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В последнее время перспективным направ-

лением в лечении бронхиальной астмы является 
использование низкоиммуногенных вакцин, в том 
числе, рузама с выраженными гипосенсибилизи-
рующими свойствами. Мы попытались, предва-
рительно изучив эффективность этого препара-
та, повысить ее с помощью левамизола или ге-
модеза.

Установлено, что рузам обеспечил у лиц, 
страдающих данным заболеванием, преимуще-
ственное снижение уровня эозинофилов и рост 
исходно уменьшенных В-лимфоцитов и Тс. Ком-
бинация Р+Л обусловила увеличение уровня IgA, 
Тс и Т-клеток, тоже с Г – В-клеток, Тс, фагоци-
тарного показателя. В целом, сочетание базового 
лечения с рузамом и отдельными иммуномоду-
ляторами оказалось предпочтительным.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
У пациентов, страдающих бронхиальной 

астмой, документированы типовые изменения 
иммунологической реактивности, свидетельст-
вующие о наличии в организме аллергизации, 
воспаления, подавления Т-зависимых реакций, 
разнонаправленных изменений гуморальной и фа-
гоцитарной защиты. Реализация базового лече-
ния не обеспечивает существенной коррекции 
выявленных нарушений. Дополнительное приме-
нение в терапии пациентов иммунотропных 
средств повышает его действенность. По норма-
лизующему действию на параметры иммуно-
лабораторного статуса все использованные ва-

рианты лечения по снижающейся выраженности 
располагаются в следующем порядке: Б/т+Р+Л, 
Б/т+Р+Г, Б/т+Р, Б/т+Г, Б/т+Л, Б/т.
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With the help of the technique, developed by the authors, of the analysis of the immune disorders on a various pa-
thology are investigated typical immune pathological reaction on bronchial asthma and opportunity of their elimination for 
the account of pharmacological immunotropic therapy. On the patients with bronchial asthma, the typical changes of im-
mune reactivity, showing about presence in allergy, inflammation, suppression of Т-dependent reactions, changes of 
humoral and phagocyte chains protection are documentary. The realization of base treatment does not provide essential 
correction of the revealed disorders. The additional application in therapy of the patients with bronchial asthma immune-
correcting drug raises his effectiveness
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Больные в коматозном состоянии составля-
ют до 25 % пациентов реанимационных отделе-
ний общего профиля и их лечение до сих пор 
представляет определенные трудности, доволь-
но высокой при этом остается летальность.

Причин, вызывающих кому, довольно много, 
однако, несмотря на этиологические и патогене-
тические различия коматозных состояний, их 
сближает острота развития с возникновением 
расстройств, опасных для жизни больного [3, 13].

Непосредственным механизмом церебральной 
недостаточности служат нарушения образова-
ния, распространения и передачи нервного им-
пульса в клетках головного мозга вследствие де-
прессии тканевого дыхания, обмена веществ 
и энергии. Это происходит из-за нарушения дос-
тавки кислорода к мозговой ткани [1, 2, 9]. Таким 
образом, как и при других критических состояни-
ях, ведущими факторами в патогенезе комы яв-
ляются гипоксия и связанные с нею интоксикация 
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(экзогенная и/или эндогенная), а также наруше-
ния метаболизма. В последнее время многие ис-
следователи считают, что к этой триаде следует 
добавить выраженные расстройства свободно 
радикального перекисного окисления липидов 
(ПОЛ). Эти факторы очень тесно связаны между 
собой, усугубляют друг друга и если в начале 
преобладает какой-либо из них, являясь первич-
ным (например, гипоксия при механической ас-
фиксии), то в дальнейшем и очень быстро при-
соединяются остальные, что в значительной ме-
ре определяет направленность патогенетической 
интенсивной терапии [4, 10].

Имеется большое количество работ, свиде-
тельствующих об усилении ПОЛ при гипоксии 
в критических состояниях. При этом происходит 
повышение уровня свободных радикалов и нако-
пление веществ, катализирующих ПОЛ. Вследст-
вие энергодефицита снижается активность фер-
ментов антиоксидантной защиты и уменьшается 
количество практически всех водо- и жирорас-
творимых антиоксидантов [5, 8, 12]. В связи 
с этим коррекция процессов ПОЛ остается одним 
из основных направлений патогенетической 
терапии у больных в критических состояниях, 
в том числе у пациентов с нарушениями созна-
ния до комы.

