 лет 
Американским центром контроля и профилактики 
заболеваемости [6]. Согласно статистическим дан-
ным, средняя ежегодная потеря мышечной массы у 
человека составляет около 1 % у лиц старше 35–40 
лет, а после 60 лет этот процесс значительно уско-
ряется [8].

В литературе используют термин «саркопе-
ническое ожирение» (sarcopenic obesity), отра-
жающий снижение мышечной массы на фоне из-
быточной массы тела или ожирения [9], которое 
признано высокозначимым фактором риска раз-
вития и прогрессирования кардиоваскулярных 
заболеваний [12]. Кроме того, доказана ассоци-
ированность саркопении с формированием инсули-
норезистентности и нарушениями углеводного об-
мена [11]. Существенную роль в патофизиологии 
саркопении играет активация апоптоза скелетных 
мышц, вызванная накоплением окислительных мо-
дификаций и повреждений их клеточных структур 
и активацией субклинического воспаления.

Состояние инсулинорезистентности — про-
грессирующее снижение чувствительности пери-
ферических тканей к инсулину, формирующееся по 
мере развития инволютивных изменений, приводит 
к постепенному сокращению поступления глюко-
зы в мышечную ткань, вызывая ее энергетическое 
голодание, развитие дистрофических изменений, 
гипергликемию и глюкозотоксический эффект. 
Результаты эпидемиологических исследований 
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подтверждают существенную роль резистентности 
к инсулину в развитии дисфункции митохондрий в 
скелетных мышечных волокнах с их последующей 
атрофией [5].

Проведенные ранее исследования, посвящен-
ные оценке влияния синдрома ИР на выражен-
ность функциональных нарушений кровообраще-
ния, не учитывали роль нарушений углеводного 
метаболизма в патогенезе инволютивной саркопе-
нии и дисфункции миокарда при старении [2].

Цель исследования — определение патогене-
тической роли инсулинорезистентности и инво-
лютивной саркопении в формировании миокарди-
альной дисфункции и ХСН у больных старшего 
возраста с АГ.

Материалы и методы

Обследованы 88 людей старше 60 лет (сред-
ний возраст 66,9±0,7 года, 76 женщин и 12 муж-
чин), страдающих АГ II стадии (основная груп-
па). В контрольную группу вошли 32 человека, 
не имеющие сердечно-сосудистых заболеваний. 
Критериями исключения пациентов из исследо-
вания служили вторичные формы АГ, гипертони-
ческая болезнь III стадии, сахарный диабет, забо-
левания щитовидной железы, болезни внутренних 
органов в стадии обострения, системные заболева-
ния соединительной ткани, анемия, злокачествен-
ные новообразования.

Всем пациентам проведены общеклиническое 
обследование, биоимпедансометрия с оценкой мы-
шечной массы при помощи японского анализатора 
«Tanita». Рассчитывали индекс мышечной массы 
(ИММ) — отношение мышечной массы к общей 
массе тела. Мышечную силу кистей определяли 
методом динамометрии.

Для выявления морфологических изменений и 
вида дисфункции ЛЖ проведена эхо-КГ с при-
менением УЗ-сканера «MyLab15» («Esoate/
PieMedical», Италия) в М- и В-режимах по ме-
тодике Американского общества по эхокардиогра-
фии (ASE). Измерены толщина межжелудочко-
вой перегородки, задней стенки ЛЖ, его конечный 
систолический (КСР) и конечный диастолический 
(КДР) размеры, рассчитаны конечный диастоли-
ческий (КДО) и конечный систолический объемы 
(КСО) ЛЖ, масса миокарда ЛЖ и ИММ ЛЖ. 
Систолическая функция ЛЖ оценена по показате-
лям КСО ЛЖ, КДО ЛЖ, ударного объема серд-
ца, ФВ ЛЖ, рассчитываемой по методу Teicholtz, 

по фракции укорочения (ФУ) переднезаднего раз-
мера ЛЖ в систолу.

Допплерографически проанализированы пока-
затели, характеризующие трансмитральный диа-
столический поток: скорости раннего (VЕ) и позд-
него (VA) диастолического наполнения ЛЖ, их 
отношение — диастолический индекс, ДИ (VЕ/
VA), а также время изоволюмического расслабле-
ния (ВИВР), позволяющие диагностировать диа-
столическую дисфункцию ЛЖ.

Уровень глюкозы в крови исследовали натощак 
и через 2 ч после приема 75 г кристаллической глю-
козы, растворенной в 300 мл воды, то есть выпол-
няли глюкозотолерантный тест (ГТТ).

Активность инсулина в сыворотке крови 
определяли методом иммуноферментного анализа. 
Показатель инсулинорезистентности рассчиты-
вали как отношение произведения концентрации 
инсулина в сыворотке крови и уровня глюкозы в 
периферической крови до проведения ГТТ к 22,5 
[7].

Для оценки риска развития и степени тяжести 
ХСН методом иммуноферментного анализа в сы-
воротке определяли концентрацию N-концевого 
предшественника мозгового натрийуретического 
пептида (МНУП) — Nt-proBNP — биомаркера 
левожелудочковой дисфункции, повышающегося в 
условиях его объемной перегрузки [1].

Все пациенты выполняли нагрузку в виде теста 
шестиминутной ходьбы, по результатам которого 
был установлен ФК ХСН. Преодоленная дис-
танция 425–550 м соответствовала I ФК ХСН, 
301–425 м — II ФК ХСН, 300–150 м — III 
ФК ХСН, менее 150 м — IV ФК ХСН.

Статистический анализ полученных результа-
тов, представленных как среднее арифметическое 
и его стандартная ошибка, проведен с помощью 
параметрических методов описательной стати-
стики в программах MS Excel (2007) и Statistica 
6.0. Достоверность различий между сравнивае-
мыми группами оценена по критерию Стьюдента, 
сопряженность признаков — по критерию 2 при 
p<0,05. Для оценки силы связей между иссле-
дуемыми показателями выполнен корреляционный 
анализ по Пирсону.

Результаты и обсуждение

Согласно результатам биоимпедансометрии, 
содержание мышечной массы у больных основной 
группы составило 43,5±1,1 кг, у лиц контрольной 
группы — 47,8±1,5 кг (p<0,05). Показатели 
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ИММ у лиц основной группы колебались от 0,43 
до 0,76 у. е., среднее значение составило 0,56±0,06 
у. е., в контрольной группе — 0,72±0,1 у. е. 
Уровень мышечной силы кистей у практически здо-
ровых людей значимо превышал аналогичный как в 
подгруппе с относительно нормальным ИММ — 
12,3±1,4 кг, так и с низким — 8,5±1,2 кг, p<0,05.

Для дифференцированной оценки влияния раз-
вития инсулинорезистентности на выраженность 
инволютивной саркопении и миокардиальной дис-
функции все больные АГ были разделены на две 
подгруппы в зависимости от величины ИММ: 1-я 
с ИММ<0,55 (28 чел.) и 2-я с ИММ>0,55 (60 
чел.). Эхо-КГ, выполненная у пациентов выде-
ленных групп, позволила установить структурно-
функциональные различия сердца в зависимости 
от выраженности саркопении (табл. 1).

Установленные высокие показатели КСР ЛЖ 
(3,25±0,1 см) и КДР ЛЖ (4,7±0,2 см) у больных 
с низким ИММ свидетельствовали о достоверных 
отличиях морфофункциональных изменений их ми-
окарда; повышение ИММ ЛЖ на фоне длитель-
ной гемодинамической перегрузки при АГ можно 
расценить как компенсаторную реакцию на сокра-

щение количества функционально активных клеток 
миокарда. Функциональный резерв сердечной де-
ятельности точнее всего отражают результаты ис-
следования толерантности к физической нагрузке, 
определенной по дистанции, пройденной испытуе-
мыми за 6 мин. В 1-й подгруппе больных он был 
достоверно ниже — 336±19,6 м, чем у пациентов 
2-й подгруппы — 462±21,5 м и у лиц контрольной 
группы — 546±18,7 м (p<0,001).

Легкая степень снижения ИММ по отношению 
к контрольной группе предрасполагала к развитию 
относительно благоприятного типа диастолической 
дисфункции, установленной у 50 пожилых боль-
ных АГ (89 %) 2-й подгруппы. Более выраженная 
степень саркопении способствовала формированию 
неблагоприятного сочетанного варианта систоло-
диастолической дисфункции миокарда, найденной 
у 23 (82 %) пожилых больных АГ 1-й подгруппы.

Вычисление критерия χ2 послужило матема-
тическим подтверждением тесной сопряженности 
инволютивной саркопении и типа миокардиальной 
дисфункции в подгруппах больных АГ с низкой и 
нормальной мышечной массой, его значение соста-
вило 39,03 (р<0,001).

Таблица'X

Эхокардиографические*маркеры*ХСН*у*больных*пожилого*возраста*с*АГ*с*разным*индексом*мышечной*массы*
и*у*лиц*контрольной*группы*

Показатель
Больные!АГ"!ИММk*"))"!&p'+ Больные!АГ"!ИММx*"))"!&p,* Контрольная!группа"!&p0'

& ' 0

ИММ"!у#!е#! *"/'m*"*) *",/m*"*$
р&d'k*"*)

*"$'m*"&
р&d0k*"*&

КСР"!см 0"')m*"& '"+)m*"&'
р&d'k*"*)

'"$m*"&/
р&d0k*"*&

КДР"!см /"$m*"' /"))m*"' /"0m*"&
КСО!ЛЖ"!мл /,m/"' 0$m0") 00m/"&

р&d0k*"*)
КДО!ЛЖ"!мл &*+m)"' (0",m/"' +)"/m0"/

р&d0k*"*&
ФВ"!l /+")m&"+ )/"/m0"' )("'m0"&
ФУ"!l 00"'"0"/ 0&"'"' 0,"0")
ИММ!ЛЖ"!гBм' &',"0m/") &&/"0m/"'

р&d'k*"*)
+0",m)"&
р&d0k*"*&

AЕ"!мBс *"),m*"*) *",+m*"*$ *"+)m*"*,
р&d0k*"**&

AR"!мBс *"0,m*"*+ *"/)m*"*/ *",m*"*'
р&d0k*"*)

ДИ"!у#!е# &"$)m*"*, &",m*"*, &"/m*"*+
р&d0k*"**&

ВИВР!ЛЖ"!мс &&+m0"$ &&*",m'"/ ($")m/")
р&d0k*"**&

KXk*"*)1!KYk*"*&1!KZk*"**&
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Для определения влияния нарушений угле-
водного обмена на развитие и прогрессирование 
инволютивной саркопении и миокардиальной дис-
функции выполнен анализ различий показателей, 
характеризующих состояние метаболизма углево-
дов, в подгруппах больных АГ в зависимости от 
величины ИММ (табл. 2).

В 1-й подгруппе больных АГ выявлены до-
стоверное снижение толерантности к глюкозе, по-
вышенная концентрация инсулина до 19,4±3,8 
мкМЕ/мл и выраженная инсулинорезистент-
ность — 3,7±0,2 у. е. (р≤0,001) по отношению к 
аналогичным показателям у лиц контрольной груп-
пы.

Корреляционный анализ между маркерами 
углеводного обмена, выраженности саркопении и 
миокардиальной дисфункции установил, что в 1-й 
подгруппе больных АГ повышение величины инсу-
линорезистентности обратно коррелировало с по-
казателем мышечной массы (r=–0,37, р≤0,05), 
указывая на негативное влияние на последнюю 
нарушений метаболизма углеводов; прямая кор-
реляция инсулинорезистентности с концентрацией 
ПроМНУП в сыворотке крови (r=0,34, р≤0,05) 
свидетельствовала о прогрессировании дисфункции 
миокарда вследствие усугубления резистентности 
периферических тканей к инсулину. Повышение 
сывороточного уровня маркера левожелудочко-
вой дисфункции сопровождалось, в свою очередь, 
снижением массы и силы скелетной мускулатуры 
(r=–0,42, р≤0,01), подтверждая сопряженность 
нарушений, развивающихся при сочетании инво-

лютивных и хронических гипертензивных пораже-
ний в миокарде и других мышцах тела.

Ясно прослежена тенденция снижения толе-
рантности к физической нагрузке по мере умень-
шения содержания мышечной массы в организме. 
В подгруппе пациентов без выраженной саркопе-
нии у 42 человек установлен I, а у 14 — II ФК 
ХСН; в подгруппе с низким ИММ — I ФК 
диагностирован у 5, II ФК — у 19 и III ФК — 
у 4 больных. ФК ХСН ассоциирован с ИММ, 
свидетельствующим о степени саркопении, что 
подтверждено критерием χ2=27,6; p<0,001. 
Наиболее высокий показатель инсулинорезисте-
ности (4,3±0,3 у. е.) и сывороточного инсулина 
(21,4±2,5 мкМЕ/мл) найден у больных АГ с III 
ФК ХСН, что созвучно результатам подобных 
исследований [2]. Таким образом, установлено не-
гативное значение расстройств углеводного обмена 
в прогрессировании миокардиальной дисфункции и 
ХСН у больных пожилого возраста с АГ.

Заключение

В поддержании адекватного уровня энергообе-
спечения мышечной ткани для выполнения основ-
ных функций организма важную роль играет доста-
точное поступление глюкозы для её последующего 
использования в метаболических процессах.

Установленные в работе особенности нару-
шений углеводного обмена у больных пожилого 
возраста с артериальной гипертензией со сформи-
ровавшимися синдромами саркопении и миокарди-

Таблица'Y

Лабораторные*маркеры*углеводного*обмена*и*миокардиальной*дисфункции*у*пожилых*больных*АГ*
в*зависимости*от*индекса*мышечной*массы

Показатель

Основная!группа
Контрольная!группа"!&p0'&%я!подгруппа!C!ИММk*"))"!

-&p'+.
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-&p,*.

& ' 0

Глю!коза"!ммольBл!
до!ГТТ
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)"(m*"0

+"/m*"(

)",m*"'

+"'m*"$
/"$m*"0
р&d0k*"*&
,"/m*")
K&d0k*"*&!

Инсулин"!мкМЕBмл &("/m'"+ &'"$m'"' +"(m&")
K&d0k*"*&

Инсулинорезистентность"!у#!е# 0"$m*"' '",m*"&,
K&d'k*"**&

&"+m*"'
K&d0k*"**&

ПроМНУП"!фмольBл &,"$m&"+ &&"$m&"' +",m*"(
K&d0k*"**&



328

Н"!К"!Горшунова%!Н"!В"!Медведев

альной дисфункции, представляющими патогене-
тическую основу ХСН, позволяют предположить 
важную роль в их патогенезе нарушений энерге-
тического гомеостаза, обусловленного ухудшением 
поступления глюкозы в мышечные клетки сердца 
и скелетной мускулатуры. Для сохранения мы-
шечной массы у пациентов старшего возраста на 
физиологическом уровне необходимо стремиться к 
смягчению либо устранению состояния инсулино-
резистентности как пускового фактора последую-
щей цепи реакций нарушенного углеводного мета-
болизма.
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Сравнивали!особенности!самосознания!у!'M!лиц!
ZO_SN!лет!с!додементными!когнитивными!наруше"
ниями!и!у!'M!больных!сосудистой!деменцией!ZO_N'!
года$!Сопоставляли!жалобы! со! стороны!психиче"
ской!сферы!и!результаты!нейропсихологического!
обследования$! Нейропсихологическая! диагности"
ка!включала!оценку!степени!нарушения!ряда!выс"
ших! психических! функций#! таких! как! внимание#!
память#!мышление#!гнозис!4зрительный#!слуховой<#!
праксис#!речь$!Пожилые!респонденты!без!деменции!
адекватно!оценивали!состояние!высших!психиче"
ских!функций$!Больные!сосудистой!деменцией#!как!
правило#!отрицали!когнитивный!дефицит!или!объ"
ясняли!его!возрастными!изменениями$!Независимо!
от! состояния! соматического! здоровья#! пожилые!
лица! с! недементными! когнитивными! нарушения"
ми! занимали! активную! позицию! по! отношению! к!
старению$!Они!могли!найти!способы!компенсации!
когнитивного!снижения!самостоятельно$!Больные!
сосудистой! деменцией! не! могли! компенсировать!
когнитивный!дефект!даже!при!поддержке$

Ключевые$слова*$самосознание0$сосудистая$де;
менция0$высшие$психические$функции0$компенса;
ция

Старение как динамический процесс ставит пе-
ред человеком новые задачи адаптации. Одной из 
таких задач является приспособление к изменениям 
со стороны когнитивной сферы, сопровождающим 
как естественную инволюцию, так и её патологиче-
ские варианты; она решается через формирование 
определенного отношения и поведенческой стра-
тегии по отношению к этим изменениям. В дан-
ном случае отношение понимается как «система 
смыслов и значений, складывающихся в процессе 
жизненного опыта, детерминирующая поведение 
и переживания человека в конкретных ситуаци-
ях» [1]. Важным условием активного преодоле-
ния трудностей пожилого и старческого возраста 
Л. И. Анцыферова считает творческое отношение 
к жизни [4].

Представление о приемлемом уровне когни-
тивного функционирования в старости занимает 
важное место в картине «субъективной нормы» 
пожилого человека. Ослабление памяти и внима-
ния, нарастающая несостоятельность в выполнении 
бытовых обязанностей рассматривается нередко 
пожилыми людьми и их родственниками как атри-
бут позднего возраста. Данные литературы под-
тверждают наличие изменений со стороны высших 
психических функций, в частности усиление произ-
вольной регуляции деятельности [7], ригидности 
внимания, ухудшение механической памяти при 
сохранности смысловой [5, 8]. Однако подчёрки-
вается, что такая динамика не ведёт к дезадаптации 
и существенному снижению качества жизни. Более 
того, акцентируется внимание на важном вкладе 
личностной позиции по отношению к старению в 
противостояние когнитивному снижению [2, 7].

Деменция создаёт изменённые условия старе-
ния. Оказываются повреждёнными сами предпо-
сылки рефлексии — высшие психические функ-
ции. Однако именно способность осознавать 
нарушенные и незатронутые стороны психической 
деятельности принципиально важна для раннего 
отслеживания неблагоприятных изменений, сво-
евременного обращения за профессиональной по-
мощью, а также понимания ресурсов компенсации 
этих нарушений. В мировой литературе накоплен 
большой опыт исследования когнитивной сферы 
больных деменцией [3, 14]. Тем не менее, иссле-
дований, касающихся субъективного аспекта вос-
приятия когнитивной дисфункции, мало, такие ра-
боты единичны и касались болезни Альцгеймера и 
лобно-височной дегенерации [12, 13, 15]. Но, вме-
сте с тем, подобные исследования позволили бы 
определить ресурс психокоррекционной работы со 
здоровыми и больными пожилыми людьми. Таким 
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образом, целью работы стало определение особен-
ностей самосознания при додементных когнитив-
ных нарушениях и сосудистой деменции.

Материалы и методы

Обследованы 34 больных, которые были раз-
делены на две группы: 1-я — 17 пациентов 65–89 
лет с додементными когнитивными нарушениями, 
ДКН (78,83±5,68 года), 8 мужчин и 9 женщин, 
2-я — 17 больных 65–91 года с верифицирован-
ным диагнозом сосудистой деменции (79,23±7,51 
года). Исследование проводили на базе ПБ №1 
им. П. П. Кащенко и Городского гериатрического 
медико-социального центра». По образовательно-
му уровню и семейному положению не было значи-
мых отличий в группах.

Все участники исследования были проконсуль-
тированы неврологом, медицинским психологом и 
психиатром. Критерии включения в 1-ю группу: 
пациенты старше 65 лет, с жалобами со стороны 
познавательной сферы, дисциркуляторной энце-
фалопатией I–II степени, не имеющие тяжёлой 
сопутствующей соматической патологии, не имею-
щие в анамнезе острых нарушений мозгового кро-
вообращения. Критерии включения во 2-ю группу: 
пациенты старше 65 лет с верифицированным диа-
гнозом деменции лёгкой или умеренной степени, 
с сосудистой этиологией патологического процес-
са. Критерии исключения: болезнь Альцгеймера, 
лобно-височная дегенерация, метаболическая при-
рода интеллектуально-мнестического снижения, 
сопутствующие тяжелые соматические заболева-
ния, выраженная деменция.

Процедура обследования состояла из под-
робной структурированной беседы о жалобах, на-
блюдения за больным и нейропсихологического 
обследования. В беседе выясняли осознание не-
благополучия со стороны каждой из высших пси-
хических функций, эмоционально-волевой сферы, 
работоспособности, с фиксацией активно предъ-
являемых жалоб и выявляемых только в ситуации 
расспроса. Нейропсихологическое обследование 
проводили с применением проб А. Р. Лурия [9] 
и альбома Е. Д. Хомской [11]. Оценивали гнозис 
(зрительный, слуховой, речевой), динамический 
праксис, внимание, память слухоречевую и зри-
тельную, мышление, речь. Во время нейропсихоло-
гического обследования отмечали: 1) способность 
отыскать ошибку самостоятельно или после ука-
зания на неё; 2) способность исправить ошибку; 
3) отношение к ситуации неудачи; 3) принятие по-

мощи, подсказки; 4) результат. При оценке лич-
ностной реакции на несостоятельность в выполне-
нии нейропсихологических проб применяли подход 
Розенцвейга с предложенной им систематизацией 
реакций на фрустрацию (неудачу) [10]. По ре-
зультатам обследования, жалобы сопоставляли с 
объективной картиной состояния соответствую-
щей высшей психической функции, верифициро-
ванной экспериментально. Сосудистую этиологию 
когнитивных расстройств подтверждали оценкой 
по шкале Хачински (1-я группа — 7,3±3,2 бал-
ла; 2-я — 13,95±3,5 балла) и данными инстру-
ментальных исследований (МРТ, УЗДГ сосудов 
головного мозга и экстракраниальных сосудов). 
Рассчитывали частоту, средние величины, стан-
дартное отклонение, φ-коэффициент сопряжённо-
сти, угловое преобразование Фишера φ*.

Результаты и обсуждение

В 1-й группе активно предъявляли жалобы на 
снижение когнитивных функций 12 (70,6 %) че-
ловек, в результате расспроса —10 (58,8 %) па-
циентов. Жалобы были, как правило, комплексны-
ми, дифференцированными, содержали указание 
на нарушения со стороны двух функций и более. 
Представители этой группы подмечали даже не-
значительные изменения. Больные 2-й группы 
реже предъявляли жалобы — как активно (6; 
35,2 %), так и в результате расспроса (5; 29,4 %), 
рис. 1, и чаще отрицали их; они были, как правило, 
моносимптомными. Жалобы касались, в основном, 
нарушений памяти.
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Рис. 1. Частота жалоб на состояние когнитивных 
функций у пациентов обеих групп
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Почти половина обследованных лиц 1-й груп-
пы с ДКН (8; 47 %) делала вывод об изменении 
когнитивного статуса, основываясь на сопоставле-
нии его с функционированием в прошлом. В само-
отчётах нередко звучали высказывания «раньше 
я таким не был», указания на виды деятельности, 
которые до определённого времени давались легко, 
а теперь затруднены. У больных 2-й группы демен-
цией подобную оценку выявляли гораздо реже (3; 
17,6 %; φ*=1,88; p<0,05).

Лица с ДКН активно предъявляли жалобы 
на невнимательность («лежит передо мною, но не 
вижу») в половине случаев (8; 47 %) и несколько 
реже сообщали при расспросе об отвлекаемости, 
рассеянности (6; 35,2 %). Нейропсихологическое 
исследование выявило дефицитарность различных 
компонентов внимания в виде его неустойчивости, 
ослабления концентрации, сужения объёма почти у 
всех (16; 94,1 %). Адекватно идентифицировали 
нарушения внимания 11 человек (64,7 %), 5 ре-
спондентов (29,4 %) недооценивали их. Правильно 

определил сохранность данной психической функ-
ции один респондент (0,58 %). Безосновательные 
жалобы на расстройства внимания были нехарак-
терны в этой группе. Сопоставление жалоб и ре-
зультатов нейропсихологического обследования в 
1-й группе с ДКН приведено на рис. 2.

Больные деменцией о нарушениях внимания ак-
тивно сообщали реже (2; 11,7 % φ*=2,37; p<0,01). 
Нейропсихологическое обследование показало на-
личие нарушений различных параметров внима-
ния — прежде всего, устойчивости, концентрации, 
избирательности, объёма у большинства больных 
(16; 94,1 %). В том или ином соотношении стра-
дали оба компонента внимания — произвольный 
и непроизвольный. Респонденты, предъявившие 
жалобы на расстройства внимания, действитель-
но обнаруживали их. Остальные недооценивали 
ухудшение этой функции (15; 88,2 %; φ*=3,78; 
p<0,001). Сопоставление жалоб и выявленных на-
рушений во 2_й группе при сосудистой деменции 
показано на рис. 3.
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Рис. 2. Сопоставление частоты жалоб и выявления нарушений высших психических функций 
у пациентов 1-й группы по результатам нейропсихологического обследования

Рис. 3. Сопоставление частоты жалоб на состояние высших психических функций и частоты выявления 
их нарушений у пациентов 2-й группы по данным нейропсихологического обследования
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На ухудшение памяти («пойду и тут же за-
буду, зачем шёл», «быстро забываю имя нового 
знакомого»), в основном кратковременной, об-
следуемые указывали, как правило, активно (10; 
58,8 %), реже — при расспросе (4; 23,5 %). 
Исследование выявило её негрубые нарушения, в 
основном модально-специфические, у половины 
1_й группы (8; 47 %), выраженные модально-
неспецифические — почти у 1/3 обследуемых (6; 
35,2%). Ухудшение памяти адекватно отслежи-
вали в преобладающем количестве случаев (12; 
70,5 %), лишь единично (2; 11,7 %) встречали их 
недооценку. При объективном отсутствии мнести-
ческих нарушений (отмечали редко) эту функцию 
во всех случаях определяли как сохранную (2; 
11,7 %).

