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наименьшей степени лекарственного патоморфоза (I-II) 
над наибольшей (III-IV) и составляет 64,3%.

Таким образом, в целях улучшения выживаемости, 
гемофильтроцитологическое исследование позволяет с 
достаточной эффективностью выявлять у онкологиче-
ских больных, перенесших радикальное оперативное 
вмешательство карцинемию, что является основанием 

для проведения им ПХТ. Данное исследование венозной 
крови дает возможность качественно оценить полноту 
завершенности и степень проведенной онкобольным 
ПХТ. Простота выполнения и эффективность прове-
дения гемофильтроцитологического исследования по-
зволяет рекомендовать его для широкого применения в 
клинической практике.
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Резюме. Для выявления маркеров состояния вазорегулирующей функции эндотелия нами исследовался поли-
морфизм гена эндотелиальной синтазы оксида азота, уровень натрийуретического пептида типа С и проводился 
ионофорез эндотелий – зависимого и независимого вазодилататора у больных бронхиальной астмой (БА). Было 
обследовано 540 человек, из них 270 больных бронхиальной астмой и 270 соматически здоровых лиц Астраханского 
региона в качестве контрольной группы. Было выявлено, что у больных БА имеет место увеличение частоты встре-
чаемости полиморфного участка гена эндотелиальной синтазы оксида азота, по сравнению с соматически здоровы-
ми лицами. У больных БА имеются гендерные различия частоты встречаемости полиморфного генотипа. У 60,7% 
больных БА была выявлена дисфункция эндотелия различной степени.

Ключевые слова: бронхиальная астма, лазерная допплеровская флоуметрия, натрийуретический пептид, по-
лиморфизм гена NO-синтазы.
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Summary. Here were investigated the polymorphism of gene in endothelial NO-synthetase, the level of natrium uretic 
peptide of type C and usage of iontophoresis of endothelium – dependent and independent of vasodilatotor in patients with 
bronchial asthma (BA) for Qnding out the markers of condition in vasoregulating function of endothelium. 540 persons 
have been observed, 270 patients with bronchial asthma, 270 somatically healthy persons of the Astrakhan region formed 
the control group. Here was found out the increase in frequency of occurrence of polymorphic parts of gene in endothelial 
synthetase oxynitrogen in comparison with somatically healthy persons. He patients with BA had gender diRerences 
in quantity of cases of polymorphic genotype. 60,7% of patients with BA showed dysfunction of endothelium in various 
degree.
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В последние десятилетия, несмотря на существенное 
расширение выбора высокоэффективных бронхолити-
ческих, противовоспалительных и гипосенсибилизи-
рующих препаратов, наблюдается устойчивая тенден-
ция к утяжелению течения бронхиальной астмы (БА) 
и увеличению числа осложнений. Учитывая значитель-
ные социально-экономические потери от БА, весьма 
важным является ранняя диагностика и своевременное 
распознавание формирующихся осложнений у данной 
категории больных. Одной из причин инвалидизации и 
высокой летальности в этой популяции больных явля-
ется вовлечение в патологический процесс сердца и со-

судов, что часто определяет тяжесть течения и прогноз 
при БА [3]. В качестве первичного звена поражения со-
судистой стенки в настоящее время рассматривается 
дисфункция эндотелия – одно из системных проявле-
ний БА, развивающееся в ответ на воздействие ряда па-
тогенетических повреждающих факторов заболевания.

Цель исследования: оптимизация диагностики пора-
жения сосудистого эндотелия у больных бронхиальной 
астмой на основе изучения полиморфизма гена эндоте-
лиальной синтазы оксида азота, состояния вазорегули-
рующей функции эндотелия и уровня натрийуретиче-
ского пептида типа С.
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Материалы и методы

В общей сложности было обследовано 540 человек, 
из них 270 больных бронхиальной астмой и 270 сома-
тически здоровых лиц Астраханского региона в каче-
стве контрольной группы. Динамическое наблюдение 
за больными БА и их комплексное лабораторное и ин-
струментально – функциональное обследование осу-
ществлялось в условиях терапевтического отделения 
МУЗ «ГКБ №4 имени В.И. Ленина». Средний возраст 
обследованных больных с БА составил 42,14±1,6 года, 
среди них мужчин было 132 (48%), женщин – 138 (52%). 
Средняя длительность заболевания составила 14,4±1,2 
лет. Диагноз больным выставлялся на основании крите-
риев GINA, с использованием материалов «Глобальной 
стратегии лечения и профилактики бронхиальной аст-
мы» под редакцией А.Г. Чучалина (2006). Все больные, 
выбранные нами для исследования, имели диагноз сме-
шанной формы бронхиальной астмы (эндо- и экзоген-
ная) среднетяжелого или тяжелого персистирующего 
течения в фазе обострения. Участники подписывали 
протокол добровольного информированного согласия 
на участие в работе.