ЦЕЛЬ РАБОТЫ
Изучить динамику процессов перекисного 

окисления липидов при оптимизации комплекса 
интенсивной терапии у больных в коматозных 
состояниях различного генеза.

МЕТОДИКА ИССЛЕДОВАНИЯ
Проведено комплексное обследование и ин-

тенсивная терапия 300 больных в критическом 
состоянии, сопровождающимся угнетением соз-
нания до комы, в возрасте от 14 до 75 лет. При-
чинами коматозного состояния являлись: меха-
ническая асфиксия, геморрагический и ишемиче-
ский инсульты, субарахноидальное кровоизлия-
ние, отравления угарным газом, психотропными 
препаратами, суррогатами алкоголя, наркотика-
ми, гипо- и гипергликемические состояния. Все 
пациенты находились на лечении в реанимаци-
онном отделении Клинической Больницы № 3 
СГМУ с 1996 по 2002 гг. Среди обследованных 
больных преобладали мужчины – 178 человек 
(59,3 %), женщин было 122 (39,7 %). Все пациен-
ты при поступлении находились в коматозном 
состоянии, сопровождающемся различным по 
объему и характеру неврологическим дефици-
том. В зависимости от наличия, характера и тя-
жести выявляемых неврологических нарушений 
все больные были разделены на 3 группы. Пер-
вую группу (110 человек) составили пациенты 
с неосложненным восстановлением функций 
нервной системы. Нарушение сознания у них от-
мечалось не более 3–4 часов. Вторая группа (100 
пациентов) – больные с осложненным восста-
новлением функций нервной системы, у которых 

нарушение сознания отмечалось до 24 часов. 
После восстановления сознания определялась 
общемозговая симптоматика, сопровождающаяся 
верхнестволовой преходящего характера. В тре-
тью группу вошли 90 пациентов с задержанным 
восстановлением функций нервной системы, у ко-
торых сознание восстановилось позже 24 часов. 
Расстройство сознания у больных II и III групп 
сопровождалось "органической" неврологической 
симптоматикой. В каждой из групп встречались 
20–30 пациентов, которые по различным причи-
нам не получали рекомендуемых лекарственных 
средств (группа сравнения).

Всем больным проводилась комплексная 
поэтапная интенсивная терапия, состоявшая из 
терапии первых 6 часов, комплекса ранней це-
ребральной интенсивной терапии и комплексной 
метаболической интенсивной терапии. Рекомен-
дуемое лечение включало сочетание антиокси-
дантов, антигипоксантов, нейропротекторов, де-
загрегантов, антикоагулянтов, гипербарическую 
оксигенацию (ГБО) на фоне коррекции метабо-
лизма функциональных систем, дезинтоксикаци-
онную терапию с умеренной дегидратацией и час-
тичным парентеральным питанием. Лекарствен-
ные средства вводились внутривенно, внутри-
мышечно, эндолимфатически, эндолюмбально, 
через зонд и перорально. У пациентов исследуе-
мых групп в терапии первых 6 часов в качестве 
антиоксидантов использовали мексидол и мафу-
сол, которые относятся к водорастворимым пре-
паратам и активно выполняют свою роль с мо-
мента введения.

Изучение динамики клинической симптома-
тики на фоне проводимого лечения проводилось 
по специально составленной схеме: шкала Глаз-
го-Питсбург с учетом клинических признаков сте-
пени коматозного состояния и соматического 
статуса, подробное баллированное изучение 
неврологического дефицита, анализ ЭЭГ, ком-
плексное лабораторно-инструментальное иссле-
дование функциональных систем, кислотно-
основного, электролитного, биохимического рав-
новесия, системы гемостаза. Качественные и ко-
личественные изменения продуктов ПОЛ опре-
деляли стандартными модифицированными ме-
тодами: определение диеновых коньюгат (ДК) 
проводили по методу В.Б. Гаврилова, М.И. Миш-
корудной (1983); содержание общих липидов 
плазмы определяли сульфованилиновым мето-
дом с помощью стандартных наборов; определе-
ние активности фермента супероксиддисмутазы 
(СОД) осуществляли по методу Nishikimi et al. 
(1972); определение суммарной пероксидазной 
активности (СПА) проводилось по методу Orn-
stein (1963); определение перекисной резистент-
ности эритроцитов (ПРЭ) исследовали по методу 
В.В. Внукова (1979); содержание внеэритроци-
тарного гемоглобина (ВЭГ) в плазме крови ис-
следовали по методу А.В. Каракашова, Е.П. Ви-
чева (1968) в модификации В.В. Внукова (1979).
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Интенсивная терапия больных начиналась 