Беспокойство по поводу мнестических рас-
стройств больные деменцией высказывали ак-
тивно существенно реже лиц с ДКН (5; 29,4 %; 
φ*=1,75; p<0,05) и с той же частотой при рас-
спросе (5; 29,4 %). В то же время, обращал на 
себя внимание недостаточно дифференцированный 
характер жалоб, когда больные, указывая на сим-
птом, затруднялись дать отчёт о его характеристи-
ках. Объективное исследование памяти показало 
её выраженные нарушения во всех случаях (17; 
100 %; φ*=5,4; p<0,001), что было значимо чаще, 
чем в 1-й группе. Эти нарушения носили, в основ-
ном, модально-неспецифический характер, затра-
гивали как зрительную, так и слуховую сферы, 
проявлялись в патологическом усилении процес-
сов интерференции. Однако все жалобы, предъ-
явленные больными, соответствовали результатам 
нейропсихологических проб (10; 58,8 %), иными 
словами, самооценка нарушений этой психической 
функции по точности приближалась к таковой у 
лиц с ДКН. В отношении остальных психических 
функций больные были склонны к недооценке рас-
стройств.

На затруднения пространственной ориенти-
ровки лица с ДКН активных жалоб не предъ-
являли, при расспросе сообщил один пациент (1; 
0,58 %). Однако нейропсихологические пробы 
выявили расстройства право-левой ориентировки, 
конструктивной деятельности, пространственного 
праксиса (функций, требующих пространственно-
го анализа и синтеза) у большинства. Негрубые (7; 
41,1 %) и более выраженные (5; 29,4 %) признаки 
нарушений отмечали с приблизительно одинако-
вой частотой. Только в одном случае жалобы со-
ответствовали данным обследования. Недооценку 
же имеющихся нарушений наблюдали более чем 

в 2/3 случаев (11; 64,7 %). Адекватно оценивала 
оптико-пространственные функции как сохранные 
&B0 психически здоровых пожилых лиц (5; 29,4 %).

При сосудистой деменции на нарушения про-
странственной ориентировки были жалобы в одном 
случае (0,58 %), при расспросе жалоб не было. 
При этом объективная оценка выявила в редких 
случаях (2; 11,7 %) негрубые нарушения данной 
функции и в большинстве (14; 82,3 %; φ*=3,28; 
p<0,001) — выраженные, что было чаще, чем у 
лиц с ДКН. Таким образом, практически во всех 
случаях расстройства недооценивали.

На затруднения счёта операций никто из ре-
спондентов с ДКН не предъявлял жалоб ни актив-
но, ни при расспросе. Несмотря на это, нарушения 
счёта регистрировали более чем в &B' случаев, в 
основном негрубые (8; 47 %), единично — выра-
женные (3; 17,6 %). Во всех случаях, когда счёт-
ная деятельность была сохранена, имели адекват-
ную самооценку этой функции (6; 35,2 %). Таким 
образом, нарушения функций, основанных на про-
странственном анализе и синтезе, как правило, 
плохо распознаются, возможно потому, что чаще 
являются негрубыми.

Больные сосудистой деменцией не предъявляли 
жалоб на затруднения счёта ни активно, ни в ходе 
расспроса. Они реже, чем в группе лиц с ДКН, по-
казывали негрубые (3; 17,6 % ; φ*=1,88; p<0,05) 
и чаще (13; 76,4 %; φ*=3,68; p<0,001) выражен-
ные нарушения, вплоть до полной дезорганизации 
счётной деятельности. Эти нарушения они также 
недооценивали.

Ни один из респондентов с ДКН не сообщил 
о неловкости движений, трудностях, связанных с 
выполнением привычных двигательных программ 
и освоением новых. Однако нейропсихологическое 
обследование показало нарушения динамического 
праксиса почти у 2/3 пожилых лиц (11; 64,7 %), 
при этом доля негрубых нарушений (5; 29,4 %) и 
выраженной (6; 35,2 %) апраксии была сходной. 
Отсутствие нарушений оценивали адекватно все 
лица без расстройств этой функции (6; 35,2 %).

На моторную неловкость, затруднённое освое-
ние новых видов деятельности, связанных с фор-
мированием двигательного навыка и стереотипа 
(например, пользования бытовым прибором), 
больные сосудистой деменцией не высказывали 
жалоб. При этом диагностировали, как правило, 
выраженные нарушения динамического пракси-
са (12; 70,5 %; φ*=2,1; p<0,05). Таким образом, 
указанные нарушения респонденты недооценивали 
во всех случаях.
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Жалобы на затруднённое понимание речи в 1-й 
группе с ДКН, когда «кажется, не разбираю сло-
ва, надо видеть лицо собеседника», при нормаль-
ном слухе активно были высказаны в одном случае 
(0,58 %), причём они не нашли подтверждения 
при объективном нейропсихологическом исследо-
вании этой психической функции. При расспро-
се жалоб не предъявил никто. Оценка понимания 
речи показала единичные негрубые расстройства 
(4; 23,5 %). Во всех этих случаях была недооцен-
ка нарушений, вероятно, потому, что они были 
незначительны и не приводили к дезадаптации. 
Остальные респонденты адекватно оценивали по-
нимание речи как сохранное (12; 70,5 %).

На расстройства экспрессивной речи в 1-й 
группе при ДКН, которые проявлялись в труд-
ностях подбора слов, жалобы звучали также ред-
ко («забываю слова», «заговариваюсь») — 3; 
17,6 %. Исследование этой функции выявило её 
нарушения у &B', в основном негрубые (8; 47 %), 
единично — выраженные (2; 11,7 %). Адекватная 
идентификация нарушений речи была редкой (2; 
11,7 %). Переоценку отметили у одного респон-
дента. Чаще отмечалась недооценка нарушений (8; 
47 %). Таким образом, нарушения речи при ДКН, 
будучи по большей части мягкими, недооценивают.

При сосудистой деменции у пациентов 2-й 
группы не было жалоб на нарушения речи — как 
её экспрессивной (речевой акт), так и импрес-
сивной (понимание) составляющей. В то же вре-
мя, понимание речи часто было нарушено негрубо 
(9; 52,3 %) и несколько реже было выраженным 
(5; 29,4 %). Отмечались затруднения понимания 
сложных грамматических конструкций, содержа-
щих временнуyю инверсию и предлоги. Трудности 
подбора слов, парафазии, нарушение грамматиче-
ского строя речи реже, чем при ДКН, были вы-
ражены негрубо (2; 11,7 %; φ*=2,37; p<0,01) 
и чаще — существенно (12; 70,6 % φ*=3,77; 
p<0,001). Таким образом, речевые расстройства 
во всех случаях больные недооценивали.

«Снижение сообразительности» редко звучало 
в жалобах у лиц с ДКН (2; 11,7 %). Однако ис-
следование мышления показало наличие тугопод-
вижности, снижения уровня обобщения больше, 
чем у 1/3 из них, с равной частотой негрубых (3; 
17,6 %) и выраженных (4; 23,5 %). Единично 
жалобы подтверждались (2; 11,7 %), недооценку 
встречали у 1/3 респондентов (5; 29,4 %), адекват-
но оценивали отсутствие нарушений большинство 
пациентов (10; 58,8 %).

Больные деменцией на «ухудшение сообра-
зительности» предъявляли жалобы в единичных 
случаях (3; 17,6 %) активно, при расспросе на-
рушения этой психической функции отрицали. По 
результатам нейропсихологического обследования, 
расстройства мышления в виде его тугоподвижно-
сти, снижения уровня обобщения диагностированы 
негрубые (3; 17,6 %) — с той же частотой, что и 
у лиц с ДКН, и выраженные — у 14 респонден-
тов (82,3 %; φ*=3,67; p<0,001). Единично жа-
лобы соответствовали выявленным расстройствам 
(3; 11,6 %), в остальных случаях они недооцени-
вались. Аморфную жалобу «стало совсем плохо с 
головой», отражающую обобщённое осознание не-
благополучия, без внятной конкретизации и сопро-
вождающуюся беспредметной тревогой, отмечали, 
как правило, у лиц с резко наступившим когнитив-
ным снижением, и она была характерна для боль-
ных.

В структуре деятельности пожилых людей с 
ДКН, по данным её качественного анализа, про-
слеживали активный возврат к ориентировочной 
фазе решения задачи с повторным анализом усло-
вия и хода действий в случае неудачи. Наблюдали 
компенсаторное усиление произвольного контроля 
в виде замедления и врzменной дезавтоматизации 
операций при выполнении проб, вызвавших затруд-
нения. Неполноценность различных компонентов 
произвольного внимания и негрубые расстройства 
регуляции полностью или частично компенсирова-
ли повышением мотивации, речевым самоконтро-
лем или смысловым опосредованием.

В структуре деятельности у больных сосуди-
стой деменцией затруднено или недоступно рас-
познавание ошибки, сличение модели требуемого 
результата с полученным (больные «не видят» 
ошибку). Нарушена инструментальная составляю-
щая, когда, даже имея представление о допущен-
ной ошибке, пациенты не могут исправить её по 
причине дефицитарности или полного выпадения 
определённых психических функций. Эти особен-
ности создают предпосылки, с одной стороны, для 
реактивных психогенных наслоений, связанных с 
переживанием собственной несостоятельности, с 
другой — оказывается измененным сам «аппарат 
самооценки» когнитивных дисфункций.

Сталкиваясь с собственной несостоятельно-
стью при выполнении некоторых заданий, около 
1/2 обследованных лиц с ДКН (7; 41,2 %) полно-
стью признавали выявленный когнитивный дефи-
цит, причём в части из этих случаев (5; 29,4 %) 
отмечалось его обострённое осознание. В одном 
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случае имели частичное осознание, когда респон-
дент, признавая нарушение, тем не менее, считал 
его естественным для своего возраста. Более чем 
у 1/3 пациентов осознание дефицита той или иной 
функции колебалось вместе с изменением уровня 
внимания (7; 41,2 %). Таким образом, ухудшение 
когнитивного статуса полностью осознается или 
флюктуирует вместе с активационными и нейро-
динамическими нарушениями. При этом осознание 
изменений в когнитивной сфере, по данным наблю-
дений в ходе обследования, формировало мотива-
цию их преодоления (r=0,54; p<0,01).

Во 2-й группе больных сосудистой деменцией 
преобладали, по сравнению с 1-й группой, респон-
денты, не осознающие когнитивного снижения (7; 
41,2 %; φ*=2,02; p<0,05). Лиц, признающих 
его частично, встречали здесь чаще (5; 29,4 %; 
φ*=1,91; p<0,05). Заслуживает внимания то, что 
пожилых лиц, остро осознающих когнитивный де-
фицит, отмечали в обеих группах с одинаковой ча-
стотой (5; 29,4 %). Колеблющееся вместе с флюк-
туациями внимания осознание нарушений также 
выявляли со сходной частотой (5; 29,4 %) в обеих 
группах. Полное осознание когнитивного дефицита 
было нехарактерно. Важно, что иногда само ней-
ропсихологическое исследование влияло на осозна-
ние нарушений. Это наблюдение побудило сравни-
вать осознание нарушений — до, на этапе беседы и 
жалоб, и после выполнения заданий. Выяснилось, 
что больные, имеющие частично сохранное осозна-
ние или его полное отсутствие, нередко начинали 
критически относиться к когнитивному дефекту, 
сталкиваясь с невозможностью выполнить то или 
иное задание, и перестраивать отношение к болез-
ни. В единичных случаях это был инсайт, вступав-
ший в противоречие с ранее имевшейся трактовкой 
причин нахождения в стационаре. Таким образом, 
когнитивная составляющая отношения к дефициту 
высших психических функций характеризовалась 
недостаточностью рефлексивного звена, в то же 
время, была доступна корректирующему влиянию 
опыта.

Эмоциональная составляющая отношения к 
ошибкам в группах феноменологически была пред-
ставлена тремя аффективными кластерами: «гнев–
враждебность–возмущение» (экстрапунитив-
ный), «тревога–чувство неполноценности–вина» 
(интрапунитивный), «безразличие–спокойствие–
принятие» (импунитивный). В 1-й группе лиц с 
ДКН преобладали переживания интрапунитивной 
направленности (11; 64,7 %), преимущественно, с 
реакциями упорствующе-разрешающего типа (8; 

47 %). Эти реакции сопровождались чувством 
стыда, удивления, признанием собственной роли в 
возникновении ошибки («я мало подумал»), актив-
ным стремлением исправить её. Несколько реже 
встречали интрапунитивные реакции с фиксацией 
на препятствии (5; 29,4 %), которые проявля-
лись отчётливым ощущением ущербности, иногда 
с оттенком самоуничижения, когда пожилые при-
знавали и остро переживали ошибку и факт на-
рушения соответствующей высшей психической 
функции. Изредка (4; 23,5 %) лица с реакциями 
такой направленности испытывали чувство не-
полноценности, но объясняли допущенные ошибки 
«смягчающими обстоятельствами» («но ведь я так 
волновался!»). Переживания экстрапунитивной 
направленности встречали больше, чем в 1/3 слу-
чаев (7; 41,2 %), преимущественно, с аффектом 
гнева, направленным на внешнее препятствие (6; 
35,2 %) и/или с фиксацией на самозащите, что 
проявлялось обвинительной позицией (5; 29,4 %). 
Импунитивные переживания отмечали в данной 
группе с той же частотой (7; 41,2 %), значимость 
ситуации неудачи преуменьшалась, ошибку вос-
принимали как естественное явление, не требую-
щее вмешательства (7; 41,2%). Остальные типы 
реакций этого спектра встречали единично.

 При исследовании эмоциональной составляю-
щей отношения к когнитивному дефекту, пережи-
вания интрапунитивной направленности у больных 
2-й группы с сосудистой деменцией встречали 
реже (6; 35,2 %; φ*=1,75; p<0,05). Качественно 
они чаще были представлены кластерами эмоций 
«тревога–чувство неполноценности–угнетен-
ность» в структуре реакций с фиксацией на препят-
ствии (5; 29,4 %), когда имело место острое осо-
знание несостоятельности в видах деятельности, 
которые раньше давались легко. Во всех случаях 
переживания этого спектра сопутствовали резко-
му снижению когнитивного статуса, сочетались 
с тревогой, часто — со сниженным настроением, 
осознанием собственной бытовой несостоятель-
ности. Остальные типы встречались единично. 
Преобладали реакции импунитивного спектра (12; 
70,5 %; φ*=1,75; p<0,05), чаще безучастная ре-
акция на неудачу, которую воспринимали как 
естественную для этого возрастного периода (12; 
70,5 %). Экстрапунитивные реакции с обвини-
тельной позицией отмечали несколько реже, чем у 
лиц с ДКН (4; 23,5 %), но различия были незна-
чимы.

Анализ мотивационного аспекта деятельности 
лиц с ДКН показал, что значительная часть из 
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них стремится найти правильное решение задачи в 
случае ошибки (12; 70,6 %), в единичных случаях 
требуется стимуляция (3; 17,6 %) или следует от-
каз (2; 11,8 %).

Мотивационная составляющая отношения к 
когнитивной дисфункции при сосудистой демен-
ции чаще характеризовалась пассивной установкой 
(8; 47 %; φ*=2,37; p<0,01), отказом от поиска 
правильного решения и формирования приёмов, 
облегчающих решение задачи. Такая установка 
положительно коррелировала с отсутствием осо-
знания дефекта (r=0,64; p<0,01). Относительную 
сохранность мотивации выявляли реже (6; 35,2 %; 
φ*=2,12; p<0,05).

Таким образом, определены качественные от-
личия в отношении к когнитивным изменениям у 
лиц пожилого возраста с ДКН и сосудистой де-
менцией. При ДКН со стороны всех исследован-
ных высших психических функций выявлены рас-
стройства, чаще негрубые, которые, тем не менее, 
нередко находили отражение в активных жалобах. 
Это указывает на относительную сохранность спо-
собности распознавать измененные и незатронутые 
стороны психической деятельности. Однако преи-
мущественно недооценивались признаки дефицита 
оптико-пространственного и квазипространствен-
ного анализа и синтеза, некоторых видов пракси-
са, что можно объяснить ограничением активности 
пожилых и уменьшением востребованности ими 
перечисленных функций. При этом они наиболее 
точно определяли нарушения внимания и памяти, 
возможно, потому, что эти психические процес-
сы являются «осевыми» в общей преднастройке 
психики реагировать на значимые стимулы и об-
учение. Их нарушение же ведёт к дезорганизации 
остальных функций и остро осознаётся пожилыми 
респондентами.

Эмоциональная составляющая отношения к 
когнитивной дисфункции характеризуется весьма 
широким диапазоном реакций, в котором незна-
чимо преобладают переживания стыда и несостоя-
тельности с актуализацией поисковой активности 
по преодолению трудностей. Разнообразие аф-
фективных реакций и предопределяемых ими по-
веденческих стратегий действия в ситуациях неу-
дачи позволяет предположить, что эти реакции во 
многом базируются на личностных особенностях. 
Исходя из сказанного, правомерно заключить, 
что по жилые лица без деменции выстраивают са-
мооценку своего когнитивного статуса в системе 
«Я раньше — я теперь» или «Я теперь — воз-
растная норма».

В то же время, больные сосудистой демен-
цией, обнаруживая более значительные измене-
ния со стороны высших психических функций, 
большей частью оказались неспособны адекватно 
идентифицировать их. Если же это происходило, 
то, как правило, в случаях быстрого когнитивно-
го снижения, оценка носила обобщённый, мало-
дифференцированный характер. Исключение со-
ставили нарушения памяти, к которым больные 
были чувствительными и определяли их, вероятно, 
потому, что память, как носитель опыта, является 
одним из узловых звеньев функциональной систе-
мы мыслительного и поведенческого акта [3, 6]. 
Аффективный компонент отношения к когнитив-
ной дисфункции при сосудистой деменции харак-
теризовался часто отрицанием её значимости для 
больного. Это может быть обусловлено, с одной 
стороны, огрублением эмоциональной сферы, с 
другой, вероятно, специфическими изменениями 
ценностно-смысловых установок личности, вы-
нужденной адаптироваться к дефекту, что требу-
ет дальнейшего изучения. Отсутствие осознания 
дефекта оказалось тесно соотнесённым с дефици-
том мотивации его преодоления, что создает не-
благоприятный прогноз для социально-бытовой 
адаптации больного. В небольшой части случаев, 
напротив, преобладало чувство неполноценности 
с острым переживанием происшедших измене-
ний. Как правило, такую картину наблюдали при 
быстром и скачкообразном развитии сосудистого 
процесса.

Однако можно выделить ряд признаков, об-
щих для лиц с ДКН и больных сосудистой демен-
цией. Это преобладание жалоб на нарушения памя-
ти, подтверждаемых объективно, сходная частота 
встречаемости лиц с ДКН и острым осознанием 
изменений в когнитивном статусе при быстром 
темпе развития дисфункции.

Выводы

Таким образом, осознание когнитивного дефи-
цита представляет собой результат взаимодействия 
изменённых старением и церебральным сосуди-
стым процессом предпосылок рефлексии – высших 
психических функций и личностной реакции на эти 
изменения. Осознание когнитивных нарушений с 
утяжелением интеллектуально-мнестического сни-
жения становится качественно иным. На этапе до-
дементных когнитивных нарушений их осознание и 
словесное выражение представляет собой осмыс-
ленный, рациональный и дифференцированный 
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самоотчёт («критика–осознание»). При сосуди-
стой деменции оно недоступно или, в части слу-
чаев, принимает форму недифференцированного 
переживания несостоятельности, выступая неким 
аффективным предшественником критического от-
ношения.

Для пожилых людей с додементными когнитив-
ными нарушениями больше свойственна активная 
позиция по отношению к когнитивной дисфункции, 
что выступает благоприятной предпосылкой для 
формирования адаптивно-компенсаторных стра-
тегий. При сосудистой деменции, напротив, осла-
бляется или утрачивается поисковая активность в 
ответ на ошибку, что значимо ухудшает показатели 
деятельности, даже при частично сохранном осо-
знании дефекта.

Также можно говорить об универсальных фак-
торах, обусловливающих осознание когнитивных 
изменений, вне зависимости от того, развиваются 
ли они в рамках додементных когнитивных на-
рушений или сосудистой деменции — нарушение 
памяти как основы обучения и скорость развития 
когнитивного снижения.
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Для! оценки! физического! статуса! женщин! по"
жилого! возраста! проведены! антропометрический!
и! биоимпедансометрический! методы! обследова"
ния$! Тип! телосложения! определяли! при! помощи!
индекса! полового! диморфизма! k$!7F??KE! 4'NO'<$! В!
исследуемой!выборке!у!bZ#'O!g!женщин!обнаружен!
гинекоморфный!тип!телосложения#!проявляющий"
ся! феминизацией! в! строении! костной! системыi!
маскулинизация! костной! системы! 4андроморфия<!
выявлена!в!b#Mb!g!случаевi!легкая!степень!диспла"
зии! в! сторону! противоположного! пола! отмечена!
у! bN#''!g! пожилых! женщин#! что! соответствовало!
мезоморфному! типу! телосложения$! Установлено#!
что! женщины! гинекоморфного! типа! достоверно!
ниже!представительниц!и!мезоморфного!и!андро"
морфного! типа#!имели!меньшие!массу!и!попереч"
ные!размеры!тела$!Наибольшее!абсолютное!содер"
жание!жировой!массы!и!компонентов!тощей!массы!
выявлено!у!женщин!андроморфного!типа!телосло"
жения#! у!представительниц! гинекоморфного! типа!
эти!показатели!компонентного!состава!тела!были!
наименьшими$!Полученные!результаты!антропоме"
трического! измерения#! биоимпедансного! анализа!
с!учетом!типа!телосложения!пожилых!женщин!по!
индексу!полового!диморфизма!k$!7F??KE!отражают!
адаптационные! возможности! организма! и! могут!
служить! маркерами! 4предикторами<! развития! не"
специфических!соматических!заболеваний$

Ключевые$ слова*$физический$ статус0$ антропо;
метрические$ показатели$ тела0$ компонентный$ со;
став$тела0$индекс$полового$диморфизма$>?$@-AA"'0$
женщины$пожилого$возраста

Снижение рождаемости, улучшение качества 
медицинской помощи и ее доступность, разработка 
медицинских мер, направленных на профилакти-
ку заболеваний и сохранение здоровья населения, 
привели к изменениям в демографии развитых 
стран и послужили причиной увеличения доли по-
жилых лиц в возрастной структуре населения [23, 
26]. В России, помимо вышеперечисленных фак-
торов, увеличению доли пожилого населения в 
относительном выражении способствует высокая 
смертность трудоспособного населения [16].

По мнению ряда авторов, старение — это ком-
плексный, мультифакторный процесс, зависимый 
от генетических факторов, условий развития и про-
живания, образа жизни человека (питание, физи-
ческая нагрузка и др.) [19, 20, 21, 25]. Изучение 
старения организма позволило выявить гетерох-
ронность и гетеротопность инволютивных изме-
нений на протяжении онтогенетического цикла 
развития человека, то есть неравномерность про-
цессов старения как по времени, так и по структуре 
[11, 12, 14].

Пожилой возраст представляет собой пери-
од индивидуального развития человека, который 
сопровождается рядом важных изменений в ор-
ганизме, связанных, прежде всего, с ускорени-
ем процессов инволюции, снижением адаптаци-
онных возможностей, ростом заболеваемости и 
увеличением смертности лиц пожилого возраста 
[4, 15, 22]. Несмотря на то, что инволютивные из-
менения носят физиологический характер, их вы-
раженность оказывает существенное влияние на 
состояние здоровья представителей старших воз-
растных групп [3].

Для оценки здоровья лиц пожилого возрас-
та необходимо исследование физического ста-
туса, включающее пол обследуемых, возраст, 
компонентный состав тела, антропометрические 
показатели и тип телосложения (соматотип) [6]. 
Установлено, что представители различных типов 
телосложения отличаются скоростью обменных 
процессов, формой и размерами анатомических об-
разований, восприимчивостью к развитию той или 
иной соматической патологии [1]. Изучение ком-
понентного состава тела позволило выявить досто-
верные различия в содержании костного, мышеч-
ного и жирового компонентов сомы в зависимости 
от соматотипа обследуемых [24]. Степень разви-
тия жирового, мышечного и костного компонентов 
является важным индикатором здоровья человека.

+!С"!Н"!Деревцова%!А"!А"!Романенко%!Н"!В"!Тихонова%!&'()! Успехи!геронтол"!&'()"!Т"!&*"!№!&"!С"!VVX3VW(
УДК!UX&"U#'UU"&#'UV"*

С. Н. Деревцова, А. А. Романенко, Н. В. Тихонова

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ ИНДЕКСА ПОЛОВОГО ДИМОРФИЗМА 
J. TANNER В ОЦЕНКЕ ФИЗИЧЕСКОГО СТАТУСА 
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Изменение содержания одного из компонентов 
сомы может приводить к развитию того или ино-
го заболевания. Увеличение содержания жировой 
ткани у женщин пожилого возраста способству-
ет развитию абдоминовисцерального ожирения, 
сопровождается уменьшением содержания по-
перечнополосатой мускулатуры, изменениями в 
биохимическом составе крови и другими пробле-
мами здоровья человека [5]. Дефицит мышечно-
го компонента может сопровождаться развитием 
саркопении, увеличением количества переломов и 
смертности у представителей старших возрастных 
групп [17]. В отличие от жирового и мышечного 
компонентов, костная ткань отличается большей 
инертностью и стабильностью на протяжении всего 
онтогенетического цикла человека [18]. При изуче-
нии полового диморфизма J. Tanner, позволяющего 
выявить степень феминизации или маскулинизации 
костной системы у мужчин и женщин, используют 
поперечные размеры тела (диаметры плеч и таза).

Изучение антропометрических показателей, 
исследование компонентного состава тела, опреде-
ление типа телосложения дают целостную харак-
теристику физическому статусу женщин пожилого 
возраста. Выявленные особенности физического 
статуса представительниц пожилого возраста могут 
быть предикторами развития социально-значимых 
соматических заболеваний [2, 7, 8, 13].

Целью нашего исследования было изучение 
физического статуса у женщин пожилого возраста 
разных типов телосложения по индексу полового 
диморфизма J. Tanner.