Исследование функционального состояния со-
судистого эндотелия проводилось методом лазерной 
допплеровской флоуметрии (ЛДФ) с помощью лазер-
ного анализатора тканевого кровотока «ЛАКК-02». 
Определение натрийуретического пептида типа С в 
плазме крови осуществлялось методом иммунофер-
ментного анализа с помощью коммерческих тест си-
стем «NT-proCNP» (каталожный номер BI-20872, фирма 
«Biomedica Medizinprodukte GmbH&Co KG», Австрия). 
Генотипирование по полиморфному маркеру гена NOS3 
проводили на геномной ДНК, выделенной из цельной 
крови 270 больных БА. Полиморфные участки гена 
NOS3 амплифицировали с помощью полимеразной 
цепной реакции (ПЦР). Аллели полиморфного участка 
eNOS4b/4a идентифицировали путем ПДРФ анализа 
[1]. Фрагменты ДНК окрашивали бромистым этиди-
ем и визуализировали в УФ-свете на приборе UV-VIS 
IMAGER-II (США).

Данные представлялись в виде средних величин (M) 
и ошибок средних (m), а также в виде относительных ве-
личин с 95%-ми доверительными интервалами. Расчет 
доверительных интервалов осуществлялся с помощью 
методов Katz и Woolf. Дополнительно рассчитывались 
отношения шансов, относительные и абсолютные ри-
ски. Статистическая обработка данных проводилась 
при помощи критерия Х2 в статистической программе 
STATISTICA 7.0, Stat So£, Inc [2]. Критический уровень 
значимости при проверке гипотез р=0,05.

Результаты и обсуждение

Рассмотрев частоту встречаемости полиморфно-
го участка гена эндотелиальной синтазы оксида азота, 
а именно минисателитного повтора 4b/4а в 4 интроне, 
мы выявили, что среди больных БА полиморфный ге-
нотип 4а/4b встречался у 132 больных из 270, против 97 
из 270 в группе соматически здоровых лиц. Различия 
были статистически значимы (χ2 = 9,29, df=1, р=0,0023). 
Рассчитав значение абсолютного риска (АР) в группе 
больных БА (АР – это относительная частота изучаемо-
го события в определенной группе), мы установили, что 
АР встречаемости полиморфного генотипа у больных 
БА составляет 0,489, т.е. 48,9%, а в группе соматически 
здоровых лиц 35,9%. У больных БА повышение абсо-
лютного риска встречаемости полиморфного генотипа 
4а/4b составляет 0,129 [95% ДИ 0,046-0,213] или 12,9%. 
Вычислив относительный риск частоты встречаемости 
полиморфных генотипов в группе больных БА и в груп-
пе соматически здоровых лиц как отношение абсолют-
ных рисков, установили, что ОР составляет 1,36 [95% 
ДИ 1,11-1,66], т.е. больные бронхиальной астмой со-
ставляют группу риска по носительству полиморфного 

варианта 4а/4b гена eNOS3. Отношение шансов встре-
чаемости полиморфного генотипа в группе больных БА 
к шансам данного события в группе соматически здоро-
вых лиц составило 1,75 [95% ДИ 1,21-2,41], то есть риск 
является средним.

Изучая распределение генотипов минисателлита 
4b/4a гена еNOS у больных бронхиальной астмой в за-
висимости от пола, мы установили, что полиморфный 
генотип аb встречался у 89 из 138 женщин и у 43 из 132 
мужчин. Гендерные различия частоты встречаемости 
полиморфного генотипа были статистически значимы 
(Х2=27,5, df=1, р=0,00001). Отношение шансов встречае-
мости полиморфного генотипа в группе женщин боль-
ных БА к шансам данного события в группе мужчин 
составило 3,76 [95% ДИ 2,26-6,24] или приблизительно 
19:5, то есть риск является высоким.

Для осуществления сравнительного анализа 
эндотелий-зависимой и эндотелий-независимой вазо-
дилатации нами вычислялся показатель вазорегули-
рующей функции сосудистого эндотелия – КЭФ, как 
отношение РКК АХ/ РКК НН (%) [степени прироста по-
казателя микроциркуляции при ионофорезе ацетилхо-
лина к степени увеличения ПМ при ионофорезе нитро-
пруссида натрия]. При анализе КЭФ у больных бронхи-
альной астмой мы выявили, что количество больных, 
имеющих значение КЭФ меньше единицы, т.е. имеющих 
эндотелиальную дисфункцию, было сопоставимо с ко-
личеством больных, имеющих КЭФ больше единицы, 
и составило 136 против 134 больных. Среди больных, 
имеющих КЭФ меньше единицы, в 87 случаях значение 
КЭФ было менее единицы, но больше или равно 0,8, что 
было расценено нами как умеренная эндотелиальная 
дисфункция. У 49 больных значение КЭФ было менее 
0,8, что мы трактовали как эндотелиальную дисфунк-
цию тяжелой степени.

