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Выявлено, что наиболее информативными биохимическими маркерами крови деструктивного процесса у пациентов с онихо-
лизисом следует считать содержание в крови оксипролина. Изменение соотношения фракций оксипролина, баланса между 
содержанием ферментов антиоксидантной защиты и металлопротеиназ, а также уровень гемоглобина крови позволяет 
диагностировать смешанный тип гипоксии, являющейся возможной причиной деструкции кератогиалиновой ткани у паци-
ентов с онихолизисом.
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The blood biochemical indicaTors as possible marKers of desTrucTion of  

KeraTo-hyaline Tissue of nails in paTienTs wiTh onycholysis
It is established that the most informative blood biochemical indicators of destructive process in patients with onycholysis are to be 
considered concentration of oxiproline in blood. The changing of ratio  of fractions oxiproline, balance between concentration of 
enzymes of antioxidant defense and metalloproteinase and concentration of hemoglobin in blood make it possible to diagnose the 
mixed type of hypoxemia which is a possible cause of destruction of kerato-hyaline tissue in patients with onycholysis.
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Онихопатии неинфекционного характера составляют 
более 50% патологии ногтей [10]. Усиление ломкости или 
лизис ногтевой пластины могут замедлить выдвижение пла-
стины от ногтевого матрикса. Онихолизис является видом 
ониходистрофии. Учитывая этиологический фактор, раз-
личают онихолизис при псориазе, грибковых инфекциях, 
травме, тиреотоксикозе [1]. К онихолизису могут привести 
нарушения кровоснабжения ногтя боковыми сосудами кож-
ных валиков при удалении кутикулы во время ухода за ног-
тями, врастании участков пластины в ногтевое ложе [2], а 
также неопластические процессы тканей ногтя. Встречается 
онихолизис, в патогенетической основе которого лежат на-
рушения обменного характера [8]. С точки зрения развития 
деструктивного процесса онихолизис является стадией на-
рушения связи гипонихион и сосудов ногтевого ложа, при 
котором происходит отторжение участка или всей пластины 
от ложа [4]. При травме, неопластических процессах ногтей 
и вросших ногтях стадия отторжения вызвана нарушением 
снабжения кровью сосудами ногтевого ложа. При псориазе, 
нарушениях обмена и грибковой патологии онихолизису мо-
жет предшествовать онихолизис. Ранее нами установлено, 
что онихолизис может сопровождаться повышением содер-
жания фракций оксипролина в сыворотке крови [9]. В основе 
любого деструктивного процесса лежит тканевый тип гипок-
сии, острота которого может влиять на развитие у пациентов 
не только стадии деструкции, предшествующей отторжению 
ногтя, но и стадии адаптивно-приспособительной реакции 
кожи, направленной на сохранение ее целостности. Орого-
вение эпителия (потеря ядер клетками и их апоптоз) сопро-
вождается нарушением образования кератина и связи между 
его волокнами, что проявляется при визуальном осмотре по-
мутнением ногтевой пластины и кератозом ногтевого ложа. 

Клинико-лабораторная диагностика может быть затруднена 
при любом виде онихолизиса. Неясно, существуют ли био-
химические маркеры деструкции кератогиалиновой ткани у 
пациентов с онихолизисом. Деструктивный процесс можно 
рассматривать как результат изменения кислородзависимых 
процессов организма [14], что делает целесообразным опре-
деление активности ферментов антиоксидантной защиты 
(АОЗ) липопротеидных мембранных структур и ферментов 
металлопротеиназ, активность которых направлена на деста-
билизацию и лизис белковых компонентов.

Целью настоящего исследования явился поиск биохими-
ческих маркеров диагностики онихолизиса.