Материалы и методы

В обследовании приняли участие 169 женщин 
пожилого возраста (56–74 лет), находящихся 
на санаторно-курортном лечении в краевом госу-
дарственном автономном учреждении социаль-
ного обслуживания «Краевой геронтологический 
центр “Уют”» Красноярска; средний возраст — 
68,2±0,4 года. Антропометрическое обследо-
вание было проведено по классической методи-
ке В. В. Бунака с использованием стандартного 
набора инструментов и включало определение дли-
ны тела, массы тела, диаметров плеч и таза, по-
перечного диаметра грудной клетки, обхватных 
размеров талии и бедер. Методом биоимпеданс-
ного анализа изучали компонентный состав тела с 
помощью анализатора состава тела и баланса во-
дных секторов организма АВС-01 «Медасс». По 
результатам биоимпедансометрического обследо-

вания определяли абсолютные и относительные 
величины жировой, мышечной и костной массы и 
их составляющие. Тип телосложения у представи-
тельниц пожилого возраста определяли с помощью 
индекса полового диморфизма (ИПД) J. Tanner по 
формуле: ИПД=3•ДПdДТ, где ДП — диаметр 
плеч (см), ДТ — диаметр таза (см).

В зависимости от значения ИПД, определяли 
три типа телосложения: гинекоморфный — при 
ИПД < 73,1, мезоморфный — при ИПД=73,1–
82,1, андроморфный — при ИПД > 82,1 [10].

Статистическая обработка результатов про-
ведена с использованием пакета прикладных 
программ SPSS 22.0. Для определения типа 
распределения данных использовали критерий 
Колмогорова–Смирнова. Для определения до-
стоверности различий использовали критерий 
Крускалла–Уоллиса и U-критерий Манна–Уитни 
[9].

Результаты и обсуждение

Расчет индекса J. Tanner позволил опреде-
лить степень соматической половой дифферен-
циации у женщин пожилого возраста (таблица). 
Соматическая половая дифференциация соответ-
ствует полу у женщин с гинекоморфным типом 
телосложения и проявляется феминизацией в раз-
витии костной системы; для женщин андроморф-
ного типа телосложения, напротив, характерны 
проявления маскулинизации. Представительницы 
мезоморфного типа телосложения характеризу-
ются наличием легкой степени дисплазии костной 
системы в сторону мужского пола. Гинекоморфный 
тип телосложения, соответствующий норме поло-
вого диморфизма женщин, встречался в 46,15 % 
случаев, у 49,11 % женщин пожилого возраста вы-
явлен мезоморфный тип, андроморфный тип был 
характерен только для 4,74 % женщин.

Антропометрическое обследование показало, 
что женщины гинекоморфного типа телосложения 
имели достоверно меньшую длину и массу тела в 
сравнении с представительницами мезоморфного 
и андроморфного типа телосложения (p<0,01). 
Поперечные размеры тела и обхват талии были 
достоверно наименьшими у пожилых женщин ги-
некоморфного типа, при этом женщины мезоморф-
ного и андроморфного типа не имели достоверных 
различий между поперечными размерами тела, за 
исключением диаметра плеч (p<0,05).

В ходе биоимпедансометрического обследова-
ния определено абсолютное и относительное со-
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держание тощей, мышечной, костной и жировой 
массы, общая жидкость организма. Тощая (без-
жировая) масса является интегральным показа-
телем, отражающим содержание метаболических 
активных тканей сомы (мышечная и костная ткань, 
масса внутренних органов). В норме безжировая 
масса составляет 75–85 % от массы тела. В ис-

следуемой выборке у женщин старшей возрастной 
группы относительное содержание тощей массы не 
соответствовало нормативным показателям и ха-
рактеризовалось ее дефицитом (62,57–68,3 %). 
Результаты биоимпедансного анализа выявили до-
стоверные различия в компонентном составе тела 
у пожилых женщин разных типов телосложения. 

Антропометрические*показатели*и*компонентный*состав*тела*у*женщин*пожилого*возраста*
в*зависимости*от*индекса*полового*диморфизма*IK*̂ >++(<*A*0*S1-8*1_XB

Показатель

Тип!телосложения
Критерий!
Крускаллаd
Уоллиса

Критерий!
МаннаdУитниF

Гинекоморфный"!
&&p$+.

Мезоморфный"!
&'p+0

Андроморфный"!
&0p+

& ' 0

Длина!тела"!см &)/"**!D&)*"0+1!
&)$"')E
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&,+'"**E
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)*"*)E
)*")*!D/,")*1!

)/"**E
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Абсолютное содержание тощей массы было наи-
большим у женщин андроморфного типа (p<0,05).

Костный и мышечный компоненты сомы явля-
ются показателями развития опорно-двигательного 
аппарата, которые отражают двигательную актив-
ность человека и определяют запас его физических 
сил. В норме относительное содержание мышечной 
массы тела у женщин составляет не менее 30–35% 
и характеризуется постепенным снижением, начи-
ная со второго периода зрелого возраста, достигая 
максимального снижения к пожилому и старческо-
му возрасту, что подтверждено результатами био-
импедансного анализа. Абсолютное содержание 
костной и мышечной массы у женщин гинекоморф-
ного типа было достоверно меньшим по сравнению 
с лицами мезоморфного и гинекоморфного типа 
(p<0,05). Определение относительной массы ком-
понентов безжирового остатка сомы — костной и 
мышечной массы, — не выявило достоверных от-
личий между представительницами разных типов 
телосложения.

Жировая масса тела была наименьшей у жен-
щин гинекоморфного типа (p<0,05), достоверных 
различий между лицами мезомормфного и андро-
морфного типа выявлено не было. Относительное 
содержание жирового компонента у обследованных 
женщин, вне зависимости от типа телосложения, 
превышало нормативные значения (15–25%). 
Избыточное количество жировой массы свиде-
тельствует об ожирении и может быть использо-
вано при диагностике метаболического синдрома.

Общая жидкость организма отражает уровень 
гидратации тканей, включает внутриклеточную, 
внеклеточную (кровь, плазма, ликвор, лимфа) 
и связанную в отеках жидкости. В клинической 
практике большинство нарушений состояния ги-
дратации связано с изменениями объема, преиму-
щественно, внеклеточной жидкости. Объем об-
щей жидкости организма достигал максимальных 
значений у представительниц андроморфного типа 
телосложения и был минимальным у женщин гине-
коморфного типа (p<0,05).

Основной обмен веществ обеспечивает поддер-
жание жизни в состоянии полного физического и 
психического покоя человека. Количество расхо-
дуемых калорий находится в прямой зависимости 
от содержания метаболических активных тканей 
сомы. Минимальное количество энергии, необхо-
димое для поддержания основного обмена веществ, 
расходуется у женщин гинекоморфного типа.

Выводы

Показатели физического статуса у женщин 
пожилого возраста, полученные с помощью ан-
тропометрического и биоимпедансного анализа, 
с определением типа телосложения по индексу 
полового диморфизма J. Tanner могут служить 
маркерами физического здоровья, отражают 
адаптационно-приспособительные возможности 
организма человека и могут быть использованы 
для лечебно-профилактических и геропротектив-
ных мероприятий.

Определение типа телосложения с учетом ин-
декса J. Tanner позволило установить, что чаще 
встречались женщины мезоморфного типа — 
49,11 %, представительницы гинекоморфного 
типа— в 46,15 % случаев, женщины андроморф-
ного типа — лишь в 4,74 %. Пожилые женщины 
гинекоморфного типа были достоверно ниже ро-
стом, имели меньшие массу и поперечные размеры 
тела. Абсолютное содержание тощей массы и ее 
компонентов было наибольшим у представитель-
ниц андроморфного типа телосложения.
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Целью!исследования!было!изучение!проблемы!
падений! в! пожилом! возрасте$! В! проспективное!
когортное! исследование! были! включены! OaM! па"
циентов! старше! ZO! лет#! использованы! валидизи"
рованные! опросники! и! функциональные! тесты$!
OZ#OS!g! пациентов! имели! не!менее! одного! случая!
падения!за! '%!мес!до!начала!наблюдения#! S%#MZ!g!
всех! падений! происходили! в! возрасте! старше! SO!
лет$!Достоверно!чаще!пациенты!моложе!SO!лет!па"
дали!в!осенний!и!зимний!периоды!4в!'M#Zb!и!%O#Na!g!
случаев#! соответственно<#! а!в!возрасте! старше! SO!
лет! в! O&!g! случаев! 4NO!g!ДИ! %S#%_M'#S<!падали!ле"
том$! Полипрагмазия! и! коморбидные! состояния!
увеличивали!риск!падений$!У! a%#SN!g!людей!стар"
ше!ZO!лет!случай!падения!завершился!перифериче"
ским!или!аксиальным!переломом#!причем!перелом!
шейки!бедренной!кости!в!Z&!g!случаев!выявлен!в!
возрасте!старше! SO!лет$!Гиподинамию!наблюдали!
в!ZN#MM!g!случаев$

Ключевые$слова*!падения0$переломы0$пожилые$
пациенты

Во всем мире наблюдают опережающий рост 
числа людей старшей возрастной группы (более 
65 лет), при этом ожидается, что их доля к 2050 г. 
достигнет 20 % и более от общей численности на-
селения земного шара [21]. Основными причина-
ми столь заметного демографического изменения 
являются увеличение продолжительности жизни и 
снижение рождаемости [2]. В подобных условиях 
при оказании социальной поддержки людям стар-
ше 65 лет должны учитываться следующие фак-
торы: прогрессирующее снижение физического и 
психического здоровья, возникновение зависимо-
сти от окружающих, увеличение числа хронических 
неинфекционных заболеваний, рост инвалидиза-
ции [5, 9, 12]. Состояние здоровья или нездоро-
вья пожилого человека в медицинской практике не 
всегда удается описать с позиции установленных 
заболеваний и их сочетаний. В связи с этим стали 
использовать термин «гериатрические синдромы», 
к которым в полной мере можно отнести падения.

В настоящее время под падениями понимают 
непреднамеренный переход/перемещение челове-

ка в положение покоя на землю, пол или другой 
более низкий уровень, исключая целенаправленное 
изменение положения тела [24].

Последствия падений могут оказывать суще-
ственное влияние на качество жизни пожилых лю-
дей, что связано с возникновением травм разной 
степени тяжести, развитием болевого синдрома, 
нарушением функции, потерей уверенности в по-
вседневной деятельности, независимости, авто-
номии и даже смертью [6, 14]. Падения рассма-
тривают как символ старения немощных людей и 
большинства долгожителей [10]. Однако лишь 
менее 10 % пожилых людей считают важным для 
себя избегать падений и травм [17]. Многие люди 
старшей возрастной группы не относят падения к 
важной медицинской проблеме, даже если они по-
нимают, что падения можно предотвратить [15].

Первые научные работы, посвященные изуче-
нию падений у людей старше 65 лет, выявлению 
факторов риска, были выполнены M. E. Tinetti 
и соавт. в конце 80-х гг. прошлого столетия [18]. 
Было констатировано, что у людей старшей воз-
растной группы падения чаще всего происходили, 
когда они находились в социальных учреждениях 
и домах сестринского ухода [19, 20]. В 1996 г. в 
США была организована рабочая группа по разра-
ботке мер, направленных на профилактику падений 
[22]. В 2003 г. Центр по контролю и профилакти-
ке заболеваний (CDC) сообщил, что первое место 
среди причин смерти в результате травм занимали 
падения и девятое место среди общих причин смер-
ти людей старше 65 лет [13]. Это послужило пово-
дом для дальнейшего изучения проблемы падений 
людей старшей возрастной группы, проживающих 
не только в социальных учреждениях стационарно-
го типа и медицинских организациях (госпитали, 
больницы), но и в собственных домах. В 2010 г. 
было издано руководство по профилактике паде-
ний у людей пожилого возраста [11]. Европейское 
региональное бюро ВОЗ рекомендовало странам 
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предусмотреть организацию работ, направленных 
на профилактику падений у населения старшей 
возрастной группы, в качестве одного из приори-
тетного направления государственного управления, 
наряду с содействием в повышении физической ак-
тивности, в проведении противогриппозной вакци-
нации, в профилактике инфекционных заболеваний 
в медицинских учреждениях, в поддержке обеспе-
чения неформального ухода и самопомощи [25].

 Ряд исследований был посвящен изучению 
причин, характера падений, гендерных особенно-
стей и других ситуаций, связанных с падениями, 
для формирования программ, направленных на 
профилактику у пожилых людей. В связи с этим, 
предложено разделить падения на внутренние и 
внешние в зависимости от места падения (дома или 
вне дома) [1].

Выделяют множество факторов риска паде-
ний: возраст, пол, случаи падений в анамнезе, на-
личие некоторых заболеваний, болевого синдро-
ма, депрессии, прием лекарственных препаратов, 
нарушение когнитивных функций и другие [8]. 
Нарушение зрения, дегенеративные заболева-
ния суставов также ассоциируются с падениями. 
Вероятность падений может повышаться при на-
рушениях сна, походки, использования неудобной 
обуви и одежды, неподходящих вспомогательных 
средств и приспособлений для ходьбы [3, 4].

Кластерный анализ исследования T. Vu и соавт. 
(2011) по влиянию полиморбидности на риск паде-
ний показал, что наличие в анамнезе более трех за-
болеваний существенно повышает риск падений у 
пожилых людей [23]. Одновременное применение 
более 3–4 препаратов (полипрагмазия), вне зави-
симости от фармакологической групповой принад-
лежности, также повышает риск падений [7].

 Система профилактики падений базируется на 
модификации таких факторов риска, как низкий 
уровень витамина D в сыворотке крови, низкий 
или высокий ИМТ, низкая физическая актив-
ность, курение, злоупотребление алкоголем.

Цель исследования — анализ падений у по-
жилых людей в разных возрастных группах для 
последующего формирования комплекса лечебно-
профилактических мер.

Материалы и методы

В исследование включили 537 пациентов 
старше 65 лет, женщин было больше, чем муж-
чин, средний возраст составил 73,7±13,5 года, из 
Городского гериатрического медико-социального 

центра» и Клинической ревматологической боль-
ницы № 25 (Санкт-Петербург). Пациенты были 
разделены на три возрастные группы: 65–74 года 
(57,46 % пациентов), 75–84 года (29,82 % па-
циентов), 85 лет и старше (12,72 % пациентов). 
У пациентов брали интервью с использованием 
многоаспектной анкеты и международных валиди-
зированных опросников.

Состояние физической активности определя-
ли с помощью международного опросника IPAQ 
(International Physical Activity Questionnaire). 
Гиподинамию расценивали при наборе суммарно 
менее 7 баллов [16].

Результаты и обсуждение

В ходе исследования обнаружено, что 30,56 % 
людей старше 65 лет считают произошедший с 
ними случай падением лишь тогда, когда это про-
исшествие привело к серьезным последствиям 
(ушибам, переломам). 56,58 % пациентов имели 
не менее одного случая падения за 12 мес до на-
чала наблюдения. При оценке частоты падений в 
разных возрастных группах выявили, что 82,76 % 
(95 % ДИ 64,2–94,2) случаев падений было в 
возрастной группе 85 лет и старше. Примерно с 
одинаковой частотой падения происходили в днев-
ные, вечерние часы, а также в утреннее и ночное 
время (в 37,43; 39,66 и 27 % случаев, соответ-
ственно).

Анализ падений в зависимости от времени года 
показал, что достоверно чаще пациенты 65–74 и 
75–84 лет падали в осенний и зимний периоды (в 
17,64 и 25,93 % случаев, соответственно), что обу-
словлено внешними факторами (скользкая дорога, 
темное время суток и тому подобное). Пациенты 
старше 85 лет в 50 % случаев (95 % ДИ 28,2–
71,8) падали летом. Полученные результаты сви-
детельствуют о том, что данная категория людей 
имела падения чаще, чем в более молодом возрасте, 
поскольку зимой они стараются реже выходить на 
улицу, а летом теряют бдительность (рис. 1).

Важным в оценке падений является место, где 
это событие произошло, что определяет тактику 
дальнейших профилактических мер. У 50,96 % 
опрошенных падения были на улице. При анализе 
места падений в разных возрастных группах было 
установлено, что преобладали падения на улице у 
людей 65–74 лет (в 66,25 % случаев). Примерно 
с одинаковой частотой люди 75–84 лет падали как 
в жилых помещениях, так и на улице (в 34,88 и 
48,84 % случаев, соответственно). Люди старше 
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85 лет чаще падали в квартире (в 66,67 % случа-
ев).

Проведена оценка числа принимаемых препа-
ратов в сутки в зависимости от возраста (рис. 2). 
В ходе исследования выявлено, что число прини-
маемых медикаментов (полипрагмазия) увеличи-
валось с возрастом и достоверно выше в возраст-
ной группе старше 85 лет (р<0,001). В этой же 
возрастной группе отмечали наибольшее число 
падений. Этот факт свидетельствует о том, что не-
обходимо тщательно проводить мониторинг прини-
маемой лекарственной терапии, особенно у людей 
старше 85 лет.

Проанализировано влияние коморбидных со-
стояний на частоту падений (рис. 3).

Исследование показало, что наличие в анамнезе 
более четырех заболеваний достоверно повышало 
риск падений (р<0,001). В то же время, сочетание 
таких заболеваний, как ожирение, гипертоническая 

болезнь и сахарный диабет, увеличивало риск па-
дений в 2,3 раза (ОР=2,3; 95 % ДИ 24,6–45,1).

У 32,89 % людей старше 65 лет случай паде-
ния завершился периферическим или аксиальным 
переломом. Был проведен анализ частоты и лока-
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Рис. 1. Частота падений у людей старшей возрастной 
группы в разное время года

Рис. 2. Частота полипрагмазии у людей 
разных возрастных групп

Рис. 3. Оценка влияния числа болезней на риск падений 
у людей разных возрастных групп
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лизации переломов у людей в разных возрастных 
группах (таблица).

Выявлено, что переломы дистального отдела 
предплечья происходили достоверно чаще у людей 
65–74 лет (в 46,9 % случаев; 95 % ДИ 35,7–
58,3), а переломы шейки бедренной кости — у 
людей старше 85 лет (в 60 % случаев; 95 % ДИ 
14,7–94,7).

Проведена оценка уровня физической активно-
сти у пожилых людей (рис. 4).

Среди включенных в исследование людей до-
статочно часто выявляли низкую физическую ак-
тивность (гиподинамию) по оценке физической 
активности IPAQ (в 69,77 % случаев; 95 % ДИ 
61,1–77,5). Лишь 1/3 людей (27,59 %) старше 85 
лет имели достаточную физическую нагрузку.

Выводы
1/3 опрошенных пациентов старшей возрастной 

группы не понимали, что является фактом падения, 
следовательно, сами не предпринимали действий, 
направленных на их устранение. Более половины из 
всех обследованных пациентов имели хотя бы один 
случай падения в течение 12 мес до начала опро-
са. Чаще падали люди старше 85 лет. Выявлены 
некоторые обстоятельства, связанные с местом 
падений. Так, у людей до 85 лет падения чаще 
происходили на улице и в осенне-зимний период. 
У лиц старше 85 лет падения чаще наблюдали вну-
три дома и происходили, преимущественно, летом. 
Число принимаемых лекарственных препаратов 
увеличивалось с возрастом экспоненциально с уве-
личением числа падений. Коморбидные состояния 
повышают риск падений. В 32,89 % случаев паде-
ния заканчивались переломами. 2/3 обследованных 
пациентов имели низкую физическую активность.

Таким образом, полученные данные могут быть 
взяты за основу при разработке комплекса про-
филактических мер, направленных на снижение 
частоты падений среди пожилых людей, прожи-
вающих дома.
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В! статье! обсуждаются!факторы#! влияющие! на!
удовлетворенность! качеством! жизни! 4КЖ<! у! лиц!
пожилого! и! старческого! возраста$! Рассмотрена!
удовлетворенность! КЖ! в! зависимости! от!формы!
социального! обслуживания! в! городской! и! сель"
ской!местности$!В!сельской!местности!удовлетво"
ренность!КЖ!в!бnльшей!степени!зависит!от!нали"
чия!семьи!или!проживания!с!ней#!чем!от!состояния!
здоровья!или!материального!положения$!В!город"
ской! местности! в! специальном! доме! для! одино"
ких!пожилых!и!инвалидов!удовлетворенность!КЖ!
определяется! состоянием! здоровья#! связанным!
с! выполнением! повседневной! деятельности$! При!
стационарном! обслуживании! большое! значение!
имеет!фактор! одиночества#! изолированность#! что!
формирует!у!некоторых!чувство!усталости!от!жиз"
ни#!депрессию#!провоцирует! злоупотребление! ал"
коголем$

Ключевые$слова*$лица$пожилого$и$старческого$
возраста0$качество$жизни0$система$социального$об;
служивания

Эксперты ООН подчеркивают, что быстрое 
старение населения оказывает влияние практи-
чески на все сферы деятельности государства и, 
прежде всего, на здравоохранение и социальную 
защиту населения [19]. В связи с этим, принци-
пиально важным направлением для настоящего и 
будущего России является совершенствование со-
временной системы социального обслуживания на-
селения. Как свидетельствуют данные Минтруда 
России, по состоянию на 1 января 2013 г. числен-
ность пожилых людей (женщин старше 55 лет, 
мужчин старше 60 лет) в РФ составила 33,1 млн 
человек — это 23,1 % населения страны [5]. По 
состоянию на 1 января 2014 г. в Архангельской 
обл. социальные услуги пожилым людям в ста-
ционарных условиях предоставляют 20 государ-
ственных стационарных учреждений социального 
обслуживания вместимостью 2 696 койко-мест, 
в том числе девять психоневрологических интер-

натов и шесть геронтопсихиатрических отделений 
домов-интернатов общего профиля; 12 стационар-
ных отделений комплексных центров социального 
обслуживания на 370 койко-мест. В 21 комплекс-
ном центре социального обслуживания функциони-
руют 73 отделения социального обслуживания на 
дому. В 2013 г. услугу «социальное обслуживание 
на дому» получали 7,85 тыс. пожилых людей, что 
составляет 2,8 % от общей численности граждан 
старше трудоспособного возраста, проживающих в 
Архангельской обл. [11].

Основное предназначение системы социально-
го обслуживания населения — гарантировать каж-
дому социальную поддержку профессиональной 
социальной службой и одновременно актуализиро-
вать внутренние ресурсы пожилого человека, таким 
образом, повышая качество жизни (КЖ) когорты 
лиц пожилого и старческого возраста [1, 8, 15]. 
КЖ населения определяется их потребностями, ин-
тересами и ценностями. Базовой категорией в этой 
триаде поведения является удовлетворенность от 
реализации потребностей, таким образом, КЖ — 
это уровень удовлетворенности человеком своей 
жизнью согласно его собственной субъективной 
самооценке. Можно выделить три основные пози-
ции, которые детерминируют КЖ у лиц пожилого 
и старческого возраста: особенности физического 
здоровья (структура заболеваний, профилактика 
здоровья, качество и доступность медицинской 
помощи), особенности социально-психического 
здоровья (реакция на смещение ролевых функ-
ций, подверженность стереотипам, одиночество) 
и социально-экономическое положение (уровень 
доходов, условия проживания, экономическая 
адаптация) [6]. Отечественными исследователями 
отмечается сложный характер взаимосвязи объек-
тивных условий жизни и субъективных ощущений 
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от нее [2, 3, 7]. Обращено внимание на неочевид-
ность того, что люди в лучших материальных усло-
виях жизни более удовлетворены ею, чем находя-
щиеся в относительно худших условиях.

Целью данного исследования явилась харак-
теристика и определение факторов, оказывающих 
наибольшее влияние на КЖ лиц пожилого и стар-
ческого возраста, получающего разные формы со-
циального обслуживания.

Материалы и методы

Методологической основой описания объекта 
исследования и выбора методов анализа явилась 
концепция КЖ как индивидуального соотношения 
своего положения в жизни общества в контексте 
его культуры и систем ценностей с целями данного 
индивидуума, его планами, возможностями и сте-
пенью неустройства (ВОЗ, 1999) [17].

Общее число обследованных — 1 016 чело-
век: 713 лиц пожилого и старческого возраста 
60–89 лет, из которых 23 % составляли мужчи-
ны, 77 % — женщины; 74 % обследованных со-
стояли на надомном социальном обслуживании в 
городской и сельской местности, 36 % состояли на 
стационарном социальном и медико-социальном 
обслуживании. Все обследованные прожива-
ли в Холмогорском, Приморском, Пинежском, 
Вельском, Лешуконском, Мезенском, 
Верхнетоемском районах Архангельской обл., го-
родах Архангельск, Нарьян-Мар и Новодвинск.

Исследование проводили методом интер-
вьюирования с использованием многоаспектного 
опросника ELSA WHO (1992), включающего 
125 вопросов закрытого типа, используемого в 
европейском лонгитудиальном исследовании ста-
рения и содержащего следующие блоки: социо-
функциональный статус респондента, социально-
экономическое положение, социально-психическое 
состояние респондента, субъективная оценка 
собственного здоровья, наличие хронических за-
болеваний с уточнением их характера, изменение 
состояния здоровья за последние 10 лет, способ-
ность к самообслуживанию, потребность в медико-
социальных услугах, круг общения (с родными, 
детьми, друзьями, приятелями), ощущение чувства 
одиночества, забытости, ненужности, посещение 
социальных и медицинских учреждений, беспокой-
ство о своем будущем и своей семьи, удовлетворен-
ность материально-бытовыми условиями, удовлет-
воренность жизнью.

Статистический анализ данных проводи-
ли с помощью программного пакета SPSS 15.0 
с использованием пакета программ Excel 2000. 
Дисперсионный анализ интерпретировалcя лишь 
при однородности дисперсий. Статистически зна-
чимыми считались различия, при которых показа-
тель уровня статистической значимости p<0,05.