Значение медианы натрийуретического пептида типа 
С (НУПС) у больных с КЭФ больше единицы составило 
6,68 пг/мл. Отсутствие статистически значимых разли-
чий уровней НУПС между группой больных БА с КЭФ 
больше 1 и группой контроля, указывает на отсутствие 
гиперпродукции НУПС у больных без эндотелиальной 
дисфункции. У больных с КЭФ <1≥0,8 значение ме-
дианы НУПС составило 9,64 пг/мл, что статистически 
значимо отличалось от показателей группы контроля 
и группы больных БА с КЭФ больше единицы (р=0,03 
и р=0,02 соответственно). У больных с КЭФ менее 0,8 
значение медианы уровня НУПС составило 18,05 пг/
мл, что статистически значимо (р=0,001) отличалось от 
показателей во всех исследуемых группах. Таким обра-
зом, у больных с тяжелой эндотелиальной дисфункцией 
имела место избыточная продукция НУПС, превышаю-
щая показатели в группе контроля в несколько десятков 
и сотен раз и указывающая на патогенетическую роль 
НУПС при эндотелиальной дисфункции. Связь меж-
ду эндотелиальной дисфункцией и гиперпродукцией 
НУПС у больных БА подтверждалась наличием корре-
ляционной зависимости высокой силы (r=0,87; р=0,000) 
между индексом КЭФ и уровнем НУПС.

Разделив больных БА на 2 группы (имеющие поли-
морфный генотип 4а/4b и имеющие нормальный гено-
тип 4b/4b), мы предприняли попытку оценить частоту 
развития дисфункции эндотелия в указанных группах. 
Мы установили, что эндотелиальная дисфункция встре-
чалась у 103 из 132 больных БА носителей полиморфно-
го генотипа 4а/4b и у 33 из 138 больных БА – носителей 
нормального генотипа 4б/4b. Различия были статисти-
чески значимы (χ2=79,04, df=1, р=0,0001). Рассчитав 
значение абсолютного риска развития дисфункции эн-
дотелия, мы установили, что АР дисфункции эндотелия 
(ДЭ) в группе больных БА с полиморфным генотипом 
4а/4b составляет 0,78 или 78,03%, а в группе больных 
БА с нормальным генотипом 4b/4b 0,239 или 23,9%. У 
больных БА, имеющих полиморфный генотип 4а/4b, 
повышение абсолютного риска развития дисфункции 
эндотелия составляет 0,541 [95% ДИ 0,441-0,542] или 
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54,12%. Вычислив относительный риск частоты встре-
чаемости дисфункции эндотелия в группе больных БА 
с генотипом 4а/4b и в группе больных БА с генотипом 
4b/4b, установили, что ОР составляет 3,26 [95% ДИ 2,38-
4,46], т.е. носительство больным БА полиморфного гена 
можно рассматривать как значимый фактор риска раз-
вития у этого больного эндотелиальной дисфункции. 
Отношение шансов встречаемости эндотелиальной дис-
функции в группе больных БА с полиморфным геноти-
пом 4а/4b к шансам данного события в группе больных 
БА с нормальным генотипом 4b/4b составило 11,3 [95% 
ДИ 6,39-20,04] или приблизительно 11 к 1, т.е. риск яв-
ляется высоким.

Далее мы предприняли попытку оценить влияние 
полиморфного генотипа 4а/4b на степень выражен-
ности дисфункции эндотелия. Разделив больных БА 
на 2 группы (имеющие полиморфный генотип 4a/4b и 
имеющие нормальный генотип 4b/4b) и 2 подгруппы с 
тяжелой и умеренной ДЭ мы выявили, что у носителей 
полиморфного генотипа тяжелая ДЭ встречалась в 42 
случаях из 103, а у больных БА с нормальным геноти-
пом – в 6 случаях из 23.