Материалы и методы. Нами обследованы 20 лиц без 
патологических изменений кожи и ногтей (здоровые, 1-я 
группа; средний возраст 38±2,4 года); 25 пациентов с они-
холизисом и изменением цвета ногтевых пластин i пальцев 
стоп (2-я группа; средний возраст 28,7±2,8 года), из них у 
15 (футболисты) онихолизис наблюдали при травме ногтя, 
у 10 – при врастании ногтевых пластин в боковые валики i 
пальцев стоп; 27 пациентов с отторжением части одного или 
нескольких ногтей кистей или стоп от ложа у дистального 
края ногтя (3-я группа; средний возраст 35,4±3,4 года); 20 па-
циентов с онихолизисом кистей рук, онихолизисом и гипер-
кератозом ногтей стоп (4-я группа; средний возраст 38,9±4,5 
года). Пациенты 2-й группы обследованы нами как груп-
па сравнения, так как время наступления онихолизиса при 
травме и врастании ногтевых пластин было наименьшим по 
сравнению с таковым у пациентов 3-й и 4-й групп. При ви-
зуальном осмотре пространство между отторгнутым ногтем 
и ложем у пациентов 3-й группы не имело гиперкератоза, а у 
пациентов 4-й группы содержало гиперкератоз. У пациентов 
1-й группы деструктивных изменений ногтей не выявили. У 
пациентов 2-й группы наблюдали деструктивные изменения 
ногтей без анамнестических причин, что указывало на дис-
трофический характер деструкции. Пациенты 3-й и 4-й групп 
имели деструктивные изменения ногтей, по-видимому, дис-
трофического характера. Кроме того, по данным анамнеза у 
пациентов 3-й группы отторжение ногтя от ложа опережало 
ороговение кожи при потере связи гипонихион с сосудами 
ложа. В крови всех обследуемых больных определяли со-
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держание гемоглобина унифицированным методом [7], уро-
вень пептидно-связанного оксипролина (ПО) и свободного 
оксипролина (СО) – методом окисления хлорамина Т с па-
радиметиламинобензальдегидом [6]. В эритроцитах гепари-
низированной крови изучали активность СОД по степени 
ингибирования восстановленного нитросинего тетразолия 
в присутствии супероксидного радикала, генерируемого в 
реакции окисления адреналином молекулярного кислорода 
в щелочной среде [11], а также каталазы по интенсивности 
желтого окрашивания комплексного соединения неразло-
жившейся перекиси водорода с молибдатом аммония [5]. 
Результаты активности СОД выражали в условных единицах 
(усл. ед.) на 1 г гемоглобина. Активность эластазы опреде-
ляли в нейтрофилах крови по скорости гидролиза n-тетра-
бутокси-карбонил-аланин-р-нитрофенилового эфира [3]. О 
достоверности различий средних арифметических показате-
лей в сравниваемых группах судили по величине t-критерия 
Стьюдента после проверки распределения на нормальность. 
Статистически достоверными считали различия, соответ-
ствующие оценке ошибки вероятности р < 0,05. Исследова-
ния выполнены в соответствие с декларацией о биоэтике и 
правах человека. 

Результаты и обсуждение. Результаты наших исследова-
ний представлены в таблице. У пациентов 2-й и 4-й групп 
средняя арифметическая показателя содержания гемоглоби-
на крови не отличалась от физиологической нормы. В 3-й 
группе средняя арифметическая показателя уровня гемогло-
бина крови на 18% ниже, чем в 1, 2 и 4-й группах (p < 0,05).

Средняя арифметическая показателей содержания ПО 
крови в 3-й группе в 4 раза выше, чем в 1-й и 2-й группах, и 
в 2 раза ниже, чем в 4-й группе. Средняя арифметическая по-
казателя уровня СО в крови в 3-й группе в 8,4 раза выше, чем 
в 1-й и 2-й группах, и в 4,5 раза выше, чем в 4-й группе. От-
ношение показателей содержания в крови СО к показателям 
содержания ПО составило в среднем в 1-й группе 5,1±0,6, во 
2-й 6,1±0,6, в 3-й 11,1±0,3, в 4-й 1,1±0,2.

Результаты анализа полученных данных показали, что 
у пациентов 3-й группы отношение показателей уровня в 
крови СО к показателям содержания ПО в 10 раз выше, 
чем в 4-й группе, а также в 2 раза выше, чем в 1-й и 2-й 
группах. Средняя арифметическая показателя уровня фрак-
ций оксипролина в крови во 2-й группе не отличалась от 
таковой в 1-й группе. Однако использование маркеров де-
струкции тканей с учетом возрастных и половых особен-
ностей метаболизма пациентов может иметь патогенетиче-

скую значимость как при травмах, так и при нарушениях 
кровообращения в сосудах боковых валиков при врастании 
ногтей. Тактика ведения пациента с онихолизисом не может 
быть ограничена микробиологическими методами, в том 
числе ДНК-диагностикой [16]. Можно предположить, что 
обследованные нами пациенты 3-й группы с онихолизисом, 
но без гиперкератоза ложа имели более раннюю стадию де-
струкции ногтей, чем пациенты 4-й группы с гиперкерато-
зом. Для них характерно более резкое повышение содержа-
ния в крови фракций оксипролина и отношения уровня СО 
к содержанию ПО в крови по сравнению с аналогичными 
показателями у пациентов 4-й группы.