Результаты и обсуждение

Изучение КЖ и жизнедеятельности лиц по-
жилого и старческого возраста необходимо при вы-
боре видов, форм, объемов социальной поддерж-
ки и медицинской помощи. На примере развитых 
стран, где проблема финансирования социальной 
сферы стоит не так остро, как у нас, именно вы-
сокая дифференцированность видов социальной 
помощи обеспечивает повышение КЖ. При описа-
нии выборки в целом отмечено, что в субъективной 
оценке своего здоровья на данный момент и из-
менениях, прошедших за 10 последних лет, кроме 
фактора принадлежности к возрастной группе, до-
вольно большую роль играет критерий «образова-
ние». Лица с высшим образованием более точно и 
развернуто представляют картину своего здоровья. 
Больше всего в плане ухудшения здоровья лиц по-
жилого и старческого возраста тревожит сниже-
ние автономности и наступающая зависимость от 
других лиц. Социальные ресурсы лиц пожилого 
и старческого возраста включают такие факторы, 
как наличие семьи, друзей, привычного окруже-
ния. Семья для лиц старшей возрастной группы яв-
ляется средством удовлетворения самых насущных 
потребностей — витальных, интеракционистских, 
социализационных и смысложизненных [10].

С этических и экономических позиций самосто-
ятельное проживание на дому с получением стацио-
нарозамещающих технологий является лучшей пер-
спективой для пожилых индивидов. Качественный 
надомный уход позволяет, во-первых, как можно 
дольше находиться в домашних условиях, что пол-
ностью совпадает с интересами обследованных; 
во-вторых, он в несколько раз менее затратный, 
нежели стационарное обслуживание. Комплексно 
рассматривая показатель урбанизации и распре-
деление по формам социального обслуживания, 
выявили разные значения факторов, влияющих на 
КЖ (рисунок).

Посредством корреляционного анализа уста-
новлены основные плеяды для лиц пожилого и стар-
ческого возраста, проживающих в «Специальном 
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доме для пожилых и инвалидов» в городе и полу-
чающих обслуживание на дому (r>0,7).

• Пожилые люди, занимающиеся в свободное 
время разнообразными делами (вязанием, вышив-
кой, чтением книг, разгадыванием кроссвордов, 
общением с разными людьми и т. п.), чувствуют 
себя забытыми, ненужными. Очевидно, такие за-
нятия выступают в роли компенсации ощущения 
пустоты и усталости от жизни.

• Наличие каких-либо близких родственников 
(детей и/или братьев, сестер) мотивирует лиц по-
жилого возраста на помощь своим ровесникам. 
Определено, что лица с более высоким уровнем 
образования более социабельны, лучше поддер-
живают контакты. Зарубежные и российские ис-
следователи [9, 18] отмечают, что социальные сети 
и участие в их жизни важны для лиц пожилого и 
старческого возраста, проживающих в городской и 
сельской местности, обслуживаемых стационарно 
или надомно.

• Занимающиеся в прошлом более интеллекту-
альным трудом оценивают свое здоровье на данный 
момент лучше, реже злоупотребляют спиртными 
напитками, оценивают выше свое материальное 
благосостояние и уделяют время различным физи-

ческим нагрузкам (например, прогулкам). Жалобы 
на ежедневную функциональную недостаточность 
(головная боль, одышка, головокружение, учащен-
ное сердцебиение и другое) имеют устойчивые и на 
высоком уровне значимости (р< 0,01) взаимосвя-
зи как между собой, так и с трудностями в повсед-
невной деятельности.

• Употребление алкоголя провоцировало жало-
бы на здоровье (одышку, проблемы с ЖКТ, го-
ловокружение, дрожание рук), имело связь с ноч-
ными кошмарами и сниженным эмоциональным 
фоном и тому подобным (р<0,01); оно чаще было 
связано с раздражительностью и депрессией, но не 
имело связи с чувством одиночества и ненужности.

• На всех этапах корреляционного анализа не 
имели значение число лет на пенсии и конкретная 
сумма дохода на человека, а также взаимосвязи 
физического и социального самочувствия, кроме 
удовлетворенности жизнью в целом.

Таким образом, можно заключить, что удо-
влетворенность КЖ определяется в бnльшей сте-
пени состоянием здоровья в связи с большим чис-
лом хронических заболеваний (р<0,01), здоровье 
является сферой глубоко значимой, при которой со-
циальный статус имеет меньшее значение.

!

ň

à

ŉ

Ŋ

ì

ŋ

Ý

!

"

#

$

%

&

'

ň

à

ŉ

Ŋ

ì

ŋ

Ý

!

"

#

$

%

&

'

ň

à

ŉ

Ŋ

ì

ŋ

Ý

!

"

#

$

%

&

'

Корреляционный профиль лиц пожилого и старческого возраста при проживании в «специальном доме».
а — получающие обслуживание на дому в городской местности; б — при стационарном типе проживания; 

в — при проживании в собственном доме в сельской местности, получающие обслуживание на дому. А — образование; 
Б — семейное положение; В — пол; Г — употребление спиртных напитков; Д — повседневная деятельность; 
Е — досуговая деятельность; Ж — частота употребления спиртных напитков; 1 — чувство ненужности; 

2 — самооценка состояния здоровья; 3 — чувство беспокойства о будущем; 4 — удовлетворенность жизнью; 
5 — изменение здоровья за 10 лет; 6 — депрессия; 7 — хронические заболевания.

Сплошная линия — прямая корреляционная зависимость 0,5<r<0,7, p<0,01; пунктирная — обратная корреляционная зависи-
мость'{−`*a|b8b|−`*c|d'двойная сплошная — прямая корреляционная зависимость r>0,7, p<0,001

а б в
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Корреляционный анализ для людей пожилого 
и старческого возраста, проживающих на дому в 
сельской местности, показал следующие результа-
ты.

• Одиноко проживающие респонденты чаще 
испытывают беспокойство о своем будущем, оно 
представляется им более нерешенным (р<0,01); 
лица пожилого и старческого возраста, имеющие 
более высокий уровень образования, склонны чаще 
задумываться над вопросами о сущности жизни и 
своими ощущениями, что вызывает в них бnльшее 
чувство забытости и покинутости.

• Существует взаимосвязь (р<0,05) между 
оценки здоровья и проживания с детьми: те, кто 
живет с ними, оценивают свое здоровье выше, 
вполне возможно, что они просто задумываются не 
о себе, а о детях и их будущем, в меньшей степени 
обращая внимание на себя. Зарегистрирована от-
рицательная взаимосвязь (р<0,01) семейного по-
ложения и ощущений одиночества и ненужности. 
У лиц пожилого и старческого возраста в сельской 
местности проживание в семье является основани-
ем для повышения настроения, чувства социальной 
безопасности и нахождения смысла дальнейшего 
проживания, несмотря на плохое здоровье и мате-
риальное положение.

• Отмечена взаимосвязь высокого уровня 
(р<0,01) самооценки здоровья и трудностей при 
выполнении повседневных дел: оценивающие свое 
здоровье выше, испытывают меньше трудностей. 
Тем не менее, закономерно и обратное: на фоне 
того, что оценка здоровья достаточно низка, вы-
явлена достоверная закономерность частоты жа-
лоб на разные симптомы и трудности физического 
самочувствия. В исследовании E. M. Crimmins и 
соавт. [14] было показано, что лица пожилого и 
старческого возраста с низкой оценкой здоровья 
и проблемами в повседневной деятельности имеют 
более низкое КЖ, чем лица, у которых таких про-
блем не наблюдается.

Полученные данные противоположны резуль-
татам исследования зарубежных авторов [16, 18], 
которые отмечают, что проживание дома в соб-
ственной комнате или разделяя ее с кем-то явля-
ются хорошими вариантами для лиц пожилого 
возраста, но не совместное проживание с детьми. 
Согласно исследованиям Л. А. Беляевой, жители 
сельских районов оценивают свое КЖ выше, чем в 
городе [2]. При этом уровень своего благосостоя-
ния жители села оценивают примерно так же, как и 
горожане. Необходимо исходить из того, что люди 
с низким КЖ более ориентированы в самооценках 

на удовлетворение физических потребностей, име-
ющих конечное измерение, и не придают должного 
значения низкому уровню удовлетворения потреб-
ностей более высокого порядка. У имеющих отно-
сительно высокое КЖ, самооценки направлены, 
преимущественно, на удовлетворение интеллекту-
альных и, особенно, духовных потребностей, кото-
рые гораздо более индивидуальны. Здесь очевидно 
влияние более низкого социального стандарта, ха-
рактерного для села, и сглаженность проблем мате-
риального расслоения.

Многолетнее проживание в домах-интернатах 
сказывается на личности — она характеризуется 
малоинициативностью, апатичностью, безразли-
чием; возникают черты, нивелирующие личност-
ные особенности, подчеркивающие ограничение их 
интересов и желаний. В состоянии апатии у про-
живающих наблюдают признаки агрессии, злости, 
чувства бесцельности существования, нерешитель-
ность, отрицание своих чувств, отсутствие воли, 
отказ от помощи, безразличие [6, 9]. Как отмечает 
Е. Б. Поднебесная, процесс перестройки личности 
при интернатном проживании происходит очень 
медленно и сложно [12].

• Для проживающих в стационарном учрежде-
нии корреляционный анализ выявил взаимосвязь 
(p<0,001) семейного положения и «чувства не-
нужности». При оценке самоощущения здоровья 
большинство респондентов выявили состояние 
«нездоровья», определена очень высокая степень 
взаимосвязи (p<0,001) ответов на этот вопрос и 
полового разделения лиц пожилого и старческого 
возраста обеих групп: мужчины чувствуют себя 
достаточно здоровыми, а женщины констатируют 
плохое самочувствие.

• Сильная прямая взаимосвязь (p<0,001) об-
наружена при сопоставлении частоты употребле-
ния алкогольных напитков и самооценки здоровья 
обследованного контингента. Пожилые люди, не 
тревожащиеся о будущем, употребляют спиртные 
напитки реже. B. Campbell определяет пожилых 
вдовцов и разведенных людей как группу риска 
злоупотребления алкоголем [13]. В работах отече-
ственных исследователей подчёркивается аспект 
социальной изолированности лиц пожилого и стар-
ческого возраста, злоупотребляющего алкогольны-
ми напитками [4].

• Корреляционный анализ между состояни-
ем здоровья за последние 10 лет и употреблением 
крепких спиртных напитков выявил прямую взаи-
мосвязь (р<0,001), которая позволяет сделать 
вывод о том, что даже небольшие дозы алкоголь-
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ных напитков являются одним из факторов риска, 
ухудшающих здоровье у лиц старшей возрастной 
группы. Зарубежные авторы отмечают увеличение 
субъективного КЖ от таких факторов, как гармо-
ничная психосоциальная микросреда для прожи-
вающих, возможность для досуговой активности, 
возможность мобильности пожилого индивида вне 
учреждения [18].

Таким образом, проживание лиц пожилого и 
старческого возраста в стационарных учреждени-
ях (интернатах) имеет как положительный эффект 
для организации их жизнедеятельности (облегче-
ние бытовых условий, постоянное медицинское 
наблюдение), так и обостряет чувства забытости, 
брошенности и бесполезности прожитой жизни. 
Повседневная, рутинная жизнь лиц пожилого и 
старческого возраста, как правило, не является 
исполнением какой-либо роли, а неструктуриро-
ванные ситуации поздней жизни вызывают у них 
депрессии и тревогу, так как они чувствуют вакуум 
социальных ожиданий. Как правило, в связи с по-
стоянным пребыванием и проживанием в учреж-
дениях такого типа одинокие люди изолированы 
от общества, что формирует у некоторых чувство 
усталости от жизни, депрессию, провоцирует злоу-
потребление алкоголем.

Заключение

Факторы, детерминирующие качество жизни, 
различаются между группами обследованных, на-
ходящихся на разных видах обслуживания, но ва-
риации значений различны. Предполагалось, что 
составляющие качества жизни (физические, пси-
хические, социальные и микросредовые) могут не 
отличаться от таковых по сравнению с населением 
другого возраста, но могут иметь другие ключевые 
взаимосвязи составляющих, которые определяют 
специфическую ситуацию с людьми, зависимыми 
от обслуживания. Причины того, что домохозяй-
ства с объективно низким качеством жизни неред-
ко дают ему более высокие субъективные оценки, 
а самооценки домохозяйств с объективно высоким 
качеством жизни бывают более низкими, опреде-
ляются исследователями углублением противоре-
чий между растущими потребностями людей и пре-
пятствиями для свободного выбора ими способов 
реализации своих индивидуальных интересов [2]. 
Необходимо внедрение новых форм социального 
обслуживания, таких как технология «приемная 
семья для пожилых людей», для увеличения до-
ступности и вариативности получения социальных 

услуг по уходу в отдаленных труднодоступных се-
верных территориях, что должно способствовать 
большей удовлетворённости качеством жизни.

Основные факторы, определяющие качество 
жизни в городской и сельской местности, при раз-
ных видах обслуживания различны: в сельской 
местности удовлетворенность жизнью в большей 
степени зависит от наличия семьи, чем от состоя-
ния здоровья и материального положения; в специ-
альном доме для одиноких пожилых и престарелых 
лиц удовлетворенность жизнью определяется толь-
ко состоянием здоровья в связи с большим числом 
хронических заболеваний; при стационарном со-
циальном обслуживании большое значение имеет 
фактор одиночества, изолированность, что форми-
рует у некоторых чувство усталости от жизни, де-
прессию, провоцирует злоупотребление алкоголем.
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Изучены!взаимосвязи!самооценки!качества!жиз"
ни!и!показателей!вербального#!образного!и!соци"
ального!интеллекта!в!трех!возрастных!группах!сту"
дентов! 4средний!возраст!Za#NjO#Si!a%jM#%!и!'N#Mj'#O!
годаi! N&!g!женщины<$! Группа! пожилых! людей! от"
личалась!от!более!молодых!низкими!интегральны"
ми!показателями!физического!здоровья!согласно!
опроснику!.l"aZ#!особенно!по!шкалам!физического!
и!ролевого!функционирования#!и!меньшими!значе"
ниями! образного! и! социального! интеллекта! при!
относительном! постоянстве! уровня! вербального!
7B$! Обнаружены! разные#! зависимые! от! возраста#!
формы!взаимосвязи!компонентов!интеллекта!и!ка"
чества!жизниR! положительная! связь! социального!
интеллекта!и!показателей!ролевого!функциониро"
вания!у!лиц!старше!Z&!летi!более!многочисленные!
положительные! связи! вербального! и! образного!
интеллекта!с!показателями!качества!жизни#!в!том!
числе! с! интегральным! показателем! психического!
здоровья#! для! группы! a&"летнихi! положительная!
связь! между! вербальным! интеллектом! и! значе"
ниями!по!шкале!физического!функционирования#!
но! негативные! связи! между! образным! интеллек"
том! и! ролевым!функционированием! и! между! со"
циальным!интеллектом!и!интегральным!показате"
лем!физического!здоровья!для!группы! %&"летних$!
Следовательно#!непрерывное!образование!и!повы"
шение! уровня!интеллекта!в!процессе!профессио"
нальной!деятельности!и!после!выхода!на!пенсию!
можно!рассматривать!как!прогностически!ценные!
факторы!5успешного;!старения$

Ключевые$ слова*$ интеллект0$ качество$ жизни0$
старение0$общий$опросник$здоровья$CD;EF

Интерес к изучению закономерностей изме-
нений когнитивных функций у пожилых людей 
связан с их все более увеличивающейся популя-
цией в мире и сопровождающим старение повы-
шением вероятности нейродегенеративных за-
болеваний [2, 16, 25]. Установлено, что наиболее 
устойчивыми эффектами, характерными для лиц 
старше 60 лет, являются ухудшение кратковре-
менной памяти, замедление селекции информации, 
ослабление тормозных процессов при обработке 

иррелевантных сигналов и, в целом, снижение ин-
теллекта [3, 22, 30]. Наблюдается, однако, ши-
рокая индивидуальная изменчивость в возрастной 
динамике и количественных значениях этих про-
цессов. Отмечается, например, снижение (менее 
выраженное, чем это наблюдается при выполне-
нии зрительно-пространственных задач), постоян-
ство или даже повышение показателей вербальных 
функций и, соответственно, вербального компонен-
та кристаллизованного интеллекта [14, 21, 23, 29]. 
Для объяснения механизмов возрастных измене-
ний когнитивных функций предлагаются разные 
гипотезы: «лобного старения» [31], «дефицита 
торможения» [12] или нарушений функциональ-
ных нейронных сетей [10]. Примеры долгожитель-
ства с сохранностью интеллектуальных функций 
и активной жизненной позицией, в том числе с 
успешной профессиональной деятельностью [3], 
указывают на актуальность изучения закономер-
ностей «успешного» старения с использованием 
междисциплинарного подхода и объединением 
задач геронтологии, психологии и нейробиологии. 
Согласно определению «успешного старения», это 
состояние включает три необходимых компонента: 
собственно продолжительность жизни, состояние 
здоровье (отсутствие инвалидности и беспомощ-
ности) и удовлетворение жизнью [24].

Результаты исследований взаимосвязи интел-
лекта и состояния здоровья показывают их опо-
средованное влияние друг на друга. Обнаружена 
положительная связь социального интеллекта и 
позитивного отношения к жизни [15] и негатив-
ная связь между психометрически оцененным 
интеллектом в детском возрасте и показателями 
смертности в старости, которая сохраняется после 
коррекции эффекта за счет сопутствующих интел-
лекту изменений в социоэкономическом статусе 
[6, 8, 18]. Эти эффекты объясняются тем, что об-
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ладающий высоким интеллектом способен успешно 
решать разнообразные проблемы и рационально 
регулировать поведение, приспосабливаясь к но-
вым условиям жизни и избегая травмирующих 
ситуаций. Обзор литературных данных свидетель-
ствует о значимой роли интеллектуальных способ-
ностей в изменениях вероятности широкого спектра 
заболеваемостей — сердечно-сосудистых, онколо-
гических, психических и других — и о повышении, 
в целом, жизнеспособности лиц с высоким уровнем 
интеллекта [5, 28]. Предсказательные возможно-
сти успешного выполнения когнитивных заданий 
лицами преклонного возраста, и в том числе вер-
бальных заданий, используемых для измерения 
кристаллизованного интеллекта, были показаны в 
ходе лонгитудного исследования продолжительно-
сти их жизни [9, 20].

Для поддержания высокого качества жизни в 
старшем возрасте необходимо активировать ком-
пенсаторные процессы, развивающиеся в ЦНС 
при старении мозга и позволяющие в течение дли-
тельного времени сохранять ментальное и психи-
ческое здоровье [3, 25, 26]. С этой целью вслед 
за первыми университетами для пожилых людей, 
организованными в Италии, в разных городах 
России открываются «университеты третьего воз-
раста», чтобы люди, вышедшие на пенсию, могли 
повысить свой интеллектуальный и культурный 
уровень и расширить круг социальных контактов. 
Программа деятельности народного факультета 
Новосибирского государственного технического 
университета предусматривает знакомство слу-
шателей с широким кругом новых знаний и новой 
деятельности — от ландшафтного дизайна до пси-
хологии стресса и конфликтологии. В ходе таких 
занятий, посвященных знакомству с закономер-
ностями старения мозга, среди слушателей было 
проведено тестирование вербального, образного и 
социального компонентов интеллекта и заполнение 
ими общего опросника здоровья SF-36 для опреде-
ления качества жизни. Целью исследования было 
изучение возрастных особенностей соотношения 
разных психометрических форм интеллекта и са-
мооценки состояния здоровья у пожилых людей.

Материалы и методы

В исследовании приняли участие 65 слуша-
телей народного факультета (средний возраст 
63,9±5,8 года; 94 % женщин — 1-я группа), 68 
студентов-заочников и получающих второе выс-
шее образование по специальности «Психология» 

(32±7,2 года; 82 % женщин — 2-я группа) и 70 
студентов очного обучения (19,7±1,5 года; 91 % 
женщин). Средний уровень образования в этих 
группах составил, соответственно, 13,7±2,8; 13,9 
±2,2 и 12,2±0,8 года.

Для определения вербального и образного ком-
понентов интеллекта использовали по два субтеста 
методики Р. Амтхауэра, предназначенной для 
определения структуры интеллекта (2-й и 3-й суб-
тесты — для оценки способностей к семантической 
классификации слов или к ассоциативной связи и 
поиску аналогий, соответственно, и 7-й, 8-й субте-
сты — для определения способностей к двухмер-
ной группировке пространственных объектов или 
операций с ними в трехмерном пространстве). Для 
оценки социального интеллекта применяли тест 
Гилфорда–Салливен.

Самооценку качества жизни определяли по 
опроснику SF-36, который широко используют для 
медико-социологических исследований, он вклю-
чает восемь шкал: физическое функционирование 
(ФФ), ролевое функционирование (РФ), боль 
(Б), общее здоровье (ОЗ), жизнеспособность 
(Ж), социальное функционирование (СФ), эмо-
циональное функционирование (ЭФ) и психиче-
ское здоровье (ПЗ). Среднее суммарное значение 
четырех первых шкал представляет интегральную 
оценку физического здоровья (ИФЗ), а четырех 
следующих — психического здоровья (ИПЗ).

Тестирование показателей интеллекта и са-
мооценки состояния здоровья во 2-й и 3-й группах 
проводили в ходе практических занятий по психо-
логии здоровья.

Результаты и обсуждение

Корреляционный анализ возраста и значений 
SF-36 выявил их негативную связь для первых 
четырех шкал опросника: большему возрасту со-
ответствовало снижение качества по шкалам ФФ, 
РФ, Б, ОЗ и, в целом, — ИФЗ (0,14<r<0,44; 
p<0,03).

В результате дисперсионного анализа Anova 
показателей восьми шкал SF-36 с использовани-
ем фактора возраст (1-я, 2-я и 3-я группы) по-
лучено достоверное взаимодействие переменных 
(F14,1372=2,84; p=0,0003), рис. 1. Post-hoc анализ 
этого взаимодействия возраст•шкала с использова-
нием поправки Бонферрони для множественных 
сравнений показал, что 1-я группа характеризует-
ся достоверно более низкими значениями по шка-
лам ФФ, РФ, Б, ОЗ и ЭФ при сравнении со 
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2-я группой, а по пока-
зателям ФФ и РФ при 
сравнении с 3-й группой. 
Полученный профиль по-
казателей качества жиз-
ни в целом соответствует 
средним популяционным 
значениям и возраст-
ным соотношениям шкал 
SF-36 с максимумом 
по шкалам РФ и СФ 
[1]. Минимальные меж-
групповые возрастные 
различия по самооценке 
показателей Ж и СФ 
свидетельствуют, что по-
жилые люди, посещаю-
щие занятия народного 
факультета, социально 
адаптированы и облада-
ют достаточной жизнен-
ной энергией. Снижение 
ЭФ вместе со шкалами 
ИФЗ можно рассматри-
вать как связанные с воз-
растом изменения эмо-
ционального состояния, 
обусловленные, преимущественно, возникающими 
проблемами в функциональной деятельности раз-
ных систем организма, в том числе сопровождаю-
щимися болевыми ощущениями.

При выполнении Anova для интегральных по-
казателей самооценки качества жизни в трех воз-
растных группах обнаружено, что в 1-й группе 
ИФЗ меньше, чем во 2-й и 3-й, и не отличается 
от ИПЗ, тогда как в младших возрастных группах 
эти компоненты качества жизни достоверно раз-
личаются с большим значением ИФЗ, чем ИПЗ 
(рис. 2). Таким образом, положительные эмоции 
и социальная активность могут быть теми резер-
вами, которые позволяют сохранить относительно 
высокое качество жизни в пенсионном возрасте.

Факторный анализ компонентов качества жиз-
ни, выполненный отдельно в каждой группе, по-
казал, что в 1-й группе все шкалы SF-36 объеди-
нялись в один фактор, в котором максимальная 
нагрузка оказалась у показателя жизнеспособно-
сти (таблица). В группах более молодого возраста 
было выделено по два фактора: фактор 1, согласно 
вошедшим в его состав шкалам, можно обозначить 
как психическое здоровье, а фактор 2 — как фи-
зическое.

Шкалы РФ и ОЗ, которые, согласно опросни-
ку SF-36, являются составляющими ИФЗ, для 
3-й группы вносили свой вклад в оба сформирован-

ÙÙ ŐÙ à ŎÞ Ý őÙ æÙ ŏÞ

åŖŔýćď3&
��

!"

!#

#"

##

�"

�#

$"

$#

%"

%#

&"

&#

'""

' ( �

Рис. 1. Возрастные особенности самооценки качества жизни 
в трех возрастных группах
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Рис. 2. Результаты дисперсионного анализа интеграль-
ных показателей физического (ИФЗ) и психического 

(ИПЗ) здоровья в трех возрастных группах.
* Достоверные различия между физическим и психическим 

здоровьем; ** различия между тремя возрастными группами
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ных фактора; во 2-й группе показатель РФ имел 
максимальную нагрузку в факторе физическое здо-
ровье, а ОЗ — в факторе психическое здоровье. 
По своему содержанию, РФ отражает степень 
осознанных ограничений в повседневной деятель-
ности, которые накладывает состояние здоровья; 
ОЗ — самооценку здоровья на текущий период 
и перспективы возможного лечения и улучшения 
состояния. Следовательно, частичное совмеще-
ние этих шкал с фактором психическое здоровье и 
возрастное изменение их нагрузки можно рассма-
тривать как отражение усиления роли психологи-
ческого фактора в самооценке состояния здоровья 
с оптимистическим отношением к настоящему и 
будущему. Объединение всех шкал SF-36 в один 
фактор для 3-й группы представляет своеобразный 
эффект «дедифференциации» применительно к 
структуре составляющих качества жизни, который 
ранее был предложен для объяснения возрастаю-
щей связи между разными когнитивными способ-
ностями при старении [13].

Корреляционный анализ возраста и показате-
лей интеллекта выявил их негативную связь для 
образного (IQf) и социального интеллекта (IQs) 
(соответственно, r=–0,35 и –0,37; p<0,0001), 
но не для вербального (IQv). Результаты дис-
персионного анализа показателей интеллекта для 
трех возрастных групп представлены на рис. 3 и 
свидетельствуют о более низких значениях IQf и 
IQs в 1-й группе в сравнении со 2-й и 3-й группа-
ми при отсутствии достоверных различий по зна-
чению IQv (F2,169=7,47; p=0,001 для образного, 
F2,95=13,45; p=0,00001 — для социального).

Связанное с возрастом снижение интеллекта 
в 1-й группе соответствует литературным данным 

[19, 21] и указывает, что не только флюидный, но 
и отдельные компоненты кристаллизованного ин-
теллекта, в частности показатели образного и соци-
ального интеллекта, уменьшаются в группе пожи-
лых людей, не отличающейся достоверно от более 
молодых по уровню образования.