сразу же с момента их поступления в клинику 
и на первых этапах его основу составляли купи-
рование или устранение ведущих патологических 
синдромов, непосредственно угрожающих жизни 
пациентов с возможным учетом причины кома-
тозного состояния. Обычно интенсивная терапия 
первых часов была построена по принципу воз-
действия на основные (ведущие) факторы пато-
генеза всех критических состояний – ОДН и ги-
поксия, интоксикация (эндогенная и экзогенная), 
метаболические нарушения, гиповолемия, рас-
стройства микроциркуляции и гемостаза. В даль-
нейшем, с учетом полученных результатов, про-
водилась коррекция терапии. Проведенные 
исследования позволили нам выработать опти-
мальный вариант интенсивной терапии коматоз-
ных состояний, основу которого составляет про-
грамма "метаболической реанимации", разраба-
тываемая и совершенствуемая в нашей клинике 
на протяжении многих лет (1975–2004). Один из 
компонентов предлагаемого комплекса интен-
сивной терапии – применение антиоксидантов.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
При поступлении у всех пациентов имелось 

этиопатогенетически обусловленное поражение 
ЦНС, клинически проявляющееся угнетением 
сознания до комы I–IV степени в остром или по-
достром периоде, характеризующееся диэнце-
фало-мезенцефальными расстройствами, пере-
ходящими в симптомы "раздражения", затем в сим-
птомы "выпадения", наиболее отчетливо наблю-
давшиеся у больных третьей группы. Пациенты 
третьей группы находились в стадии жизнеопас-
ной комы, требующей протезирования внешнего 
дыхания и в 50 % наблюдений – медикаментоз-
ной коррекции гемодинамических показателей. 
Менее тяжелым расценивалось поражение ЦНС 
у больных I группы. У них отмечался апаличе-
ский синдром, акинетический мутизм. У 50 % 
больных II группы наблюдалась стадия стабили-
зации вегетативных функций и подострый период 
восстановления нервной системы, поэтому инту-
бация трахеи, искусственная вентиляция легких 
(ИВЛ), кардиотоники, вазопрессоры в терапии не 
требовались. Одновременно наблюдались оча-
говые нарушения, вегетативные расстройства, 
стволово-мозжечковая, пирамидная, экстрапи-
рамидная симптоматика.

У пациентов первой группы отмечался вы-
ход больных на более высокий уровень сознания 
в первые 6 часов после начала оптимизирован-
ного комплекса интенсивной терапии. У больных 
второй группы на первые-вторые сутки уровень 
угнетения сознания снижался на 5–8 баллов, что 
достоверно отличалось от состояния больных, 
получавших стандартную терапию (2–3 балла по 
шкале Глазго-Питсбург) без указанных выше 
препаратов. После выхода больных из критиче-
ского состояния отмечалась значимая активация 

психической сферы – стимуляция памяти, вни-
мания, нивелирование астено-невротических син-
дромов, уменьшение клинических проявлений 
сосудистой церебральной недостаточности. При 
начале терапии в 1–2-е сутки ранней церебраль-
ной терапии у 72 % больных второй группы отме-
чался более быстрый (по сравнению с контроль-
ной группой) регресс очаговой симптоматики в ви-
де уменьшения пирамидной недостаточности. 
Изменение уровня угнетения сознания в третьей 
группе происходили более медленно. На 10-е су-
тки у пациентов после применения рекомендуе-
мых препаратов изменение отмечалось на 4–6 
баллов (в группе сравнения на 1–2 балла).

При анализе лабораторных данных, в мо-
мент поступления у всех больных было отмечено 
значительное повышение активности СР ПОЛ, 
о чем свидетельствовали статистически досто-
верные повышение уровня продуктов ПОЛ, сни-
жение ПРЭ и увеличение ВЭГ, а также значи-
тельное увеличение активности ключевого фер-
мента антиоксидантной защиты СОД и уровня 
витамина Е (табл.). У больных всех групп тяже-
сти повышение конечных продуктов липоперок-
сидации в плазме (ШО в 1,4 раза; ДК – в 2,7 раза; 
ВЭГ – в 1,3 раза, оксидиены в 2,2 раза), сопро-
вождающееся повышением активности фермен-
тов АОС (СОД в 1,3 раза, каталазы в 1,2 раза).