Повреждение липопротеидных мембран при деструк-
тивных процессах свободными радикалами и изменение 
метаболизма коллагена, в состав которого входит большая 
часть пролина, могут привести к накоплению в крови как 
СО, так и ПО. С этой точки зрения активность ферментов 
АОЗ и ферментов, способствующих лизису липопротеид-
ных комплексов при деструкции тканей, приобретает в диа-
гностике онихолизиса особое патогенетическое значение. 
В таблице показано, что в 3-й группе средняя арифмети-
ческая показателя активности СОД эритроцитов крови на 
13,1% ниже, чем в 1, 2 и 4-й группах (p < 0,05). Средняя 
арифметическая показателя активности эластазы крови у 
пациентов 3-й и 4-й групп более чем в 3 раза выше, чем 
у пациентов 1-й и 2-й групп. Какой бы ни была причина, 
вызвавшая эти нарушения, онихолизис можно разделить на 
два типа: с быстрым и медленным отторжением пластины 
от ложа [12–14]. Как показали результаты наших исследо-
ваний, пациенты 3-й группы жаловались на выделения из-
под ногтевой пластины. Осмотр экссудата указывал на его 
серозный характер. Постепенное отторжение ногтевой пла-
стины от ложа приводило к развитию кератоза ложа ногтей 
стоп у пациентов 4-й группы. В 3-й группе средняя арифме-
тическая показателя активности каталазы эритроцитов кро-
ви в 3 раза ниже, чем в 1-й и 2-й группах. В то же время у 
пациентов 4-й группы средняя арифметическая показателя 
активности каталазы в 2 раза выше, чем у больных в 1-й и 
2-й группах. Активация реакций апоптоза в эпителии при-
водит к постепенному заполнению ороговевшими клетками 
пространства между отторгнутой пластиной и ложем [15]. 
На наш взгляд, снижение активности каталазы эритроцитов 
может явиться биохимическим маркером деструктивного 
процесса кератогиалиновой ткани ногтей, а ее повышение – 
указывать на формирование адаптивно-приспособительной 
реакции со стороны ногтевого ложа. Гемоглобинемия, на-
копление в крови фракций оксипролина, изменение их со-
отношения в сторону свободной фракции, не связанной с 
пептидами, усиление активности эластазы крови, а также 
снижение активности СОД и каталазы крови у пациентов 
3-й группы могут указывать на активизацию деструктив-
ных процессов в коллагеновых и кератогиалиновых струк-
турах кожи. Накопление фракций оксипролина в крови, 
изменение их соотношения в сторону фракции, связанной 
с пептидами, а также усиление активности каталазы у паци-
ентов 4-й группы может иметь патогенетическое значение и 
указывать на формирование защитной реакции со стороны 
ногтевого ложа и усиление ороговения кожных структур 
при развитии тканевого типа гипоксии.

Заключение. Наиболее информативными биохимически-
ми маркерами деструктивного процесса у пациентов с они-
холизисом следует считать повышение содержания СО и 
ПО. Изменение соотношение фракций оксипролина, баланса 
между содержанием ферментов АОЗ и металлопротеиназ, а 
также уровень гемоглобина в крови позволяют диагности-
ровать смешанный тип гипоксии, являющийся причиной 
деструкции кератогиалиновой ткани ногтей. Результаты по-
лученных исследований легли в основу способа дифферен-
циальной диагностики типа гипоксии (патент № 2415435 от 
27.03.2011 г.).

Биохимические показатели крови у пациентов с онихолизисом   
( X̄ ± m)