Обнаруженное в 1-й группе снижение интел-
лекта обусловлено, по-видимому, характерным 
для пожилого возраста замедлением скорости мен-
тальных процессов, которое, как показано в ряде 
работ, является ведущим фактором в снижении 
эффективности когнитивных функций, имеющих 
временныy е  ограничения [7, 11, 13, 27]. Ранее 
выполненный нами анализ взаимосвязи качества 
жизни и когнитивных функций у другой группы 
слушателей народного факультета показал, что 
снижению физического, ролевого и эмоционально-
го функционирования сопутствует увеличение вре-
мени селекции информации и ослабление функций 
систем исполнительного внимания и бдительности, 
а также вербальной кратковременной памяти [4]. 
Следует отметить, что, согласно использованной 
методике Гилфорда–Салливен, три субтеста из 
четырех содержат невербальный материал и требу-
ют быстрого анализа мимики, жестов и ситуаций, 
изображенных на картинках. Учитывая данные 
о доминирующем значении скоростных характе-
ристик ментальных процессов при тестировании 
интеллекта [14, 30], можно заключить, что обна-
руженное снижение IQf и IQs в 1-й группе обу-
словлено именно этим эффектом. В свою очередь, 
относительная сохранность вербального интеллек-
та указывает, что постоянную тренировку речевых 
функций в повседневной жизни можно рассматри-
вать как компенсаторный процесс, который сгла-

Факторная*структура*шкал*?`Z_Q*в*трех*возрастных*группах*

Шкала!Wa%0,
&%я!группа '%я!группа 0%я!группа

Фактор!& фактор!' фактор!& фактор!' фактор!&

Физическое!функционирование *"&*/ *"$/& *"*++ *"$$( −*",/'
Ролевое!функционирование *")$, *"/&+ *"00+ *"+'& −*"$)'
Боль *"*() *"$)) *"&0( *"+0' −*",$,
Общее!здоровье *"/0$ *"/(' *"$&/ *"0&) −*"$0&
Жизнеспособность *"+(* *"&)( *"++( *"'*( −*"+'0
Социальное!функционирование *"+&' *"&,/ *",,& *"'' −*"$$0
Эмоциональное!функционирование *"$*/ *"''& *"$*& *"'*+ −*"$,,
Психическое!здоровье *"(*+ *"*)0 *"+(+ −*"*,& −*"+&&
fgK6#!e4; 0"0&/ &",/& 0"&$, '"'&' /"/+(
Y;K#!G>L6! *"/&/ *"'*) *"0($ *"'$$ *"),&

Примечание#!Жирным!шрифтом!выделены!максимальные!нагрузки!в!факторах#
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живает степень возрастного снижения интеллекта, 
обусловленного замедлением процессов селекции 
информации.

Корреляционный анализ показателей интел-
лекта и качества жизни, выполненный отдельно в 
каждой возрастной группе, выявил разные формы 
взаимосвязи этих переменных. Все обнаружен-
ные связи схематично представлены на рис. 4 
(0,30<r<0,59; p<0,05). В 3-й группе IQv поло-
жительно коррелировал с ФФ, а IQf и IQs — не-
гативно с РФ и ИФЗ, соответственно. Для 2-й 
группы были характерны только положительные 
корреляции: IQv — с СФ и ПЗ, а IQf — с ЭФ, 
и оба эти компонента положительно связаны с 
ИПЗ. Для 1-й группы достоверна только положи-
тельная связь IQs и РФ.

Положительные связи показателей интеллекта 
и самооценки качества жизни согласуются с резуль-
татами исследования механизмов старения мозга, 
свидетельствующими о более высоком качестве 
жизни при сохранных ментальных процессах [17]. 
Следовательно, при наличии психодиагностиче-
ского инструментария для количественной оценки 
состояния когнитивных функций у пожилых людей 
необходима широкая популяризация знаний о воз-
можностях активизации компенсаторных ресурсов 
мозга в преклонном возрасте, пропаганда необхо-
димости целенаправленной когнитивной трениров-
ки и создание мотивации для активной деятельно-
сти по сохранению своего ментального здоровья у 
лиц пенсионного возраста.

Примечательно, что в 1-й группе именно IQs 
имел положительную связь со шкалой РФ. Этот 
эффект можно рассматривать как доказательство 
важной роли успешности социального взаимо-
действия в поддержании активной деятельности 
в пожилом возрасте. Обнаруженные в 3-й груп-
пе негативные связи IQf и IQs и значений шкал 
РФ и ИФЗ можно интерпретировать как ре-
зультат предпочтения умственной деятельности в 
противовес физической активности или 
как результат ухудшения здоровья в пер-
вые годы обучения вследствие высокой 
информационной нагрузки, требующей 
напряжения умственных способностей. 
Следует отметить, что и для 1-й и для 3-й 
групп характерен очень большой разброс 
в оценке своего здоровья: для ИФЗ он 
составил 39–100, для ИПЗ — 12–95 
в 1-й группе и, соответственно, 22–97 и 
17–100 — в 3-й. В связи с этим, пси-
хологические причины низкой самоо-

ценки качества жизни в группе молодых людей и 
более подробный анализ факторов «успешного» 
старения с расширением выборки пожилых лю-
дей является задачей дальнейшего исследования. 
Положительные связи между разными компонен-
тами интеллекта и самооценки качества жизни, 
выявленные во 2-й группе, в свете литературных 
данных о предсказательных возможностях интел-
лектуальных способностей [11, 14, 15] можно рас-
сматривать как свидетельство о потенциальном 
преимуществе лиц, стремящихся к непрерывному 
образованию, в возрастном сохранении эффектив-
ности когнитивной деятельности и «успешном» 
старении.

�
ĊďøřśŘŘŔ

!"# !"$

�
ĊďøřśŘŘŔ �
ĊďøřśŘŘŔ

!

!!

!"%

!"#&'!"$ !"%

"

#"

$"

%"

#"

&"

'"

("

%""

%#"

Рис. 3. Результаты дисперсионного анализа 
компонентов интеллекта (IQv – вербальный, 

IQf – образный, IQs – социальный интеллект) 
в трех возрастных группах.

* Достоверные различия между 1-й, 2-й и 3-й группами 
по уровню IQf, ** по уровню IQs
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Рис. 4. Корреляции между показателями интеллекта 
и качества жизни в трех возрастных группах
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Выводы

Снижение интеллектуальных способностей у 
лиц старше 60 лет по сравнению с группами 20- и 
30-летних студентов в большей степени представ-
лено при тестировании образного и социального 
интеллекта, уровень вербального интеллекта досто-
верно не изменялся. Согласно самооценке качества 
жизни, пожилые люди отмечают большее сниже-
ние показателей физического здоровья, особенно 
по шкалам физического и ролевого функциониро-
вания, чем составляющих психического здоровья. 
Более высоким показателям ролевого функциони-
рования в старшей возрастной группе соответству-
ет более высокий уровень социального интеллекта. 
Группировка в один фактор всех шкал самооценки 
качества жизни у лиц старше 60 лет при диффе-
ренциации физического и психического здоровья в 
более молодых группах и большим значением пер-
вого, чем второго, указывает, что эмоционально-
психологические составляющие являются основой 
«успешного» старения. Относительная возрастная 
стабильность вербального интеллекта отражает, 
по-видимому, компенсаторные процессы в нервной 
системе, поддерживающие эффективность рече-
вых функций вследствие их ежедневной трениров-
ки. Следовательно, полученные результаты можно 
рассматривать как доказательство необходимости 
непрерывного образования, которое — вслед-
ствие развития интеллектуальных способностей и 
социальной активности — будет способствовать 
«успешному» старению.
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Оценка!качества!жизни!у!мужчин!Европейского!
Севера! продемонстрировала! снижение! показате"
лей!физического!и!психологического!компонентов!
здоровья!относительно!группы!сравнения!c!жите"
лей!Сибири$!Максимальные!значения!по!всем!шка"
лам!были!у!мужчин!в!группе!до!%N!лет#!с!возрастом!
они!снижались#!особенно!заметно!для!шкал!общее!
здоровье!и!боль$!Умеренно!снизились!значения!по!
шкалам! физическое! функционирование#! ролевое!
эмоциональное!функционирование#!и!ролевое!фи"
зическое!функционирование$!Качество!жизни!тесно!
связано!с!самооценкой!здоровья!северян#!патоло"
гическим!индексом#!молекулярным!маркером!ста"
рения!и!биологическим!возрастом$!Отрицательная!
связь!между!ними!предполагает!ухудшение!физи"
ческого!и!психологического!компонентов!здоровья!
с!увеличением!биологического!возраста$!Качество!
жизни!северян!имеет!корреляционную!связь!с!гор"
мональным!статусом$!Тестостерон!связан!с!тремя!
шкалами!физического!компонента! здоровья#!кор"
тизол!c!с!одной!шкалой!физического!компонента#!
дегидроэпиандростерона!сульфат!и!инсулин!c!со!
шкалами! физического! и! психологического! ком"
понентов! здоровья$! Показано! преимущественное!
влияние!отдельных!гормонов!в!разных!возрастных!
группах!северян$

Ключевые$ слова*$ качество$ жизни0$ биологиче;
ский$ возраст0$ старение0$ гормоны0$ Европейский$
Север

По определению ВОЗ (1996), «качество жиз-
ни — это интегральная характеристика физическо-
го, психологического, эмоционального и социаль-
ного функционирования здорового или больного 
человека, основанная на его субъективном вос-
приятии». Несмотря на то, что концепция исследо-
вания качества жизни в медицине, предложенная 
МЗ РФ с 2001 г., объявлена приоритетной, в на-
шей стране оценка этой интегральной характери-

стики человека проводится недостаточно широко, в 
основном при клинических исследованиях [3].

Актуальность оценки качества жизни северян 
обозначена отдельным предложением в Программе 
фундаментальных исследований Президиума 
РАН «Поисковые фундаментальные научные ис-
следования в интересах развития Арктической 
зоны Российской Федерации», поскольку есть 
осознание факта, что только физически здоро-
вые, жизнерадостные, социализированные люди 
могут обеспечить социально-экономическое раз-
витие Арктической зоны РФ. Определение ка-
чества жизни позволит получить информацию о 
доклинических изменениях в организме человека, 
поскольку методика охватывает психологические 
и социальные проблемы, приводящие к развитию 
психосоматических заболеваний, индуцированных 
стрессом.

Необходимость изучения качества жизни, его 
оценки у рабочих горнорудной промышленности 
обусловлена не только профессиональным, физи-
ческим, психологическим и социальным функцио-
нированием, но и непременным влиянием специфи-
ческих условий жизни и труда жителей в Арктике, 
которые опосредуют все виды их функционирова-
ния в этом регионе. Поэтому результаты оценки 
человеком своего состояния являются ранними и 
значимыми показателями здоровья, которые оста-
ются недоступными для врача до тех пор, пока он 
не обратится к нему с жалобами, свидетельствую-
щими о тех или иных функциональных или струк-
турных нарушениях в организме. Они будут полез-
ными и своевременными для разработки программ, 
ориентированных на улучшение качества жизни.
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Известно, что с возрастом происходит по-
степенное снижение содержания половых гормо-
нов и изменение обменных процессов. Однако 
в одной и той же возрастной группе могут быть 
лица с разным уровнем гормонов и состоянием 
здоровья. В частности, у финских мужчин моло-
дого и среднего возраста с более высоким уровнем 
тестостерона и глобулина, связывающего поло-
вые гормоны, был более благоприятный профиль 
сердечно-сосудистого риска относительно лиц с 
низким уровнем этих гормонов [13]. С уровнем 
тестостерона и возрастом коррелировали тревож-
ность и депрессия [11], общее состояние здоровья 
[21]. У пожилых людей (60–75 лет) показатели 
качества жизни, измеренные по опроснику SF-36, 
оказались более тесно связанными с центральным 
ожирением, чем с уровнем биодоступного тестосте-
рона [14]. В то же время, у мужчин старше 50 лет 
были отмечены значимые корреляции между поло-
выми гормонами и отдельными показателями как 
физического, так и психологического компонентов 
здоровья [19]. При этом показатели всех восьми 
шкал качества жизни коррелировали с календар-
ным возрастом. Безусловный интерес представ-
ляет взаимосвязь гормонов с качеством жизни у 
людей работоспособного возраста в Арктическом 
регионе, у которых биологический возраст опере-
жает календарный возраст [5].

Цель исследования — изучение у жителей 
Европейского Севера возрастных особенностей ка-
чества жизни, определение их связи с самооценкой 
здоровья и гормональным статусом.

Материалы и методы

Исследование проводили в Мурманской обл. 
(67° с. ш.) в ноябре-декабре в период установ-
ления полярной ночи. После разъяснения задачи 
исследования все желающие подписали информи-
рованное согласие. Основную группу составил 91 
мужчина 19–69 лет (средний возраст 44,30±1,35 
года). Все они жители рабочего поселка, занятые 
в горнорудной промышленности, имеющие север-
ный стаж — 20,40±1,35 года, рабочий стаж — 
24,66±1,49 года. В зависимости от календарного 
возраста (КВ), обследованные мужчины были 
распределены на пять возрастных групп: 1-я—до 
29 лет (n=13, средний КВ — 25,62±0,81 года), 
2-я — 30–39 лет (n=24; 34,46±0,58 года), 
3-я — 40–49 лет (n=20; 43,85±0,65 года), 
4-я — 50–59 лет (n=19; 55,42±0,61 года) и 
5-я — 60–69 лет (n=15; 62,73±0,76 года). 

Исследование одобрено Биоэтическим комитетом 
НИИЭКМ.

Для сравнения полученных результатов была 
сформирована группа практически здоровых 
мужчин, проживающих в Новосибирске (n=14). 
Группа сравнения не отличалась от северной по 
полу, возрасту (42,86±3,45 года), общему стажу 
работы (20,3±3,68 года против 24,66±1,48 года), 
семейному положению (соотношение между же-
натыми, холостыми и разведенными) и хронотипу 
(соотношение «сова–жаворонок»).

Проводили анкетирование, физикальное обсле-
дование, забор биологического материала, необхо-
димого для запланированных биохимических и дру-
гих исследований в рамках данного проекта. Кровь 
забирали однократно из локтевой вены в утренние 
часы до начала рабочей смены. Первичную об-
работку крови проводили в ЦКП Научного от-
дела медико-биологических проблем адаптации 
человека в Арктике КНЦ РАН (Апатиты, ру-
ководитель — докт.биол.наук Н. К. Белишева). 
Биологический материал хранили в замороженном 
состоянии при температуре –70 °С для последую-
щего выполнения аналитической части работы.

В анкету были включены стандартные сведе-
ния, отражающие социальные, профессиональные 
характеристики горняков. Качество жизни ра-
бочих изучали с использованием известного не-
специфического опросника MOS-SF-36 (Medical 
Outcomes Study-Short Form) [23] в русскоязычной 
версии [9]. Обработку полученных данных про-
водили в соответствии с инструкцией опросника 
MOS-SF-36. Результаты опроса сгруппировали 
по восьми шкалам, четыре из которых формируют 
физический компонент здоровья, остальные — 
психологический компонент здоровья. Считают, 
что физическое здоровье является основным ком-
понентом оценки качества жизни человека [8], по-
зволяющее провести оценку субъективного ощу-
щения качества жизни. Кроме того, определяли 
биологический возраст (БВ) и его связь с показа-
телями качества жизни. БВ определяли с помощью 
известной методики В. П. Войтенко [2], которая 
включает субъективную оценку здоровья — само-
оценку здоровья (СОЗ). В данной методике пока-
затель БВ сравнивается с величиной должного БВ 
(ДБВ), который, по мнению автора, характеризу-
ет популяционный стандарт возрастного износа и 
может рассматриваться как популяционный стан-
дарт старения.

Для изучения корреляционных связей с гор-
мональным статусом определяли содержание 
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ряда гормонов в плазме крови с использовани-
ем наборов «СтероидИФА-ДГЭА-сульфат», 
«СтероидИФА-тестостерон», «СтероидИФА-
кортизол», «ТироидИФА-ТТГ», «ТироидИФА-
трийодтиронин» и «ТироидИФА-тироксин» 
(Россия) согласно инструкции. Содержание ин-
сулина оценивали с помощью набора «Insulin 
Test System, Accu-Bind ELISA Microwells», 
(«Monobind Inc.», USA). Результаты считывали 
с помощью микропланшетного ридера «Stat Fax-
2100» («Awarenes Technology Inc.», USA). При 
выполнении работы использовали оборудование 
ЦКП «Современные оптические системы» НИИ 
экспериментальной и клинической медицины.

Статистическую обработку материала прово-
дили с использованием пакета прикладных про-
грамм Statistica 10. При ненормальном распреде-
лении показателей применяли непараметрический 
критерий Манна–Уитни для сравнения двух групп, 
Anova по Крускаллу–Уоллису — для несколь-
ких групп. При нормальном распределении — 
t-критерий Стьюдента или Anova, соответственно. 
Корреляционный анализ проводили по Спирмену 
(ненормальное распределение) или по Пирсону 
(нормальное распределение). Различия считали 
статистически значимыми при p<0,05.

Результаты и обсуждение

Качество жизни северян отличалось по ряду 
шкал от аналогичных показателей у мужчин груп-
пы сравнения (рис. 1). У северян по четырем 
шкалам — ролевое физическое функционирова-

ние — РФФ (р=0,019), социальное функцио-
нирование — СФ (р=0,050), ролевое эмоцио-
нальное функционирование — РЭФ (р=0,029), 
психическое здоровье — ПЗ (р=0,050)) — пока-
затели были ниже относительно группы сравнения.

Качество жизни обследованных горняков ока-
залось сниженным по шкале общее здоровье (ОЗ) 
и СФ, РЭФ, ПЗ по сравнению с данными у муж-
чин в Канаде, полученных с помощью опросника 
SF-36 [15]. Однако наряду с этим у них выше ока-
зались значения по шкале физическое функциони-
рование (ФФ).

Качество жизни северян отличалось от таковых 
у практически здоровых норвежцев (мужчины и 
женщины 19–80 лет). У них были ниже показа-
тели по шкале ОЗ на 12 %, СФ и ПЗ по 7,5 %, 
однако они имели высокие значения по шкале 
жизнеспособность (Ж) —на 14,2 %, ФФ — на 
10 %, РФФ — на 8 % [22]. Сравнение с данны-
ми, полученными у мужчин — жителей Норвегии 
[12, 18] продемонстрировало более низкие значе-
ния у горняков по ряду шкал: ОЗ — на 14 %, СФ 
и ПЗ — на 8 %. Но мужчины-норвежцы уступали 
горнякам по шкале ФФ — на 7 [18] и на 19 %, 
соответственно [12]. По-видимому, более высокие 
значения ФФ у северян обусловлены характером 
их трудовой деятельности. 72 % обследованных 
мужчин были заняты физическим трудом, 8 % — 
умственным, 20 % — обоими видами деятель-
ности.

Тем не менее, качество жизни по большин-
ству шкал у горняков было выше по сравнению 
с показателями у взрослого сельского населения 
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Рис. 1. Качество жизни мужчин Европейского Северa.
Здесь и на рис. 2, 3: ФФ — физическое функционирование; РФФ — ролевое физическое функционирование; Б — боль; 
ОЗ — общее здоровье; Ж — жизнеспособность; СФ — социальное функционирование; РЭФ — ролевое эмоциональное 

функционирование; ПЗ — психическое здоровье; * р<0,05 относительно мужчин Западной Сибири
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с. Краснощелье Мурманской обл. (мужчины и 
женщины, n=86) [1]. Кроме того, качество жизни 
горняков на 15 % было выше по шкале ОЗ по срав-
нению с аналогичными данными у мужчин — жи-
телей села Республики Саха (Якутия) [4]. В опре-
деленной степени эти различия можно объяснить 
вовлеченностью участников исследования в произ-
водственный процесс. Подкрепляют это предполо-
жение данные о том, что мужчины промышленной 
зоны в Республике Саха (Якутия) имели более 
высокий физический компонент здоровья, чем жи-
тели арктической и сельскохозяйственной зон [8].

Возрастная динамика показателей качества 
жизни по всем шкалам представлена на рис. 2 (фи-
зический компонент здоровья) и рис. 3 (психоло-
гический компонент здоровья). У молодых северян 
до 29 лет отмечены наибольшие значения, с увели-
чением КВ они постепенно снижались и в группе 
60–69 лет становились минимальными. Наиболее 
заметное снижение было по шкале ОЗ (31 %, 

р=0,001) и боль — Б (25 %, р=0,007), умерен-
ное снижение — по шкалам ПЗ (7 %, р=0,050), 
ФФ (7 %, р=0,001) и СФ (8 %), РЭФ (17 %) и 
РФФ (14 %). Несмотря на значительное сниже-
ние показателя по шкале ОЗ, заметного снижения 
по шкалам Ж, СФ и ПЗ не наблюдалось (не пре-
высило 8 %).

Надо заметить, что у мужчин-норвежцев с 
увеличением КВ также наблюдали снижение по-
казателя по шкалам ОЗ (18 %) и Б (15 %) [18], 
однако оно было менее выражено по сравнению с 
обследованными горняками. Кроме того, у них от-
сутствовало возрастное снижение по шкале СФ, а 
по шкалам Ж и ПЗ наметилась даже тенденция к 
увеличению. У канадских мужчин 25–64 лет по 
этим же шкалам и по шкале РЭФ также отмечена 
тенденция к росту, тогда как значения шкал ФФ и 
РФФ, снизились на 10 и 5 %, соответственно [15].

Наиболее значимые изменения качества жиз-
ни наблюдали у мужчин 40–59 лет относительно 
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Рис. 2. Возрастная динамика физического компонента здоровья у мужчин Европейского Севера.
Здесь и на рис. 3: * р<0,05 относительно группы до 29 лет

Рис. 3. Возрастная динамика психологического компонента здоровья у мужчин Европейского Севера
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значений северян до 29 лет. У мужчин 40–49 лет 
снижение по шкале РФФ, было более значимым 
(15 %, р=0,050), у лиц 50–59 лет по шкале ОЗ 
снижение достигло 33 % (р=0,001), по шкале 
Б — 29 % (р=0,002), по шкале РЭФ — 24 % 
(р=0,045). Можно полагать, что ограничение фи-
зической активности в 40-летнем возрасте привело 
к ухудшению общего состояния здоровья и при-
соединению болевого синдрома у 50-летних, что 
отразилось на их эмоциональном состоянии.

Таким образом, характерным для северян ока-
залось возрастное снижение общего состояния 
здоровья и физической активности, связанное с 
интенсивностью боли. Наряду с этим, отмечали 
достаточно высокую жизненную активность и со-
циальное функционирование.

Индекс СОЗ является обобщенным показате-
лем, интегрирующим многие стороны жизнедея-
тельности, отражая состояние организма и его БВ 
[2]. Он оказался у северян выше относительно ре-
зультатов мужчин из группы сравнения (р=0,010, 
рис. 4, а). С возрастом индекс растет, что свиде-
тельствует об увеличении неблагоприятных отве-
тов, заслуживающих внимания врачей, посколь-
ку они отражают ухудшение самочувствия (см. 
рис. 4, б). У северян между индексом СОЗ и БВ 
отмечена сильная положительная связь (r=0,75; 
p=0,00003), что характеризует взаимосвязь СОЗ 
с физиологическими показателями, использован-
ными для определения БВ.

Подобная динамика получена по другому по-
казателю, связанному с СОЗ, — патологическому 
индексу (ПИ). У северян он был выше по срав-
нению с группой сравнения (р=0,050, рис. 5, а), 

и с возрастом отчетливо прослеживалось его уве-
личение. Начиная с 30-летнего возраста, ПИ был 
выше относительно группы до 29 лет (р=0,001, см. 
рис. 5, б), и он тесно коррелировал с БВ (r=0,75; 
p=0,0001) и КВ (r=0,92; p=0,00003).

У северян БВ (53,67±0,67 года) превышал 
аналогичный показатель у мужчин группы срав-
нения (45,31±1,99 года, p=0,001) при отсутствии 
различий в величине ДБВ. На основании сопо-
ставления данных БВ с результатами исследования 
газотранспортной функции внешнего дыхания и 
кислородного баланса крови, полученных у муж-
чин Азиатского Севера [6], нельзя исключить, 
что характер изменения БВ отражает возрастную 
динамику интенсивности тканевого метаболизма в 
анализируемом отрезке онтогенеза.

Степень постарения обследованных мужчин 
определяли по отношению БВ к ДБВ (индекс 
старения). Индекс старения в первых трех воз-
растных группах был выше 1, в группе 50–59 лет 
равен 1, в группе 60–69 лет – меньше 1 и соста-
вил 0,99±0,02. Эти данные согласуются с резуль-
татами изучения молекулярного маркера старения 
p16INK4 в лейкоцитах крови у северян, получен-
ных методом ПЦР в режиме реального времени. 
Показано усиление экспрессии маркера старения 
p16INK4a [16]. При этом интенсивность экспрессии 
зависела от КВ и полярного стажа северян, то есть 
от двух крайне важных факторов риска дизадапта-
ции, определяющих состояние здоровья человека и 
его БВ на Севере. Наличие прямой корреляционной 
связи средней силы (r=0,52, p<0,05) между БВ и 
уровнем экспрессии p16INK4a можно рассматривать 
как отражение феномена ускоренного старения че-
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Рис. 4. Индекс самооценки здоровья у мужчин Европейского Севера.
Здесь и на рис. 5: * р<0,05 относительно жителей Западной Сибири (а); ** р<0,05 относительно группы до 29 лет (б)
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ловека на Севере. Отмеченное усиление экспрес-
сии p16INK4a среди курящих мужчин согласуется с 
данными по этому маркеру в Т-лимфоцитах пери-
ферической крови у здоровых доноров, много лет 
злоупотребляющих курением [17]. У северян отме-
чена обратная корреляция р16INK4a с показателями 
шкал Ж (r=–0,66; p=0,006) и СФ (r=–0,54; 
p=0,028).