Абсолютный риск (то есть относительная часто-
та встречаемости) тяжелой ДЭ в группе больных БА с 
полиморфным генотипом 4a/4b составляет 0,408 или 
40,8%, а в группе больных БА с нормальным генотипом 
4b/4b 0,1935 или 19,35%. Повышение абсолютного ри-
ска развития тяжелой ДЭ у больных БА, имеющих по-
лиморфный генотип 4a/4b, составляет 0,214 [95% ДИ 
0,213-0,343] или 21,4%. Относительный риск развития 
тяжелой ДЭ в группе больных БА с генотипом 4а/4b и 
в группе больных БА с генотипом 4b/4b составляет 6,32 
[95% ДИ 2,79-14,32], т.е. носительство больным БА по-
лиморфного гена можно рассматривать как значимый 
фактор риска развития у этого больного тяжелой эндо-

телиальной дисфункции. Отношение шансов развития 
тяжелой ДЭ в группе больных БА с полиморфным ге-
нотипом к шансам данного события в группе больных 
с нормальным генотипом составило 9,98 [95% ДИ 3,96-
25,23] или приблизительно 10 к 1. То есть риск развития 
у больных БА, носителей полиморфного гена тяжелой 
эндотелиальной дисфункции, является высоким.

Таким образом, у больных БА имеет место стати-
стически значимое (χ2 = 9,29, df=1, р=0,0023) увеличе-
ние частоты встречаемости полиморфного участка гена 
эндотелиальной синтазы оксида азота: минисателлит-
ного повтора в интроне 4 (eNOS 4a/4b) по сравнению 
с соматически здоровыми лицами. У больных БА име-
ются гендерные различия частоты встречаемости по-
лиморфного генотипа аb: женский пол статистически 
значимо (χ2=27,5, df=1, р=0,00001) увеличивает частоту 
встречаемости данного генотипа. У 50,7% больных БА 
была выявлена дисфункция эндотелия различной сте-
пени, что выражалось в снижении КЭФ менее 1 и уве-
личении уровня НУПС выше 10,82 пг/мл. При этом 32% 
больных БА имели умеренные проявления дисфункции 
эндотелия, а 18% – выраженную дисфункцию. Частота 
встречаемости эндотелиальной дисфункции у больных 
БА с полиморфным генотипом 4в/4b статистически 
значимо (χ2=79,04, df=1, р=0,0001) выше, по сравнению 
с группой больных БА с нормальным генотипом 4b/b4. 
У больных БА с полиморфизмом участка гена эндоте-
лиальной синтазы оксида азота: минисателлитного по-
втора в интроне 4 (eNOS 4a/4b) статистически значимо 
повышены абсолютный (на 49,6%) и относительный (в 
1,32 раза) риски развития дисфункции эндотелия, в том 
числе тяжелой. Отношение шансов развития эндотели-
альной дисфункции у больных БА с наличием полимор-
физма 4а/4b составляет 10:1, тяжелой эндотелиальной 
дисфункции 3:1.
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ЛОКАЛИЗОВАННЫЙ РАК ПРЕДСТАТЕЛЬНОЙ ЖЕЛЕЗЫ: РЕЗУЛЬТАТЫ ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ

Кирилл Борисович Лелявин1, Виктория Владимировна Дворниченко1, Владимир Григорьевич Лалетин2

(1Иркутский государственный институт усовершенствования врачей, ректор – д.м.н., проф. В.В. Шпрах, 
кафедра онкологии, зав. – д.м.н., проф. В.В. Дворниченко; 2Иркутский государственный медицинский 
университет, ректор – д.м.н., проф. И.В. Малов, кафедра госпитальной хирургии с курсом онкологии, 

зав. – чл.-корр. РАМН, проф. Е.Г. Григорьев)

Резюме. Рак предстательной железы – это одно из наиболее часто встречающихся новообразований у мужчин 
среднего и пожилого возраста. Радикальная позадилонная простатэктомия является золотым стандартом хирур-
гического лечения локализованного рака простаты. Проведен сравнительный анализ непосредственных результа-
тов позадилонной радикальной простатэктомии. Было установлено, что выполнение позадилонной радикальной 
простатэктомии без аппарата LigaSure значимо увеличивает продолжительность операции и объем интраопера-
ционной кровопотери. Однако изменение этих параметров не приводит к удлинению пребывания больного после 
операции как в палате интенсивной терапии, так и в стационаре в целом.

Ключевые слова: локализованный рак предстательной железы, хирургическое лечение, радикальная позади-
лонная простатэктомия, интра- послеоперационные осложнения.

LOCALIZED PROSTATE CANCER: RESULTS OF SURGICAL TREATMENT

K.B. Lelyavin1, V.V. Dvornichenko1, V.G. Laletin1

(1Irkutsk State Institute for Postgraduate Medical Education, 2Irkutsk State Medical University)

Summary. Cancer of prostate is one of the most o£en observed new growth in men of an average and advanced age. 
Radical retropubic prostatectomy is the gold standard for the surgical treatment of localized prostate cancer. He comparative 
analysis of short-term results of radical retropubic prostatectomy has been conducted. It has been established that the 