Показатель
Группа больных

1-я 2-я 3-я 4-я

hb, г/л 133,5±5,9 135,5±9,4
p1 > 0,05

108,8±2,4
p1, 2, 4 < 0,05

132,0±9,5
p1, 2 > 0,05

ПО, мкг/мл 0,28±0,01 0,25±0,02
p1 > 0,05

1,13±0,03
p1, 2, 4 < 0,05

1,6±0,2
p1, 2 < 0,05

СО, мкг/мл 1,42±0,1 1,5±0,1
p1 > 0,05

12,6±0,6
p1, 2, 4 < 0,05

2,8±0,1
p1, 2 > 0,05

СОД, усл. ед.  
на 1 г hb

17,0±1,5 16,0±0,7
p1 > 0,05

13,9±0,1
p1, 2, 4 < 0,05

17,2±1,2
p1, 2 > 0,05

Каталаза,  
усл. ед. на 1 г hb

5,7±0,1 6,0±0,2
p1 > 0,05

2,1±0,3
p1, 2, 4 < 0,05

10,8±2,1
p1, 2 > 0,05

Эластаза,  
нмоль/мл · мин

0,4±0,1 0,4±0,1 1,5±0,3 1,3±0,2

p1 > 0,05 p1, 2, 4 < 0,05 p1, 2 > 0,05

П р и м е ч а н и е . 1-я группа – лица без деструкции ногтей; 2-я – паци-
енты с онихолизисом при травмах и врастании ногтевых пластин в бо-
ковые кожные валики; 3-я – с онихолизисом дистрофического характера 
без гиперкератоза ложа; 4-я – с онихолизисом дистрофического характе-
ра с гиперкератозом ложа.
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ВнутрИклетОчный МетаБОлИзМ нейтрОфИлОВ прИ разлИчныХ фОрМаХ 
ИшеМИческОй БОлезнИ сердца

Кафедра терапии педиатрического факультета Ярославской государственной медицинской академии

Изучали внутриклеточный метаболизм нейтрофилов у 96 пациентов, из которых 56 (58,3%) страдали ишемической болезнью 
сердца (ИБС). Обнаружено, что у больных ИБС по сравнению с пациентами без ИБС наблюдается увеличение производства 
нейтрофилами активных форм кислорода на фоне снижения внутриклеточной активности каталазы и роста содержания 
лактата в фагоцитах. Активация кислородзависимого метаболизма нейтрофилов при утяжелении ИБС от нестабильной 
стенокардии к инфаркту миокарда, обусловленная ростом содержания в крови циркулирующих иммунных комплексов, не 
компенсировалась повышением внутриклеточной активности ферментов системы антиоксидантной защиты. Наибольшая 
активация НАД(Ф)Н-оксидазы нейтрофилов (производство супероксидного анион-радикала) выявлялась у больных с инфар-
ктом миокарда с зубцом Q и сопровождалась максимальным ростом содержания в фагоцитах лактата, уровень которого 
почти в 2 раза превышал показатели у пациентов без ИБС. Можно полагать, что в условиях острой гипоксии, возникающей 
при ишемии миокарда у больных ИБС, в нейтрофилах увеличивается образование лактата, способствующего развитию вну-
триклеточного ацидоза, усилению действия кислородзависимых факторов и приводящего к деструкции фагоцитов.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  метаболизм, нейтрофилы, ишемическая болезнь сердца

A.Ye. Kratnov
The inTracellular meTabolism of neuTrophils under differenT forms of ischemic 

hearT disease
 The article deals with the results of study of the intracellular metabolism of neutrophils in 96 patients including 56 (58.3%) patients 
with ischemic heart disease. It is established that in patients with ischemic heart disease as compared with patients without ischemic 
heart disease occurs the increase of neutrophils ' producing of active forms of oxygen against the background of decrease of 
intracellular activity of catalase and increase of concentration of lactate in phagocytes.   Under severing of ischemic heart disease 
from unstable stenocardia to cardiac infarction the activation of oxygen-depending metabolism of neutrophils conditioned by increase 
of concentration of immune complexes circulating in blood was not compensated by increasing of intracellular activity of enzymes 
of system of antioxidant defense. The maximum activation of NAD(F)N-oxidase of neutrophils  (production of superoxide anion-
radical) was detected in patients with  cardiac infarction with Q-wave. This condition was accompanied by maximal increase of 
concentration of lactate in phagocytes up to twice higher exceed the level of indicators in patients without ischemic heart disease. It 
can be assumed that in conditions of acute hypoxia occurring under myocardium ischemia in patients with ischemic heart disease, the 
lactate production increases in neutrophils hence the triggering of development of intracellular acidosis, impact of oxygen-depending 
factors and phagocytes destruction.

K e y  w o r d s :  metabolism, neutrophils, ischemic heart disease
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Эндотелиальная дисфункция является наиболее ран-
ним признаком поражения сосудов и выявлена при многих 
сердечно-сосудистых заболеваниях [15]. Один из важных 
факторов повреждения эндотелия – нейтрофилы (НФ), ко-
торые при участии образуемых ими кислородных радикалов 
запускают липопероксидацию в мембранах эндотелиоцитов, 