Взаимосвязь качества жизни с показателями 
самочувствия северян отражена в табл. 1. Между 
показателями физического и психологического 
компонентов здоровья у северян и показателями 
СОЗ, ПИ и БВ отмечены средней силы отрица-
тельные связи, что позволяет ожидать ухудшение 
качества жизни с увеличением индекса СОЗ и БВ.

Сопоставление результатов оценки содер-
жания тироксина (91,5±1,6 нмоль/л), три-
йод тиронина (1,3±0,06 нмоль/л), инсули-
на (11,9±0,9 мкМЕ/ мл) у северян не 
выявило значимых различий с данными у груп-
пы сравнения (83,6±5,5; 1,45±0,13 нмоль/л; 
10,7±1,3 мкМЕ/ мл, соот вет ственно). Не было 
отмечено также межгрупповых различий в со-
держании половых гормонов [7]. У северян со-
держание тестостерона (21,5±0,9 нмоль/л) и 
дегидроэпиандростерона сульфата (ДГЭА-С — 
2,24±0,13 мкг/мл) статистически значи-
мо не отличалось от аналогичных показате-
лей у группы сравнения (18,4±2,1 нмоль/л и 
1,84±0,15 мкг/ мл, соответственно). Однако со-
держание ТТГ (1,62±0,08 мкМЕ/мл, р=0,029) 
и кортизола (590,1±21,5 нмоль/л, р=0,004) 
было повышено относительно группы сравнения 
(1,22±0,25 мкМЕ/мл и 451,9±32,1 нмоль/л, со-
от ветственно).

Результаты корреляционного анализа между 
показателями качества жизни у северян и отдель-
ными гормонами представлены в табл. 2. У се-
верян показатели ряда шкал (ФФ, Б, ОЗ) и ин-
тегральный показатель физического компонента 
здоровья прямо коррелировали с уровнем тесто-
стерона. Выявлена также прямая связь ДГЭА-С 
с показателями шкал Б и ПЗ, кортизола — с по-

Рис. 5. Патологический индекс у мужчин Европейского Севера

Таблица'X

Корреляции*между*показателями*качества*жизни*
и*самооценкой*здоровья*AСОЗB*и*биологическим*

возрастом*AБВB*северян*A28*'B

Шкала!QiW%
Wa%0, СОЗ ПИ БВ

ФФ d*")'1!
*"***'0

d*"/+1!
*"***0(

d*"/)1!
*"***&,

РФФ d*"'(1!*"*0 d d*"0/1!*"**0
Б d*")&1!

*"***&'
d*"0(1!
***')

d*"0$1!
*"***$

ОЗ d*")/1!
*"****'(

d*")+1!
*"****(

d*"/,1!
*"***&

Ж d*"/(1!
*"****0$

d*"0'1!*"**'$ d*"'&1!
*"*)

СФ d*"/&1!
*"***&,

d d*"')1!
*"*'

РЭФ d*"0,1!
*"*&+

d*"',1!
*"*',

d*"0&1!
*"**+

ПЗ d*"0(1!
*"***')

d*"',"!
*"**(

d

ИПФК d*")01!
*"****0

d*")'1!
*"***/'

*")'1!
*"***+

ИППК d*"/01!
*"***&

d*"'01!
*"*0

d

Примечаниеe!Здесь!и!в!табл#! '7!ИПФК!C!интегральный!показатель!
физического!компонента!здоровья1!ИППК!C!интегральный!показа%
тель!психологического!компонента!здоровья#

ŋ÷řŗŘŕĀŚŖüĀďőŕ÷ŕř ÞŔŘŔùÿŔĊďőüĎüřĈ

!

!!

!!

!!
!!

ŉŗûřŔŚāÿćŕďøřśŘŘć

!

"

#

!

"

#

$

ìŗď��ďýŕāď �����ďýŕāď �����ďýŕāď �����ďýŕāď �����ďýŕāď

а б



366

Л"!Б"!Ким!и!др"

казателем шкалы Б и интегральным показателем 
физического компонента здоровья, ТТГ — с по-
казателем шкалы ФФ. Обратная корреляция была 
между инсулином, показателем шкалы ПЗ и инте-
гральным показателем физического здоровья, ти-
роксином и с показателем шкалы ОЗ.

Для исследования характера корреляционных 
связей с увеличением возраста северян проана-
лизировали содержание гормонов у лиц разных 
возрастных групп (табл. 3). Содержание ТТГ 
и трийодтиронина было выше у молодых и снижа-
лось с возрастом. Значимых возрастных различий 
в содержании тироксина и кортизола не выявле-
но (р>0,05). Отмечены колебания концентрации 
инсулина с наибольшим содержанием в группе 
40–49 лет. Максимальное содержание половых 
гормонов было в группе до 29 лет, с возрастом оно 
снижалось [7]. В группе 60–69 лет содержание 
ДГЭА-С уже составило 33,5 %, тестостерона — 
65,5 % относительно их уровня в группе до 29 лет.

Корреляционный анализ в возрастных группах 
выявил ряд особенностей. У мужчин до 29 лет от-

мечена обратная сильная корреляция между по-
казателем шкалы РФФ и содержанием ДГЭА-С 
(r =–0,87; p=0,0004), интегральным показателем 
физического компонента здоровья и кортизолом 
(r =–0,77; p=0,026), а также проявилась прямая 
средняя корреляция между показателем шкалы 
СФ и тироксином (r=0,69; p=0,026).

В группе 30–39 лет проявилось заметное влия-
ние инсулина на оба компонента здоровья. Об этом 
свидетельствует обратная корреляционная связь 
средней силы инсулина с показателями шкал ФФ 
(r =–0,49; p=0,044), Б (r =–0,56; p=0,019), 
интегральным показателем физического компонен-
та здоровья (r=–0,68; p=0,003), ПЗ (r=–0,54; 
р=0,024) и Ж (r=–0,70; p=0,002). Проявилась 
прямая связь ТТГ с показателем шкалы ФФ 
(r=0,62; p=0,008).

В группе 40–49 лет сохранялась обратная 
связь инсулина с показателем шкалы ФФ (r=–
0,52; p=0,027), которое прямо зависело от уровня 
тестостерона (r=0,58; p=0,011). Показатель шка-

Таблица'Z

Возрастная*динамика*содержания*гормонов*у*мужчин*Европейского*Севера*A*[/B

Возрастная!группа
Показатель

ТТГ"!мкМЕBмл Т0"!нмольBл Инсулин"!мкМЕBмл ДГЭА%С"!мкгBмл Тестостерон"!
нмольBл

&%я!-до!'(!лет.! '"&'m*"'& &"//m*"&* +"*0m&"*) 0"00m*")* '("/0m'",(
'%я!-0*d0(!лет.! &",0m*"&, &"/$m*"&/ &&"&'m&"$( '",+m*"0* '&"&(m&")/
0%я!-/*d/(!лет.! &")+m*"&, &"',m*"&& &,"$'m'"(( '"',m*"&' '*"'/m&",(
/%я!-)*d)(!лет.! &"/'m*"&) &"*&m*"*, +"(,m*"($ &")$m*"&( &("+&m&",)
)%я!-,*d,(!лет.! &"/&m*"&+ &"*+m*"*( &0",,m'"*0 &"&,m*"*$ &+"$+m&"(+

р
&d0p*"*/+
&d/p*"**(
&d)p*"*&)

&d/p*"**&
&d)p*"**(
'd/p*"*&)
'd)p*"*/$

&d0p*"*/*
&d)p*"*0)
0d/p*"*')
/d)p*"*0*

&d0p*"*'0
&d/p*"**&
&d)p*"**&
'd/p*"**/
'd)p*"**&
0d/p*"**0
0d)p*"**&

&d'p*"**+
&d0p*"**)
&d/p*"**0
&d)p*"**'

Таблица'Y

Корреляции*между*показателями*качества*жизни*и*гормональным*статусом*у*северян*A28*'B

Шкала!
QiW%Wa%0, Тестостерон ДГЭА%С Кортизол Инсулин ТТГ Тироксин

ФФ *"001!*"**$ *"0)1!*"**)
Б! *"0'1!*"**/ *"',1!*"*'&
ОЗ *"0*1!*"**( *"')1!*"*0 d*"',1!*"*')
ПЗ *"'01!*"*/( d*"'07!*"*/)
ИПФК *"/*1!*"***0 *"'$1!*"*&, d*"'/1!*"*0$
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лы Ж имел прямую корреляционную связь с уров-
нем ДГЭА-С (r=0,50; p=0,04).

В группе 50–59 лет показатель шкалы 
ФФ коррелировал с трийодтиронином (r=0,71; 
p=0,047), интегральный показатель физического 
компонента здоровья имел обратную корреляцию с 
инсулином (r=–0,61; p=0,016).

В группе 60–69 лет значимыми оказались 
связи между показателем шкалы Б и содержанием 
кортизола (r=0,64; p=0,010) и ДГЭА-С (r=0,66; 
p=0,019). В этой группе показатель шкалы РЭФ 
имел сильную обратную связь с трийодтиронином 
(r=–0,75; p=0,009).

Таким образом, результаты исследования про-
демонстрировали взаимосвязь показателей ка-
чества жизни с БВ и гормональным статусом у 
мужчин Европейского Севера. На наш взгляд, эту 
взаимосвязь отражает понятие «субъективный воз-
раст», термин, используемый в работе D. Agogo и 
соавт. [10]. Он характеризует самооценку возраста 
индивидом, составляет основу понимания модели 
субъективного старения. В модели приведены фак-
торы (биологические, психологические и социаль-
ные), которые могут увеличивать или, наоборот, 
снижать субъективный возраст. Определенно уве-
личивают субъективный возраст: нездоровое пита-
ние, курение, отсутствие физических упражнений, 
ограничение познавательных способностей, суже-
ние круга социальных связей и др. Влияние этих 
факторов было продемонстрировано у 225 людей 
70–88 лет [20]. В модели субъективного старения 
предусмотрены варианты оказания помощи (репа-
ративный, восстановительный или омолаживаю-
щий уход) для лиц старческого возраста.

Полученные результаты исследования свиде-
тельствуют о целесообразности разработки оздоро-
вительных программ, направленных на улучшение 
качества жизни северян с учетом существующих 
взаимосвязей с БВ и гормональным статусом.

Заключение

Оценка качества жизни у жителей Европейского 
Севера с помощью опросника MOS-SF-36 проде-
монстрировала снижение показателей физического 
компонента здоровья (шкала ролевое физическое 
функционирование) и психологического компо-
нента здоровья (шкалы социальное функциони-
рование, ролевое эмоциональное функционирова-
ние, психическое здоровье) относительно группы 
сравнения — жителей Сибири. Максимальные 
значения по всем шкалам были в группе до 29 лет, 

с возрастом они снижались у северян, особенно за-
метно для шкал общее здоровье и боль. Умеренно 
снизились значения по шкалам физическое функ-
ционирование, ролевое эмоциональное функциони-
рование и ролевое физическое функционирование.

Качество жизни тесно связано с самооценкой 
здоровья северян и отражает их функциональное 
состояние. Свидетельством тому служат результа-
ты корреляционного анализа: наличие связи сред-
ней силы между показателями качества жизни у 
северян и самооценкой здоровья, патологическим 
индексом, маркером старения и биологическим 
возрастом. Отрицательная связь между ними 
предполагает ухудшение физического и психологи-
ческого компонентов здоровья с увеличением био-
логического возраста.

Качество жизни северян имеет корреляцион-
ную связь с гормональным статусом. Тестостерон 
связан с тремя шкалами физического компонента 
здоровья, кортизол — с одной шкалой физическо-
го компонента, дегидроэпиандростерона сульфат 
и инсулин — со шкалами физического и психоло-
гического компонентов здоровья. В разные воз-
растные периоды отдельные гормоны превалируют 
во взаимосвязи с качеством жизни. У мужчин до 
29 лет значимым оказалось влияние дегидроэпи-
андростерона сульфата и кортизола; в группе 30–
39 лет существенна связь качества жизни с инсу-
лином, в 40–49 лет — с половыми гормонами и 
инсулином, в 50–59 лет — с трийодтиронином и 
инсулином, в 60–69 лет — с кортизолом и деги-
дроэпиандростерон сульфатом.
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Статья! посвящена! актуальной! проблеме! ор"
ганизации! медицинской! и! социальной! помощи!
людям! пожилого! и! старческого! возраста! за! счет!
организации!коек!сестринского!ухода!на!террито"
рии!Воронежской!обл$!С!начала!%&'b!г$!в!%M!меди"
цинских! организациях! области! таких! коек! было!
организовано! a%&$! Регулярное! анкетирование! па"
циентов#!их!родственников#!а!также!персонала#!за"
нятого!в!службе!ухода#!давало!возможность!вно"
сить! необходимые! коррективы! и! осуществлять!
дальнейшее! расширение! службы! в! других! лечеб"
ных!учреждениях$!Таким!образом#!к!концу! %&'b!г$!
число!коек!сестринского!ухода!было!увеличено!до!
O%O#! на!которых!более! '! &&&!пациентов!получили!
необходимую!сестринскую!помощь$

Ключевые$ слова*$ пожилой$ больной0$ койки$ се;
стринского$ухода

В течение всего XX в. доля пожилых людей 
в общей численности населения Земли постоянно 
увеличивалась. Ожидается, что эта тенденция со-
хранится и в XXI в. Так, в 1950 г. пожилые люди 
(лица 60 лет и старше) составляли 8 % мирового 
населения, в 2000 г. — уже 10 %, а в 2050 г., по 
прогнозам ООН, их доля достигнет 21 %. Еще два 
десятилетия назад казалось, что демографическое 
старение населения, то есть увеличение доли пожи-
лых в общей численности населения, свойственно 
исключительно развитым странам. Однако сегодня 
стало очевидно, что этот процесс охватил практи-
чески весь мир. Что касается России, то здесь в 
1959–2002 гг. общая численность населения уве-
личилась примерно на 1/4, а число пожилых людей 
увеличилось более чем в 2,5 раза [1, 2].

Не исключением стала демографическая ситуа-
ция и в Воронежской обл., особенностью которой 
является отрицательный естественный прирост на 
фоне продолжающегося старения населения. Доля 
лиц старше трудоспособного возраста только за 
последние 3 года выросла на 4,2 %, среди них лица 
старше 80 лет составляют 5,9 % (что почти в 2 раза 

превышает среднероссийские показатели — 3,1 %) 
и более 3 % —долгожители. Продолжительность 
жизни за последние 3 года также увеличилась на 
2 % и составила 70,9 года.

Снижающиеся показатели рождаемости и воз-
растающая продолжительность жизни изменяют 
демографическую ситуацию в странах всего мира, 
что создает дополнительные проблемы в плане 
адаптации социальной защиты, рынка труда, си-
стемы здравоохранения и опеки [3].

В Воронежской обл. принята глобальная стра-
тегия, направленная на охрану здоровья пожилых 
граждан. Так, с 2014 г. в области функционирует 
межведомственный проект «Живи долго!», в рам-
ках которого разработана программа по направ-
лению «Геронтология» для определения качества 
жизни лиц старших возрастных групп и создания 
механизмов и условий, способствующих значи-
тельному увеличению периода функциональной и 
физической состоятельности пожилых граждан, а 
значит — сохранению и продлению их социальной 
и интеллектуальной активности.

Для пожилых людей основным критерием 
качества жизни является доступность медико-
социальной помощи. Сегодня такую помощь боль-
шинство профессионалов определяют как комплекс 
медицинских и социальных услуг, которые предо-
ставляют больным пожилого возраста в медицин-
ских учреждениях или на дому, коллективами, 
состоящими из врачей, медицинских сестер, соци-
альных работников, психологов, трудотерапевтов и 
ухаживающего персонала [5]. Для повышения до-
ступности медико-социальной помощи, оказания 
её людям, нуждающимся в постоянном посторон-
нем уходе, неадаптированным к условиям повсед-
невной жизни, особенно в зимнее время, в ряде му-
ниципальных районов области и в Воронеже была 
создана сеть коек сестринского ухода, функциони-
рующих за счет бюджетных средств.

+!В"!В"!Пономарева%!Л"!А"!Титова%!&'()! Успехи!геронтол"!&'()"!Т"!&*"!№!&"!С"!V)*3VX(
УДК!)()#'2V#'UV"*
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С начала 2014 г. в 27 медицинских организа-
циях области таких коек было организовано 320. 
Регулярное анкетирование пациентов, их родствен-
ников, а также персонала, занятого в службе ухо-
да, давало возможность вносить необходимые кор-
рективы и осуществлять дальнейшее расширение 
службы в других лечебных учреждениях. Таким 
образом, к концу 2014 г. число коек сестринско-
го ухода было увеличено до 525, на которых более 
1 000 пациентов получили необходимую сестрин-
скую помощь. На сегодняшний день квалифици-
рованный сестринский уход можно получить на 
565 койках сестринского ухода, число охваченных 
районов увеличилось до 32. По предварительной 
оценке, потребность в койках сестринского ухода 
имеют более 3,6 тыс. жителей области. Чтобы обе-
спечить сестринской помощью всех нуждающихся, 
запланировано увеличение числа коек сестринского 
ухода до 600.

Отделение сестринского ухода обеспечивает:
1) первую экстренную и неотложную медицин-

скую помощь;
2) адекватную симптоматическую терапию;
3) своевременный перевод больных при обо-

стрении хронических заболеваний или ухудше-
нии их состояния в соответствующие лечебно-
профилактические учреждения;

4) периодические врачебные осмотры госпита-
лизированных лиц в зависимости от тяжести со-
стояния, но не реже одного раза в неделю;

5) консультативную и психологическую по-
мощь пациентам;

6) питание, в том числе диетическое, в соответ-
ствии с врачебными рекомендациями;

7) сестринский персонал, обслуживающий кой-
ки сестринского ухода, осуществляет:

•  прием, размещение больных соответственно 
тяжести их состояния;

•  квалифицированный медицинский уход;
•  своевременное выполнение врачебных назна-

чений и процедур;
•  медицинскую реабилитацию пациентов с эле-

ментами трудотерапии;
•  динамическое наблюдение за состоянием;
•  своевременную диагностику осложнений и 

(или) обострений хронических заболеваний;
•  оформление документов одиноких преста-

релых граждан для их помещения в дома-
интернаты.

Для решения поставленных задач была прове-
дена подготовительная работа по следующим взаи-
мосвязанным направлениям: разработка единой 

концепции ухода за больными; пересмотр штатной 
структуры сестринской службы; специальная под-
готовка медицинского персонала; создание пакета 
документации для службы ухода; материально-
техническое обеспечение службы ухода; разъяс-
нительная работа с врачебным персоналом и род-
ственниками тяжелобольных пациентов [4].

Так как койки сестринского ухода в большин-
стве случаев создавались в структуре уже имею-
щихся отделений в основном, терапевтического 
профиля, необходимо было внести существенные 
поправки в должностные инструкции обслуживаю-
щего персонала, разработать дополнительную до-
кументацию, дополнительно оснастить отделения 
средствами и предметами ухода, обучить персонал. 
Для организации службы были выделены несколь-
ко наиболее комфортабельных палат, оснащенных 
всем необходимым.

Особое внимание при обучении персонала уде-
лялось умению наблюдать и анализировать, со-
блюдать сестринские технологии ухода с учетом 
их особенностей при различных патологических 
состояниях и возрастных изменениях, умению об-
щаться с родственниками пациентов. Обучали 
родственников пациентов элементам ухода, самих 
пациентов — самоуходу. За основу теоретической 
подготовки была выбрана модель американской 
исследовательницы Вирджинии Хендерсон, осно-
ванная на жизненно важных потребностях и про-
блемах пациентов, возникающих при нарушении 
той или иной потребности. Медицинских сестер, 
занятых в службе ухода, учили выявлять проблемы 
пациентов, расставлять приоритеты и решать их с 
акцентом на независимые действия медицинской 
сестры. Особенности работы в службе ухода вклю-
чены во все программы переподготовки и аттеста-
ции среднего медицинского персонала области.

В помощь им постоянно разрабатываются ал-
горитмы и стандартные планы ухода, включающие: 
общение, обеспечение жизнедеятельности пациен-
та, наблюдение за со стоянием пациента, создание 
комфортных условий, точное и своевременное вы-
полнение манипуляций, обучение элементам само-
ухода, реабилитационные меры и др.

Медицинская сестра проводит объективную 
оценку состояния пациента круглосуточно. Она в 
курсе всех его проблем, касающихся физического, 
психического, душевного состояния. Все ее дей-
ствия находят отражение в листе динамического 
сестринского наблюдения. Критерии сестринской 
оценки состояния пациента состоят из тех же раз-
делов, что и лист сестринского наблюдения, что 
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облегчает задачу медицинской сестре при его за-
полнении.

Для обеспечения внутреннего контроля каче-
ства сестринской помощи, разработки конкретных 
рекомендаций по совершенствованию их деятель-
ности, исключения повторения выявленных оши-
бок, были разработаны критерии качества ухода за 
пациентами.

По окончании лечения выставляется итоговая 
оценка результатов ухода, основанная на мнении 
пациента и его родственников о качестве ухода 
за ним. Оценивая цели и задачи создания коек се-
стринского ухода и то, как они реализуются в регионе, 
можно сказать, что работа проходит успешно.

Таким образом, создание целостной системы 
оказания медико-социальной помощи пожилым 
пациентам, в том числе и за счет развития коек 
сестринского ухода, на территории Воронежской 

обл. позволило повысить удовлетворенность по-
жилых людей в потребности медицинской и соци-
альной помощи.
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В! работе! проведен! сравнительный! анализ!
изменения! самооценки! самочувствия#! актив"
ности! и! настроения! пожилых! клиентов! 4муж"
чин! и! женщин<! отделения! дневного! пребывания!
Комплексного!центра! социального!обслуживания!
населения$! Использована! психодиагностическая!
методика! дифференциальной! самооценки! функ"
ционального! состояния! 5Тест! САН;! 4В$!А$!Доскин#!
Н$!А$!Лаврентьева#!В$!Б$!Шарай!и!М$!П$!Мирошников<$!
Изучение! названных! состояний! проведено! до! и!
после! реализации! целевой! тренинговой! програм"
мы#! моделирование! и! целеполагание! которой!
осуществлены!с!позиций!системного!и!субъектно"
деятельностного!подходов$

Ключевые$слова*$самочувствие0$активность0$на;
строение0$ интерес0$ тренинговая$ программа0$ отде;
ление$дневного$пребывания$комплексного$центра$
социального$обслуживания$населения

Актуальность исследования, представленно-
го в нашей статье, определяется возросшим инте-
ресом к геронтологии и факторам, определяющих 
продолжительность жизни [1, 2]. Одним из таких 
факторов является самочувствие, активность и на-
строение пожилого человека.

Анализ научной литературы показал, что само-
чувствие — это физическое и душевное состояние, 
проявляющееся как обобщенное ощущение и вос-
приятие жизненных ситуаций почти без участия 
сознания, на уровне эмоций. Активность пред-
ставляет собой деятельность индивида, инициа-
тивность, которая обусловливается первоначально 
биологической активностью, жизненными потреб-
ностями, инстинктами. Настроение — целостная 
форма жизнеощущения человека и состояние его 
переживаний [3, 7, 9, 10].

Цель работы —сравнительный анализ измене-
ния оценки самочувствия, активности и настроения 
мужчин и женщин пожилого возраста отделения 
дневного пребывания комплексного центра соци-

ального обслуживания населения до и после реали-
зации целевой тренинговой программы.

Материалы и методы

Исследование проведено на базе муниципаль-
ного бюджетного учреждения «Комплексный 
центр социального обслуживания населения (далее 
МБУ КЦСОН) по Центральному району горо-
да Челябинска», отделения дневного пребывания 
лиц пожилого возраста и инвалидов (далее ОДП 
КЦСОН). В случайную выборку вошли 65 жен-
щин и 35 мужчин (средний возраст — 70 лет), 
которые в течение одной смены (15 рабочих дней) 
пользовались услугами ОДП.

На подготовительном этапе использовали тео-
ретические методы (системный подход, субъектно-
деятельностный подход, моделирование, целепола-
гание) [4, 8, 10].

По логической структуре достижения цели, 
сравнительному анализу подвергали самооценки по 
тесту САН двух групп отдыхающих — женщин и 
мужчин. До начала эксперимента были зафиксиро-
ваны контрольные характеристики (входной кон-
троль), по истечении 15 рабочих дней состояние 
вновь измеряли (выходной контроль). Полученные 
показатели сравнивали отдельно по выборке жен-
щин, мужчин и между собой. На этапах входного 
и выходного контроля использована психодиаг-
ностическая методика дифференциальной самоо-
ценки функционального состояния «Тест САН» 
(В. А. Доскин, Н. А. Лаврентьева, В. Б. Шарай и 
М. П. Мирошников [5]).

На этапе изучения результатов реализации 
тренинговой программы использовали методы 
математико-статистического анализа — t-критерий 
Стьюдента [6]. Для обработки данных был ис-
пользован пакет программ Statisticа 6.0.
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Поскольку все женщины и мужчины в течение 
одной смены (15 рабочих дней) были объединены 
совместной деятельностью внутри тренинговой 
программы, раскроем её задачи, содержание и ме-
тоды реализации, насколько это можно.

Тренинговая программа состоит из 9 сессий, 
задачи которых — обучение саморегуляции психи-
ческих состояний, позитивному мышлению, стиму-
лирование активности и коммуникативных навы-
ков, развитие когнитивных функций и интереса.

В каждой сессии предусмотрены четыре повто-
ряющиеся группы методов.

1. Ритуал приветствия: встаем в круг, держим-
ся за руки (или с мячиком), приветствуем соседа 
справа, назвав его по имени и продолжая фра-
зу: «Рад тебя видеть, желаю тебе…» (сплочение 
группы, групповое взаимодействие, создание бла-
гоприятной атмосферы — 5 мин). Или: рассчитай-
тесь на 1–2, первые — европейцы, здороваются за 
руку, вторые — японцы, здороваются по-японски 
(сплочение группы — 5 мин).

2. Озвучивание домашнего задания: вспомнить 
занятие, повторить имена участников группы, на 
заключительном этапе — вспомнить все занятия, 
чем занимались, что пригодилось, что было наи-
более интересным (тренировка памяти, развитие 
коммуникативных навыков, сплочение группы, 
развитие мышления — 10 мин).

3. Рефлексия занятия: чем занимались, что по-
нравилось, что не понравилось (групповое взаимо-
действие, обмен мнениями, вербальное подведение 
итогов занятия, выражение эмоционального отно-
шения участников группы друг к другу и к руково-
дителю — 5 мин).

4. Ритуал прощания: встаем в круг, держимся 
за руки и по очереди благодарим соседа справа за 
проведенное вместе время (сплочение группы — 
5 мин).

Остальные методы тренинговой программы 
изменения самочувствия, активности и настроения 
пожилых клиентов ОДП КЦСОН представлены 
в табл. 1.

Таблица'X

Тренинговая*программа*для*пожилых*клиентов*ОДП*КЦСОН

Сессия'Ee'Знакомство*'cZfgZ'мин
Знакомство!психолога!с!группой"!разъяснение!целей!и!задач!занятий!и!встреч"!принятие!правил!поведения!в!группе!-&*!мин"!
знакомство.#!
@СамопрезентацияA!-знакомство.#!
@Я!люблю"!я!не!люблюA"!упражнение!с!мячиком!&*d'*!мин!-знакомство"!развитие!скорости!реакции"!крупной!моторики"!
тренировка!памяти.#
@Имя!и!девиз!группыA!C!&*!мин!-групповое!взаимодействие"!сплочение!группы.#
Анкетирование!и!первичная!психодиагностика!C!'*!мин!-определение!уровня!активности!и!эмоционального!состояния!при%
шедших!в!группу!людей.#
Сессия'EEe'hПутешествие'в'детствоi*'gj'мин!
@Вспомнить!былоеA!-тренировка!памяти"!рефлексия!C!&*!мин.#
@Оцени!своё!настроениеA!-рефлексия!C!0!мин.#
@Моё!имяA!-знакомство"!развитие!коммуникативных!навыков!C!&)!мин.#!
@Прилагательное!моего!имениA!с!мячиком!-знакомство"!развитие!мышления"!скорости!реакции"!крупной!моторики!C!
&)!мин.#!
Релакс!@Река!моего!детстваA!-расслабление!под!музыку!со!звуками!природы!C!&)!мин.#!
Арт%терапия!@Река!моего!детстваA!-визуализация!собственных!воспоминаний!C!&)!мин.#
Домашнее!задание7!принести!на!следующее!занятие!свою!детскую!фотографию"!её!никому!не!показывать"!отдать!до!за%
нятия!-тренировка!памяти.#
Сессия'EEEe'hСамопринятиеi*'ja'мин
!С!мячиком!@Прилагательное!моего!имениA!C!&)!мин!-развитие!мышления"!скорости!реакции"!крупной!моторики.#
@Никто!из!вас!не!знает"!что!я|A!C!&)!мин!-самопрезентация"!развитие!крупной!моторики"!выявление!скрытых!ресурсов!
участников"!повышение!уровня!уважения"!привязанности"!доверия!участников!друг!к!другу.#
@Узнай"!кто!этоA!C!&)!мин!-сплочение!группы"!развитие!наблюдательности!по!фотографиям!участников!группы!в!детстве.#
@РучеёкA!C!&*!мин!-сплочение!группы"!психогимнастика.#
@Карусель!общенияA!C!&)!мин!-выявление!скрытых!ресурсов!участников"!повышение!уровня!уважения!участников!друг!к!
другу.#
Домашнее!задание7!подумать"!что!такое!эмоции"!придумать!ассоциации!к!слову!@эмоцияA
Сессия'EAe'hМоё'эмоциональное'состояниеi*'k`'мин!
Проверка!домашнего!задания!C!озвучивание!ассоциаций!к!слову!@эмоцияA!-развитие!мышления"!памяти!C!&*!мин.#
@Мои!эмоцииA!-развитие!коммуникативных!навыков"!рефлексии1!работа!с!карточками!эмоциональных!состояний!C!
&)!мин.#
@Корректурная!пробаA!-развитие!избирательности!внимания1!работа!с!карточками!набора!букв!C!)!мин.#
@Выбери!одно!слово!из!четырехA!-развитие!мышления"!работа!по!карточкам!со!словами!C!)!мин.#
@Объясни!выражениеA!-развитие!мышления1!работа!по!карточкам!с!фразеологизмами!C!&*!мин.#
Домашнее!задание7!придумать!ассоциации!к!слову!@настроениеA!-тренировка!памяти"!развитие!мышления.#
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В процессе реализации Программы участвовал 
весь коллектив ОДП: врач и медсестра, проводив-
шие санитарно-просветительскую работу; инструк-
тор ЛФК, занимавшаяся как с группой отдыхаю-
щих, так индивидуально; организатор культурного 
досуга и аккомпаниатор, которые проводили музы-
кальные занятия, на которых отдыхающие пели и 
танцевали; психолог, проводившая тренинги, инди-
видуальные занятия, сеансы релаксации, кружко-
вую работу в рамках арт-терапии.

Результаты и обсуждение

Сравнительный#анализ#изменения#
оценки#самочувствия#у#женщин#и#мужчин

Оценка самочувствия — это самооценка кли-
ентами системы индивидуальных ощущений, 
характеризующих уровни физиологического и 
психологического комфорта в ОДП КЦСОН. 
Сравнительный анализ изменения оценки самочув-
ствия у женщин и мужчин представлен на рис. 1. 

Сессия'Ae'hКак'справиться'с'плохим'настроениемi*'X``'мин!
Проверка!домашнего!задания!C!озвучивание!ассоциаций!к!слову!@настроениеA!-развитие!мышления"!памяти!C!&*!мин.#
@Моё!настроениеA!-вербализация!своего!состояния!C!)!мин.#
Мини%лекция!@Как!справиться!с!плохим!настроением}A!-психологическое!просвещение1!&*!мин.#
@Я!как!природное!явлениеA!-развитие!способности!осознавать!своё!состояние!и!находить!слова!для!его!обозначения!C!
)!мин.#
@Цвет!моего!настроенияA!C!арт%терапия!-визуализация!настроения!на!бумаге!цветными!карандашами!C!&*!мин.#
@Как!я!поднимаю!себе!настроениеA!-развитие!коммуникативных!навыков"!обмен!опытом!C!'*!мин.#
Арт%терапия!@Дополни!рисунокA!-развитие!креативности!в!работе!по!карточкам!с!незаконченным!рисунком!C!&)!мин.#
@Корректурная!пробаA!-развитие!избирательности!внимания!в!работе!по!карточкам!с!набором!букв!C!)!мин.#
@Вставь!пропущенные!словаA!-развитие!фантазии!в!работе!по!карточкам!с!неполным!текстом!C!)!мин.#
Домашнее!задание7!придумать!ассоциации!к!слову!@комплиментA#
Сессия'AEe'hДавайте'говорить'друг'другу'комплиментыid'ka'мин'
Проверка!домашнего!задания!C!озвучивание!ассоциаций!к!слову!@комплиментA#
Мини%лекция!@Что!такое!комплиментA!-психологическое!просвещение1!&*!мин.#
С!мячиком!@Скажи!комплиментA!-позитивный!настрой!на!работу"!сплочение!группы"!развитие!мышления"!коммуникатив%
ных!навыков"!крупной!моторики1!&)!мин.#!
Арт%терапия!@Дополни!рисунокA!на!бумаге!карандашом!-развитие!креативности1!&)!мин.#
@Корректурная!пробаA!по!карточкам!с!набором!букв!-развитие!избирательности!внимания1!)!мин.#!
По!карточкам!с!неполным!текстом!@Вставь!пропущенные!словаA!-развитие!фантазии1!)!мин.#!
Домашнее!задание7!придумать!ассоциации!к!слову!@дружбаA#
Сессия'AEEe'hЛюбовь'и'дружбаi*'X``'мин'
Ассоциации!к!слову!@дружбаA!-развитие!мышления"!тренировка!памяти!C!&*!мин.#!
@Поговорки!и!пословицы!на!тему!дружбыA!-развитие!памяти"!внимания!C!&*!мин.#!
@ИдеалA!-активизация!процесса!рефлексии"!развитие!способности!принимать!друг!друга!C!&*!мин.#!
Проведение!теста!@Настоящий!другA!-активизация!процесса!рефлексии!C!&*!мин.#!
@Ищу!другаA!-дискуссия!о!достоинствах!человека"!о!значении!дружбы!C!&*!мин.#!
Мини%лекция!@Дружба"!её!значение!в!нашей!жизниA!-психологическое!просвещение!C!&*!мин.#!
@Трое!друзейA!-дискуссия!по!притче!о!ценностях!дружбы!C!&)!мин.#!
@Вспомним!первое!знакомствоA!-вербализация!эмоционального!состояния!в!первый!день!заезда!C!&*!мин.#!
Домашнее!задание7!придумать!ассоциации!к!слову!@общениеA#
Сессия'AEEEe'hЭффективные'приёмы'общенияi*'j`'мин'
Ассоциации!к!слову!@общениеA!-развитие!мышления!C!&*!мин.#!
@Доброе!словоA!-создание!благоприятной!атмосферы!C!&)!мин.#!
Мини%лекция!@Эффективные!приёмы!общенияA!-психологическое!просвещение!C!&*!мин.#!
@Найди!паруA!по!карточкам!с!названиями!животных!-повышение!настроения"!снижение!усталости"!раскрепощение!участни%
ков!группы"!развитие!выразительного!поведения!C!&*!мин.#!
@КинопробаA!-развитие!чувства!собственной!значимости!C!&*!мин.#!
@Корректурная!пробаA!по!бланкам!с!текстом!-развитие!избирательности!внимания!C!)!мин.#!
@Корректурная!пробаA!по!карточкам!с!набором!слов!@Вычеркни!лишнее!словоA!-развитие!мышления"!внимания!C!)!мин.#
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Благоприятная оценка самочувствия до реализации 
тренинговой программы у мужчин проявилась на 
5 % больше, чем у женщин. На 6 % по сравнению 
с мужчинами выросла благоприятная оценка само-
чувствия после реализации тренинговой програм-
мы у женщин. У женщин благоприятная оценка 
самочувствия до и после реализации тренинговой 
программы повысилась на 16 %, у мужчин — на 
6 %.

Средняя самооценка самочувствия до реали-
зации тренинговой программы встречалась чаще у 
женщин (на 3 %), а после — у мужчин (на 3%). 
У женщин средняя самооценка самочувствия до и 
после реализации тренинговой программы снизи-
лась на 3 %; у мужчин повысилась на 3 %.

Неблагоприятная оценка самочувствия до реа-
лизации тренинговой программы у мужчин прояви-
лась на 2 % реже, чем у женщин; а после реализа-
ции — на 2 % чаще. У женщин неблагоприятная 
оценка самочувствия до и после реализации тре-
нинговой программы снизилась на 13 %, у муж-
чин — на 9 %.

Самочувствие является простейшим проявле-
нием самосознания, в основе которого лежат про-
цессы интероцепции как физиологической регу-
ляции жизнедеятельности организма. Это всегда 
индивидуальное, субъективное состояние, измене-
ние самооценок которого связано со множеством 
самоощущений. В нашем эксперименте это множе-
ство ограничено диадами, заданными психодиаг-
ностической методикой дифференциальной самоо-
ценки функционального состояния («Тест САН»).

Наибольшие позитивные изменения оценок 
самочувствия у женщин произошли в трёх диадах: 
«самочувствие хорошее — самочувствие плохое», 
«отдохнувший — усталый», «свежий — изнурен-
ный»; у мужчин — в четырёх, к перечисленным 
диадам добавилась диада «здоровый — больной».

Средние позитивные изменения оценок само-
чувствия у женщин и мужчин проявились одинако-
во и произошли в трех диадах: «напряженный — 
расслабленный», «выносливый — утомляемый», 
«бодрый — вялый».

Наименьшие позитивные изменения оценок са-
мочувствия у женщин — в двух диадах: «чувствую 
себя сильным — чувствую себя слабым», «полный 
сил — обессиленный»; у мужчин добавилась еще 
одна диада «работоспособный — разбитый».

Математико-статистический анализ показал 
достоверные различия в оценке самочувствия у 
мужчин и женщин до и после реализации тренин-
говой программы (tэмп.=3,4, p≤0,01).

Сравнительный#анализ#изменения#
самооценки#активности#у#женщин#и#мужчин#

3рис4# 56

Самооценка активности — это оценка активной 
деятельности пожилым человеком. Благоприятная 
самооценка активности до реализации тренинго-
вой программы гораздо чаще (на 23 %) встреча-
лась у женщин, чем у мужчин. Число благопри-
ятных самооценок активности после реализации 
Тренинговой программы выровнялось и стало от-

!"

#$
#%

$%

#% #&

'(

#%

#

')

#$

*
)

#)

&)

*)

%)

()

!)

$)

')

")
+

àýŔøŗŘřüĊāÿŔĊ őřŕùÿĊĊ ōŕĎýŔøŗŘřüĊāÿŔĊ

Ýŕÿąüÿć Ōśúăüÿć Ýŕÿąüÿć Ōśúăüÿć

ØǤăǥǦǤìǦǳóóû ǝǤǧòǢăǥǦǤìǦǳóóû

Рис. 1. Оценка самочувствия у женщин и мужчин 
до и после реализации тренинговой программы

Рис. 2. Самооценка активности у женщин и мужчин 
до и после реализации тренинговой программы
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личаться только на 1 %, который проявился у жен-
щин.

Число средних самооценок активности до реа-
лизации тренинговой программы у мужчин и жен-
щин было одинаковым, после реализации програм-
мы оно повысилось у мужчин на 8 %, в то время 
как у женщин снизилось на 2 %.

Число неблагоприятных самооценок активно-
сти до реализации тренинговой программы у муж-
чин было много выше, чем у женщин — на 23 %, 
после реализации у мужчин неблагоприятных са-
мооценок не было вообще, но у женщин они сохра-
нились и их было больше на 7 %.

Наибольшие позитивные изменения самооце-
нок активности у женщин произошли в двух диа-
дах: «безучастный — увлеченный», «равнодуш-
ный — взволнованный», а у мужчин к названным 
трем диадам прибавились еще две («сонливый — 
возбужденный», «соображать трудно — сообра-
жать легко»).

Средние изменения самооценок активности 
у женщин проявились также в двух диадах: «пас-
сивный — активный», «желание отдохнуть — 
желание работать»; у мужчин средние изменения 
самооценок произошли в диаде «рассеянный — 
внимательный».

Наименьшие изменения самооценок актив ности 
у женщин выявлены в двух диадах: «малоподвиж-
ный — подвижный», «медлительный — быст-
рый»; у мужчин — в диаде «бездеятельный — 
деятельный».

Математико-статистический анализ показал 
достоверные различия в самооценке активности у 
мужчин и женщин до и после реализации тренин-
говой программы (tэмп.=2,8, p≤ 0,01).

Сравнительный#анализ#изменения#
самооценки#настроения#у#женщин#и#мужчин

Самооценка настроения — это оценка кли-
ентами своего внутреннего состояния, душевно-
го настроя, психического комфорта, восприятие 
окружающего мира, характерное временнnму от-
резку пребывания в ОДП КЦСОН. Своё благо-
приятное настроение до реализации тренинговой 
программы чаще на 8 % отмечали женщины, чем 
мужчины. Число благоприятных самооценок на-
строения после реализации тренинговой програм-
мы у женщин повысилось на 14 %, у мужчин — на 
20 %.

Среднюю оценку своему настроению до реали-
зации тренинговой программы чаще давали мужчи-
ны на 6 %. Число средних самооценок настроения 
после реализации программы у мужчин снизилось 
на 11 %, а у женщин — на 8 %.

Неблагоприятную самооценку настроения ста-
вили себе до реализации тренинговой программы 
чаще мужчины на 5 %. После реализации тре-
нинговой программы число неблагоприятных са-
мооценок настроения у женщин снизилось на 6 %, 
у мужчин — на 12 %.

В самооценках настроения в своеобразной фор-
ме нашёл своё выражение определенный способ 
соответствия личности требованиям новой жиз-
ненной ситуации. Наиболее сильные изменения 
самооценок настроения у женщин произошли в 
двух диадах: «веселый — грустный», «жизнера-
достный — мрачный»; у мужчин в диаде — «до-
вольный — недовольный».

Средние изменения самооценок настроения у 
женщин произошли в двух диадах: «восторжен-
ный — унылый», «радостный — печальный»; 
у мужчин — в диадах «спокойный — озабочен-
ный», «хорошее настроение — плохое настрое-
ние»,

Наименьшие изменения самооценок настроения 
у женщин были в двух диадах: «счастливый — не-
счастный», «полный надежд — разочарованный»; 
у мужчин — в диаде «оптимистичный — песси-
мистичный».

Математико-статистический анализ показал 
достоверные различия в самооценке настроения у 
мужчин и женщин до и после реализации тренин-
говой программы (tэмп.=2,9, p≤ 0,01).
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Выступая общим смысловым контекстом всей 
душевной жизни и деятельности человека, настро-
ение дифференцированно определяет самочувствие 
и активность личности. Самооценки настроения 
как неблагоприятного сохранились только у жен-
щин, и в индивидуальной беседе эти люди говори-
ли, что им было неинтересно. Отсутствие интере-
сов или их бедность, незначительность вызывают 
характерные переживания, которые снижают на-
строение. Интересы являются важнейшей побуди-
тельной силой человека к участию в деятельности, 
к обогащению содержания его психической жизни. 
Поэтому мы провели сравнительный анализ инте-
реса у женщин и мужчин к видам предложенной 
в тренинговой программе деятельности и показали, 
что этот интерес не одинаков (табл. 2).

Женщин более (на 45 % выше), чем мужчин, 
интересует творческая деятельность и на 12 % 
выше — двигательная (направленная на улучше-
ние или сохранение физической формы и здоровья 
в целом).

Творческая деятельность осуществлялась в 
тренинговой программе самыми разнообразными 
упражнениями. В их рейтинге первые три места у 
женщин заняли такие упражнения, как «Никто из 
вас не знает, что я…», «Как я поднимаю себе на-
строение», «Кинопроба», у мужчин — «Дополни 
рисунок», «Кинопроба», «Как я поднимаю себе 
настроение».

В рейтинге упражнений двигательной деятель-
ности и женщинами, и мужчинами единодушно 
на первые три места были поставлены упраж-
нения с мячиком — «Я люблю, я не люблю», 
«Прилагательное моего имени», «Скажи компли-
мент».

Мужчин на 15 % больше, чем женщин, интере-
сует познавательная деятельность (приобретение 
знаний) и на 4 % больше общественная (участие в 
общественной жизни).

В оценке познавательной деятельности на пер-
вые три места женщины поставили мини-лекции, 
корректурную пробу по карточкам с набором букв, 
упражнение «Я как природное явление»; муж-
чины — мини-лекции, дискуссии, упражнение 
«Я как природное явление».

Участие в общественной жизни, по мнению 
женщин, лучше всего обеспечили упражнения: 
«Зато ты…», «Ручеёк», «Мои эмоции»; по мне-
нию мужчин — «Идеал», «Доброе слово», «Зато 
ты…».

Эти разные выборы упражнений подтвержда-
ют необходимость включения в тренинговую про-

грамму для пожилых клиентов ОДП КЦСОН и 
разнообразные виды деятельности, интересные в 
равной мере и женщинам, и мужчинам.

Мы не доказываем, что изменения контроль-
ных характеристик вызваны тренинговой програм-
мой, а показываем, какой именно деятельностью 
она объединяла группы и насколько эта деятель-
ность была интересна отдельно для женщин, от-
дельно для мужчин и в сравнении.

Выводы

Сравнительный анализ изменения оценки са-
мочувствия, активности и настроения у женщин 
и мужчин пожилого возраста отделения дневного 
пребывания Комплексного центра социального об-
служивания населения проведен с помощью пси-
ходиагностической методики дифференциальной 
самооценки функционального состояния «Тест 
САН».

Изучение названных состояний проведено до 
и после реализации целевой тренинговой програм-
мы, в деятельности которой участвовали женщины 
и мужчины. Математико-статистический анализ 
выявил достоверные различия в самооценке са-
мочувствия, активности и настроения у мужчин и 
женщин до и после реализации тренинговой про-
граммы. Наиболее динамичными все самооценки 
оказались у мужчин.

Сравнение интереса к общей деятельности по-
казало, в тренинговые программы для пожилых 
клиентов ОДП КЦСОН следует включать раз-
нообразные виды двигательной, познавательной, 
творческой, общественной деятельности, которые 
интересны и женщинам, и мужчинам.
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В! статье!обозначены! специфические!особенно"
сти! медико"демографической! ситуации! в! России$!
Особое! внимание! уделено! рассмотрению! демо"
графических! рисков! сокращения! численности!
населения! в! рабочем! возрасте#! увеличению! на"
грузки!на! трудоспособное!население$!Дан! анализ!
Распоряжения! Правительства! РФ! от! &O$&%$%&'Z! г$!
№'Zb"р! 5Стратегия!действий!в!интересах! граждан!
старшего! поколения! в! Российской!Федерации! до!
%&%O! года;#! подготовленного! Межведомственной!
рабочей!группой!при!Минтруде!России$!Обоснована!
целесообразность!разработки!и!внедрения! систе"
мы!менеджмента! профессионального! долголетия!
для!своевременного!и!комплексного!решения!про"
блемы!занятости!лиц!пожилого!возраста$!Доказана!
необходимость! дальнейших! исследований#! по"
священных!использованию!инновационных!герон"
тотехнологий! в! качестве! методов! профилактики!
преждевременного! снижения! профессиональной!
работоспособности#! замедления!процессов!старе"
ния#! снижения! уровня! смертности! и! увеличения!
профессионального! долголетия#! особенно! у! лиц!
старших!возрастных!групп$

Ключевые$слова*$социальная$геронтология0$де;
мографическое$ старение0$ смертность0$ трудовые$
ресурсы0$ депопуляция0$ GСтратегия$ действий$ в$
интересах$ граждан$ старшего$ поколенияH0$ менед;
жмент$профессионального$долголетия

Старение населения — одна из важнейших гло-
бальных демографических тенденций, бросающая 
вызов современным социально-экономическим 
системам. Повышение доли пожилых наблюда-
ется практически повсеместно, хотя его скорость 
значительно отличается по регионам и отдельным 
странам. В развитых странах процесс демографи-
ческого старения идет уже давно и происходит, 
преимущественно, «сверху» за счет увеличения 
продолжительности жизни населения в старшем 
возрасте, в развивающихся странах — старение 
более новый феномен и происходит как «сверху», 
так и «снизу» — за счет сокращения рождаемости. 
Особенностью Российской Федерации является 
существенный вклад в постарение населения со-

храняющейся высокой преждевременной смертно-
сти и сверхсмертности трудоспособного населения. 
Вместе с тем, по данным Организации экономи-
ческого сотрудничества и развития, в экономиче-
ски развитых странах к 2020 г. каждый третий ра-
ботник будет старше 50 лет. В настоящее время 
в развитых европейских странах занятость лиц 
55–64 лет составляет около половины, в странах 
Европейского союза — порядка 40 % [1, 14–16].

Увеличение численности и доли граждан стар-
ше трудоспособного возраста в России, наряду с 
усложнением структуры социально-экономической 
группы пожилых людей, послужило основани-
ем для подготовки Распоряжения Правительства 
РФ от 05.02.2016 г. №164-р «Стратегия дей-
ствий в интересах граждан старшего поколения в 
Российской Федерации до 2025 года» (далее — 
Стратегия) Межведомственной рабочей группой 
при Минтруде России [12]. Данный документ 
призван сформулировать цели, принципы, задачи 
и приоритетные направления государственной со-
циальной политики в отношении граждан старших 
возрастных групп. В качестве ключевых целей го-
сударственной социальной политики в отношении 
граждан пожилого возраста определены устойчи-
вое повышение продолжительности, уровня и ка-
чества жизни пожилых людей, а также стимули-
рование активного долголетия граждан пожилого 
возраста, их социального и экономического инте-
грирования в жизнь общества. При этом планиру-
ется обеспечить достойное материальное и соци-
альное положение лиц старших возрастных групп, 
эффективно использовать их труд, создать условия 
для удовлетворения образовательных потребно-
стей, повысить уровень финансовой грамотности, 
развить систему социального обслуживания, обе-
спечить пожилых граждан лекарствами и т. п.

При разработке Стратегии были учтены поло-
жения Концепции демографической политики РФ 
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на период до 2025 г., утвержденной Указом прези-
дента РФ от 9 октября 2007 г. № 1351, Концепции 
долгосрочного социально-экономического разви-
тия РФ на период до 2020 г., утвержденной рас-
поряжением правительства РФ от 17 ноября 2008 
г. № 1662-р, Транспортной стратегии РФ на пе-
риод до 2030 г., утвержденной распоряжением 
правительства РФ от 22 ноября 2008 г. № 1734-
р, Стратегии национальной безопасности РФ до 
2020 г., утвержденной Указом президента РФ от 
12 мая 2009 г. № 537, Концепции государственной 
миграционной политики РФ на период до 2025 г., 
Стратегии развития физической культуры и спорта 
в РФ на период до 2020 г., утвержденной распо-
ряжением правительства РФ от 7 августа 2009 г. 
№ 1101-р, Стратегии долгосрочного развития 
пенсионной системы РФ, утвержденной распоря-
жением правительства РФ от 25 декабря 2012 г. 
№ 2524-р, Стратегии устойчивого развития сель-
ских территорий до 2020 г., утвержденной распо-
ряжением правительства РФ от 2 февраля 2015 г. 
№ 151-р, а также международных документов со-
циальной направленности, таких как Всеобщая де-
кларация прав человека, Международный пакт об 
экономических, социальных и культурных правах, 
Венский международный план действий в инте-
ресах проблем старения 1982 г., Международный 
план действий по проблемам старения населения 
2002 г., специальные решения ООН по вопросам 
старения населения и положения пожилых людей, 
включая положения Принципов ООН в отноше-
нии пожилых людей, Политической декларации со-
вещания высокого уровня Генеральной Ассамблеи 
ООН по профилактике неинфекционных заболе-
ваний и борьбе с ними 2011 г. [12].

В Стратегии четко обозначены специфиче-
ские особенности медико-демографической ситуа-
ции в России. В частности, старение населения в 
РФ характеризуется увеличением удельного веса 
лиц старше трудоспособного возраста с 20,5 % в 
2002 г. до 23,5 % в 2014 г. (то есть, практически 
каждый четвертый человек находится в возрас-
те старше трудоспособного), сохранением весьма 
существенной разницы в средней продолжитель-
ности жизни мужчин и женщин — более 11 лет, 
сохранением гендерной диспропорции в населении 
старше трудоспособного возраста — в 2014 г. на 
1000 мужчин 60 лет и старше приходилось 1 869 
женщин; увеличением удельного веса лиц 65 лет и 
старше в населении страны (на 1 января 2014 г. — 
13,1 %). По среднему варианту прогноза Росстата, 
к началу 2021 г. доля лиц старше трудоспособного 

возраста в общей численности населения страны 
возрастет до 26,7 %, а их численность достигнет 
39,5 млн человек [2, 3, 12].

Данные демографические процессы приво-
дят к существенному увеличению коэффициента 
демографической нагрузки на общество — числа 
лиц в дорабочем и послерабочем возрасте в расчете 
на 1000 лиц трудоспособного возраста. Согласно 
среднему варианту прогноза Росстата, в 2031 г. 
число иждивенцев составит 832 человека на 1 000 
человек населения трудоспособного возраста, при-
чем 2/3 составят люди 60 лет и старше, что уже 
сейчас весьма осложняет экономическую ситуацию 
в стране и вызывает значительные структурные из-
менения в сфере занятости, социальной помощи и 
обеспечения уходом нетрудоспособных. Как след-
ствие, лица трудоспособного возраста вынуждены 
повышать профессиональную работоспособность и 
производительность труда, увеличивая, тем самым, 
ассигнования в пенсионные фонды [2, 3].

Таким образом, старение населения в России 
порождает необходимость привлечения во все бо-
лее возрастающих масштабах значительных фи-
нансовых, материальных и трудовых ресурсов 
для реализации целей государственной политики 
в отношении лиц старших возрастных групп, обе-
спечения достойного уровня и качества их жизни 
[9, 10]. Развитие государственной геронтосоци-
альной политики, направленной на повышение ка-
чества жизни пожилых людей, приобретает важное 
общественно-политическое значение, в том числе в 
связи с тем, что в условиях имеющихся демогра-
фических изменений повышается «цена» обосно-
ванности решений, связанных с проблематикой по-
жилых людей, для достижения успешного развития 
страны. Старение населения требует формирования 
специальной социальной инфраструктуры, ориен-
тированной на реализацию потребностей все боль-
шего числа граждан пожилого возраста. Подобная 
модернизация, в первую очередь, касается систем 
здравоохранения, социального обслуживания, об-
разования [5–8].

Актуальные вопросы социальной геронтологии 
были подняты еще в ходе работы III Съезда герон-
тологов и гериатров России, состоявшегося 24–25 
октября 2012 г. в Новосибирске, результатом ко-
торого было принятие резолюции, обозначившей 
перечень основных проблем:

• недостаточность подготовки российского об-
щества к значительному увеличению численности 
людей старшего возраста, отсутствие федеральных 
программ и проектов, непосредственно ориенти-
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рованных на решение проблем пожилых граждан 
России;

• неполное использование рекомендаций Мад-
рид ского международного плана действий по про-
блемам старения 2002 г., принятого странами 
ООН;

• фактическое отсутствие в стране геронтологи-
ческой службы;

• слабые межведомственные связи организаций 
и учреждений, занимающихся проблемами пожи-
лых людей;

• отсутствие системы мониторинга и, как след-
ствие, дефицит информации об уровне и качестве 
жизни, состоянии здоровья пожилых граждан, не-
обходимой для принятия решений и подготовки ди-
рективных документов и программ на федеральном 
и региональном уровнях;

• неудовлетворительная кадровая обеспечен-
ность российского здравоохранения специали-
стами геронтологического профиля, отсутствие 
системной додипломной подготовки врачей и сред-
него медицинского персонала по специальности 
«Гериатрия», отсутствие подготовки по гериатрии 
«узких» специалистов, слабая геронтологическая 
составляющая в учебных программах медицинских 
ВУЗов;

• отсутствие среди приоритетных направлений 
развития науки, технологий и техники в РФ герон-
тологических исследований, разобщенность акаде-
мической и вузовской науки в изучении проблем 
преждевременного и (или) ускоренного старения, 
увеличения продолжительности жизни, менеджмен-
та профессионального долголетия и сохранения тру-
доспособности в пожилом возрасте;

• недостаточная обеспеченность населения 
Рос сии медицинскими учреждениями геронтологи-
ческого профиля.

Все вышеперечисленные процессы нашли свое 
отражение и развитие при подготовке Стратегии. 
Она содержит семь разделов, включающих под-
робный анализ современного положения пожилых 
граждан в России, основные цели, принципы и за-
дачи государственной социальной политики в от-
ношении граждан пожилого возраста, приоритет-
ные направления, механизмы и этапы реализации 
Стратегии, а также ожидаемые результаты по ито-
гам реализации проекта.

В качестве базовых принципов государствен-
ной социальной политики РФ в отношении граж-
дан пожилого возраста в Стратегии выделены сле-
дующие:

• равенство в праве на поддержку, независимо 
от социального положения, национальности, места 
жительства, религиозных убеждений;

• обеспечение доступности адресной, своевре-
менной и эффективной помощи для нуждающихся 
в ней пожилых граждан, а также равного доступа 
к услугам в сфере здравоохранения, социальной 
защиты, образования, культуры, спорта, связи, 
транспорта и др.;

• создание экономически активным пожилым 
гражданам условий для обеспечения их благосо-
стояния на трудовой основе;

• независимость и самостоятельность в приня-
тии решений относительно своей жизнедеятельно-
сти;

• полноправное участие в различных сферах 
жизни общества;

• единство принципов и целей государственной 
социальной политики в отношении граждан пожи-
лого возраста на федеральном, региональном и му-
ниципальном уровнях;

• партнерство семьи и ближайшего окружения 
граждан пожилого возраста и государства, а также 
сотрудничество с общественными объединениями, 
благотворительными организациями и предприни-
мателями;

• обеспечение безопасных условий проживания.
Реализация Стратегии намечена по следующим 

приоритетным направлениям:
• применение дифференцированного подхода к 

определению форм социальной поддержки граждан 
пожилого возраста, включая доведение доходов 
лиц пожилого возраста до уровня, обеспечивающе-
го среднедушевой доход в размере прожиточного 
минимума в регионе;

• стимулирование занятости граждан пожилого 
возраста;

• совершенствование системы охраны здоровья 
граждан пожилого возраста, развитие геронтоло-
гической службы, включая подготовку и повыше-
ние квалификации специалистов в этой сфере;

• повышение уровня финансовой грамотности 
граждан пожилого возраста (например, путем раз-
работки специальных образовательных программ, 
финансовых продуктов и услуг, адаптированных 
для граждан пожилого возраста);

• обеспечение доступа пожилых людей к ин-
формационным и образовательным ресурсам, в том 
числе развитие и поддержка социального предпри-
нимательства в сфере обучения лиц пожилого воз-
раста, проведение мониторинга формирования раз-
личных видов функциональной грамотности лиц 
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пожилого возраста (компьютерной, финансовой, 
правовой, языковой, экологической и др.) на осно-
ве совершенствования федеральной статистической 
отчетности;

• развитие современных форм социального об-
служивания, включая введение системы скрининга 
и мониторинга нуждаемости, доступности и обе-
спеченности граждан пожилого возраста в разных 
формах социального обслуживания;

• развитие рынка социальных услуг, в том чис-
ле расширение форм поддержки негосударственно-
го сектора в сфере оказания таких услуг, создание 
условий для привлечения инвесторов в проекты по 
развитию данного сегмента рынка;

• защита прав пожилых граждан.
Кроме того, в числе приоритетных направлений 

реализации Стратегии — формирование условий 
для организации досуга граждан пожилого воз-
раста, в первую очередь за счет развития систе-
мы физкультурно-оздоровительных занятий для 
преодоления инертности и повышения физической 
активности, в том числе стимулирование работо-
дателей по созданию условий для физкультурно-
оздоровительной и спортивно-массовой работы, 
а также пропаганды здорового образа жизни; 
поддержка добровольческой (волонтерской) дея-
тельности в сфере социального обслуживания лиц 
старших возрастных групп, стимулирование произ-
водства товаров и оказания услуг в целях удовлет-
ворения потребностей граждан пожилого возраста. 
Предполагается, что итогом реализации Стратегии 
станет сформированная система мер, направлен-
ных на повышение благосостояния и социально-
культурного развития пожилых людей, укрепление 
их здоровья, повышение продолжительности жиз-
ни и активного долголетия [12].

На наш взгляд, особый интерес вызывает раз-
дел Стратегии, посвященный стимулированию за-
нятости граждан пожилого возраста. В частности, 
подчеркнуто, что в условиях демографического 
старения населения и сокращения трудовых ресур-
сов с каждым годом будет нарастать потребность 
экономики в использовании труда пожилых людей. 
Наиболее перспективным представляется исполь-
зование образовательного и трудового потенциала 
лиц старших возрастных групп как с позиции обе-
спечения их собственных доходов, так и с точки 
зрения социализации и интеграции в жизни обще-
ства.

Правовой основой содействию занятости лицам 
предпенсионного и пенсионного возраста в рамках 
региональных программ содействия занятости, фи-

нансируемых из бюджетов субъектов РФ, является 
закон РФ от 19 апреля 1991 г. № 1032–1 «О за-
нятости населения в Российской Федерации», в со-
ответствии с которым граждане данной категории 
имеют право на содействие в подборе подходящей 
работы, бесплатное получение информации и услуг, 
связанных с профессиональной подготовкой, пере-
подготовкой и повышением квалификации.

В то же время, занятость пожилых людей 
осложняется низкой конкурентоспособностью та-
ких работников на рынке труда в связи с рядом 
объективных и субъективных обстоятельств. Часть 
из них отражена в Стратегии, где одной из основ-
ных причин низкой занятости лиц предпенсионно-
го и пенсионного возраста названа дискриминация 
по возрасту, в первую очередь со стороны работо-
дателей, да и общества в целом. По определению 
Международной организации труда (МОТ), дис-
криминация в области труда и занятий означает 
иное и менее благоприятное обращение с людьми 
из-за присущих им характеристик, не имеющих от-
ношения к их заслугам или требованиям к данной 
работе, причем возрастная дискриминация вызы-
вает особую озабоченность МОТ и ее социальных 
партнеров [11]. Проблемы занятости пожилых 
работников МОТ рекомендует рассматривать в 
рамках всеобщей, сбалансированной социальной 
политики и стратегии полной занятости, уделяя 
должное внимание всем группам населения.

Вместе с тем, оценка состояния и динамики из-
менений структуры рабочей силы, анализ и прогноз 
показателей в сфере занятости и профессионально-
го образования пожилых работников выявили не-
соответствие существующей нормативно-правовой 
базы современным требованиям регулирования 
социально-трудовых отношений в условиях рас-
ширения квот для трудоустройства лиц предпен-
сионного и пенсионного возраста, в том числе с 
ограниченными возможностями. Сложившаяся 
ситуация, наряду с проблемами социальной адап-
тации, рационального профессионального опреде-
ления и трудоустройства лиц старших возрастных 
групп с учетом имеющихся нарушений здоровья и 
степени их выраженности, нуждаемость в создании 
доступной среды для их социальной интеграции и 
экономической самостоятельности определяют по-
требность в оптимизации законодательной базы в 
области охраны и медицины труда пожилых ра-
ботников с обязательным включением перечня ре-
комендуемых для рационального трудоустройства 
профессий, а также специальных рабочих мест с 
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указанием санитарно-гигиенических требований к 
ним.

Так, изучение остаточной работоспособности у 
лиц старше 60 лет показало, что около 57 % по-
жилых работников и 96,7 % людей старческого 
возраста нуждаются в применении эргономиче-
ских инноваций на производстве для компенсации 
возрастного снижения работоспособности [13]. 
Обнаружен так называемый «комбинаторный 
эффект» при оценке остаточной работоспособ-
ности, когда уникальная комбинация физических 
и интеллектуально-мнестических качеств у лиц 
старше 60 лет формирует долю профессиональной 
работоспособности, свойственную деятельности 
человека молодого возраста. Кластерный анализ 
позволил выявить достоверные различия в меха-
низмах формирования остаточной работоспособно-
сти в пожилом и старческом возрасте [13]. Более 
того, доказана корреляционная взаимозависимость 
остаточной работоспособности у лиц старше 60 лет 
и показателей профессионального трудового анам-
неза (категории труда по классификации МОТ, 
класса вредности и опасности труда, тяжести и на-
пряженности трудового процесса согласно гигие-
ническим критериям, класса интенсивности труда 
и уровня образования).

Своевременность и комплексность решения 
проблемы занятости граждан пожилого возрас-
та, на наш взгляд, определяет целесообразность 
развития в Стратегии отдельных позиций, пропи-
сывающих создание системы скрининга и мони-
торинга трудоспособности, специальных возраст-
ориентированных условий труда и рабочих мест 
в различных профессиональных группах для наи-
более рационального трудоустройства пожилых 
работников. Назрела необходимость построения 
инновационной научно-методической модели под-
готовки рабочих мест для пожилых работников, 
включающей не только современные санитарно-
гигиенические требования к ним с учетом всту-
пления в силу в 2014 г. Федеральных законов от 
28 декабря 2013 г. № 426-ФЗ, № 421-ФЗ и 
Приказа Минтруда России от 24 января 2014 г. 
№ 33н, но и критерии адекватности рабочих мест 
нуждам пожилых работников, а также интеграль-
ные критерии трудоспособности, адаптивности лиц 
старших возрастных групп к функциональным, фи-
зиологическим и психофизиологическим нагрузкам 
с оценкой степени соответствия всех показателей в 
виде системы скрининга и мониторинга трудово-
го процесса. Предложенная А. С. Башкирёвой и 
соавт. модель инновационных геронтотехнологий 

«Age-Friendly Workplaces» включает все этапы 
профессиональной реабилитации, что позволяет 
учитывать индивидуальные особенности функцио-
нирования организма пожилых работников в чет-
ком соответствии с возрастом, профессией, нали-
чием и длительностью стажа работы, в том числе во 
вредных условиях, уровнем трудоспособности, мо-
тивационными характеристиками [4]. Дальнейшая 
разработка и практическая реализация подобной 
модели будет способствовать решению накопив-
шихся в сфере регулирования социально-трудовых 
отношений проблем низкой эффективности мер по 
созданию доступной среды для лиц предпенсион-
ного и пенсионного возраста, а также более успеш-
ному подбору рабочих мест в условиях расширения 
квот для трудоустройства пожилых работников.

Следовательно, в условиях демографического 
старения и сокращения численности трудоспособ-
ного населения в РФ важным фактором обеспече-
ния устойчивого производства и экономического 
роста становится развитие системы менеджмента 
профессионального долголетия. Разработка и вне-
дрение такой системы, как одной из основополага-
ющих в решении проблемы занятости лиц предпен-
сионного и пенсионного возраста, позволят более 
мягко и плавно подойти к рассмотрению вопроса 
о продлении трудоспособного возраста в России. 
Ключевым фактором эффективности при внедре-
нии системы менеджмента профессионального 
долголетия, на наш взгляд, являются межведом-
ственные связи медицинских организаций, служб 
занятости, охраны труда и социальных служб 
при условии создания специальной нормативно-
правовой базы.

В то же время, раздел Стратегии, посвящен-
ный стимулированию занятости граждан пожилого 
возраста, достаточно структурирован и содержит 
более 10 самостоятельных направлений: от созда-
ния экономических и социальных условий, мотиви-
рующих пожилых граждан к трудовой занятости, 
и активного взаимодействия органов службы заня-
тости с работодателями для создания специально-
го банка вакансий, ориентированного на пожилых 
граждан и лиц пенсионного возраста, до исполь-
зования потенциала работодателей как основно-
го звена, соединяющего трудовую и социальную 
сферу, и организации просвещения работодателей 
о преимуществах сохранения и поощрения занято-
сти пожилых работников. Таким образом, раздел 
Стратегии, посвященный стимулированию заня-
тости граждан пожилого возраста, на наш взгляд, 
необходимо развить позициями, раскрывающими 
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целесообразность создания нормативно-правовой 
базы по стимулированию работодателей к внедре-
нию системы менеджмента профессионального 
долголетия, включающей принципы рационального 
трудоустройства лиц предпенсионного и пенсион-
ного возраста.

Увеличение числа лиц старших возрастных 
групп в РФ объективно ведет к повышению чис-
ленности граждан, нуждающихся в решении ме-
дицинских проблем, что требует дальнейшего со-
вершенствования порядка оказания медицинской 
помощи данной категории граждан, обеспечения 
доступности всех форм медицинской помощи, ле-
карственных препаратов и изделий медицинского 
назначения. Совершенствование системы охраны 
здоровья граждан пожилого возраста, развитие 
геронтологической службы, включая подготовку 
и повышение квалификации специалистов в этой 
сфере, подробно освещено в соответствующем раз-
деле Стратегии, насчитывающем более 20 само-
стоятельных направлений, среди них:

• разработка и внедрение стратегии профилак-
тики хронических неинфекционных заболеваний у 
лиц пожилого возраста, включающих формирова-
ние здорового образа жизни и раннюю диагностику 
указанных заболеваний и факторов риска их разви-
тия с последующей своевременной их коррекцией 
для снижения заболеваемости, инвалидизации и 
смертности;

• обеспечение доступности медицинской помо-
щи, в том числе гериатрической и паллиативной, 
для лиц пожилого возраста во всех амбулаторно-
поликлинических и стационарных учреждениях, 
контроль обеспечения лекарствами, в том числе 
наркотическими анальгетиками и техническими 
средствами реабилитации;

• организация гериатрической службы как еди-
ной системы долговременной медико-социальной 
помощи за счет преемственности ведения пациента 
между различными уровнями системы здравоохра-
нения, а также между службами здравоохранения и 
социальной защиты;

• усиление территориальных врачебных участ-
ков с преобладанием пожилого населения за счет 
введения ставки фельдшера с дополнительной под-
готовкой по гериатрии;

• создание гериатрических отделений (каби-
нетов) в поликлиниках, расширение диапазона 
предоставляемых внебольничных услуг и создание 
рациональных систем длительного ухода за лицами 
пожилого возраста;

• создание гериатрических отделений в струк-
туре многопрофильных стационаров, гериатриче-
ских больниц;

• создание научных центров геронтологии и ге-
риатрии в субъектах РФ;

• создание Федерального научного центра 
геронтологии и гериатрии, обеспечивающего ко-
ординацию организационно-методической, обра-
зовательной, просветительской, научной работы 
государственных организаций, входящих в единую 
систему, а также лечебно-диагностическую дея-
тельность;

• организация взаимодействия органов здраво-
охранения и социальной защиты населения, в том 
числе в рамках межведомственных связей испол-
нительных органов государственной власти субъ-
ектов РФ;

• оптимизация механизмов финансового обе-
спечения медицинской помощи в системе обяза-
тельного медицинского страхования пациентов 
пожилого возраста; разработка стандарта по стар-
ческой астении, а также введение коэффициента 
сложности курации пациентов не только с учетом 
возраста, но и наличия зависимости, степени функ-
циональной полноценности и комплекса возраст-
ассоциированных заболеваний и состояний;

• использование механизмов государственно-
частного партнерства в сфере оказания медицин-
ских и социальных услуг для граждан пожилого 
возраста;

• создание единой системы профессиональной 
подготовки (переподготовки), аттестации и серти-
фикации специалистов по оказанию медицинской, 
в том числе гериатрической, паллиативной и соци-
альной помощи лицам пожилого возраста;

• регулярное обновление образовательных про-
грамм подготовки специалистов по гериатрии в со-
ответствии с современным состоянием проблемы;

• подготовка врачей первичного звена здраво-
охранения в рамках их квалификации по програм-
мам дополнительного профессионального образо-
вания по вопросам оказания медицинской помощи 
пожилым, а медицинских сестер — по направле-
нию «сестринское дело в гериатрии»;

• подготовка специалистов, работающих с ли-
цами пожилого возраста (психологов, социальных 
работников, специалистов по социальной работе), 
по направлению «социальная и психологическая 
помощь в гериатрии»;

• поддержка научных исследований в области 
гериатрии и геронтологии;

• разработка и внедрение комплексной про-
граммы медико-социальной помощи пожилым па-
циентам с когнитивными и другими психоневроло-
гическими расстройствами;

• осуществление медико-просветительской 
про граммы, направленной на привлечение внима-
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ния гражданского общества к решению проблем 
пожилых людей, популяризацию потенциала и 
достижений геронтологии и гериатрии как совре-
менных направлений медицины, способствующих 
продлению периода активного долголетия.

Для решения обозначенных проблем потре-
буется больше гибкости, качественного регулиро-
вания и стандартизации процессов, организация 
межведомственных связей, концентрация мер, на-
правленных на повышение качества жизни граж-
дан старшего поколения, а также стимулирование 
к развитию организаций разных форм собственно-
сти, которые смогут сформировать цивилизован-
ный рынок медико-социальных услуг, в том числе 
в сфере социального облуживания. Вступивший 
в силу с 1 января 2015 г. Федеральный закон от 
28 декабря 2014 г. № 442-ФЗ «Об основах со-
циального обслуживания граждан в Российской 
Федерации» направлен на качественную перена-
стройку всей системы социального обслуживания. 
Указанным законом также определен порядок фи-
нансовой поддержки негосударственных организа-
ций, предоставляющих услуги в сфере социального 
обслуживания, путем предоставления субсидий 
или компенсаций из соответствующего бюджета. 
Привлечение в сферу медико-социального обслу-
живания негосударственных организаций, безу-
словно, будет способствовать повышению качества 
услуг в этой области и снижению очередности в 
стационарные организации социального обслужи-
вания.

Наряду с этим, в целях привлечения инвестиций 
и услуг малого и среднего предпринимательства для 
решения государственных задач по обеспечению 
доступности медико-социальных услуг высокого 
качества путем дальнейшего развития сети органи-
заций медико-социального обслуживания разных 
форм собственности принят Федеральный закон 
от 21 июля 2014 г. № 265-ФЗ «О внесении из-
менений в Федеральный закон “О концессионных 
соглашениях”». Данным законом предусмотрено 
включение объектов социального обслуживания 
населения в перечень объектов концессионного со-
глашения. Таким образом, расширена сфера приме-
нения концессионного механизма в целях создания 
благоприятных условий для привлечения частных 
инвестиций в проекты, реализуемые на концесси-
онной основе на федеральном, региональном и му-
ниципальном уровнях в сфере медико-социального 
обслуживания населения. Помимо этого, прави-
тельством РФ принято Постановление от 27 де-
кабря 2014 г. № 1582 «Об утверждении Правил 
предоставления и распределения из федераль-
ного бюджета бюджетам субъектов Российской 

Федерации субсидий на возмещение части затрат 
на уплату процентов по кредитам, полученным юри-
дическими лицами на реализацию инвестиционных 
проектов в сфере социального обслуживания, в 
рамках подпрограммы «Модернизация и развитие 
социального обслуживания населения» государ-
ственной программы РФ «Социальная поддерж-
ка граждан». Постановление позволит внедрить 
механизмы государственно-частного партнерства 
в сферу социального обслуживания населения 
путем заключения соглашения о государственно-
частном партнерстве, концессионного соглашения 
или инвестиционного контракта, одной стороной 
по которому выступает государственный заказчик. 
Это приведет к увеличению объема частных инве-
стиций в данную сферу, развитию конкуренции на 
рынке услуг в области социального обслуживания 
населения, повышению доступности, качества и 
безопасности предоставляемых населению соци-
альных услуг.

Таким образом, в условиях демографического 
старения населения РФ модернизация и развитие 
сектора медико-социальных услуг, сети органи-
заций разных организационно-правовых форм и 
форм собственности, предоставляющих медико-
социальные услуги, механизмов взаимодействия 
государства, населения, бизнеса и структур граж-
данского общества, институтов и механизмов 
государственно-частного партнерства являются 
актуальными государственными задачами.

Обобщая вышесказанное, можно сделать сле-
дующие выводы. Сложившаяся в настоящее вре-
мя в России медико-демографическая ситуация, 
особенно при сохранении существующего уровня 
смертности лиц трудоспособного возраста, в доста-
точно короткий срок может привести к реальному 
дефициту трудовых ресурсов, что, в свою очередь, 
будет объективно препятствовать созданию устой-
чивой финансово-экономической и ресурсной базы 
государства, дальнейшему экономическому раз-
витию страны и росту ее валового национального 
продукта.

Для выявления и предотвращения негативных 
последствий демографического старения необхо-
дим постоянный мониторинг и учет неуклонно ра-
стущего числа пожилых людей при стратегическом 
планировании. Планомерная работа по изучению и 
исследованию процессов демографического старе-
ния на региональном уровне позволит оценить пер-
спективы и масштабы старения населения региона, 
а также создаст предпосылки для формирования 
механизма адаптации экономики в условиях демо-
графического старения населения региона.
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На современном этапе насущным является 
внедрение геронтологического профилирования 
специалистов, работающих с пожилыми людь-
ми, — медицинских работников, преподавателей, 
социальных работников, профессионалов в рекреа-
ционной сфере, сфере досуга.

Необходимы разработка и внедрение инно-
вационных геронтотехнологий менеджмента про-
фессионального долголетия для своевременного и 
комплексного решения проблемы занятости лиц 
пожилого возраста, включающих систему скринин-
га и мониторинга трудоспособности, специальных 
возраст-ориентированных условий труда и рабочих 
мест в различных профессиональных группах.

Целесообразны дальнейшие исследования, по-
священные практическому использованию инно-
вационных геронтотехнологий в качестве методов 
профилактики преждевременного снижения про-
фессиональной работоспособности, замедления 
процессов старения, снижения уровня смертности 
и увеличения профессионального долголетия, осо-
бенно у лиц старших возрастных групп.
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