На третий день пребывания больных в от-
делении активность СОД снизилась незначи-
тельно, примерно на 2,3–2,8 %, независимо от 
вида применяемой терапии, что свидетельство-
вало о высоком уровне продуктов СР ПОЛ и со-
храняющемся высоком напряжении адаптацион-
ных механизмов. Аналогичная картина наблюда-
лась и с активностью каталазы. В ходе традици-
онного лечения она несколько снижалась при 
механической асфиксии, отравлении угарным га-
зом, субарахноидальном кровоизлиянии, ЗЧМТ, 
гипергликемическом состоянии, составляя к 3-м 
суткам 5,38+0,6 мкЕ/л. Прежний уровень, или по-
вышение активности каталазы наблюдались при 
отравлении психотропными средствами, гемор-
рагическом инсульте, ишемическом инсульте, ги-
поглемическом состоянии (5,56+0,1 мкЕ/л). При 
оптимизации терапии активность каталазно-
пероксидазной системы сохраняется на исход-
ном уровне или восстанавливается до нормы при 
всех патологических состояниях.

Содержание ВЭГ на 3-е сутки оставалось 
на исходном уровне при обычной терапии 
(12,0+2,0 мг/ %) и уменьшалось при изменениях
в терапии до 10,1+1,1 мг/ %. Снижение содержа-
ния свободного гемоглобина до нормального 
уровня наблюдалось лишь при гипогликемиче-
ском состоянии на фоне любой схемы терапии.

На фоне стандартной схемы лечения кон-
центрация витамина Е снижалась и составляла 
в среднем 6,5+0,04 мг/%, а при оптимизированной 
терапии приближалась к норме 5,02+0,82 мг/% . 
Содержание ДК плазмы и ДК эритроцитов к 3-м 
суткам не претерпевало достоверных изменений.
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Таблица

Динамика показателей СР ПОЛ и АОС у больных в коматозных состояниях
в III группе тяжести поражения ЦНС (М+m)

Дни, варианты терапии
МДА Ммоль 

/л
ДК

ед/мл
Оксидиены

ед/мл
вэг
г/л

Вит. Е,
СОД е д. 

акт/мл

Норма 4,78±0,78 0,91+0,2 0,43+0,1 9,0±1,2 6,0±0,5 340+15,3

При поступлении у всех больных 4,92+0,28* 3,11±0,7 1,0+0,25 13,1+2,0 5,2±3,5 426±33,5

стандартная терапия 4,88+0,17 2,88+0,24 0,94+0,3 13,2+2,0 5,3+1,3 423+13
1 -и день

рекоменд. терапия 4,68+0,18* 2,64±0,24* 0,82+0,2* 13,1+1,8 5,7±1,6 421+13

стандартная терапия 4,68+0,12 2,69+0,27 0,67+0,2 12,2+2,2 5,5+2,3* 425+13*
3-й день

рекоменд. терапия 4,58±0,12* 2,59±0,27* 0,44+0,3* 10,1+1,1* 5,6±1,3* 422+13*

стандартная терапия 4,58+0,3 2,52+0,25 0,45+0,2 11,1+2,1 6,3±1,2* 420+20*
5-й день

рекоменд. терапия 4,45±0,3* 2,26+0,25* 0,44+0,3 10,1+1,0* 6,2±1,1* 416+20*

стандартная терапия 4,52+0,17 2,17+0,13 0,44+0,2 10,1+1,9 6,15±0,5* 410+15*
7-й день

рекоменд. терапия 4,42+0,17* 2,02+0,13* 0,43+0,2* 9,0+1,4* 6,05±0,5* 400±15*

* – различия достоверны (Р < 0,05) при сравнении показателей с данными при поступлении.

На третьи сутки после лечения уровень МДА 
при механической асфиксии увеличивается до 
4,92+0,04 ммоль/л, при ЗЧМТ уменьшается до 
4,58+0,03 ммоль/л, при гипергликемическом со-
стоянии сохраняется на нормальных значениях. 
При сосудистых поражениях головного мозга ле-
чения уровень МДА также снизился до нормаль-
ных величин. К 7-м суткам лечения в группах, где 
проводимая терапия проводилась по оптимизи-
рованной схеме, уровень МДА снижался более 
существенно.

Уровень диеновых коньюгат эритроцитов 
(ДКэр) на 5-е сутки значительно превышал нор-
мальный при всех нозологических формах 
(2,9+0,04 ед\мл), кроме гипогликемии, однако 
к седьмым суткам терапии происходило сниже-
ние количества ДКэр как при обычном лечении, 
так и при измененном лечении. Уровень диено-
вых коньюгат плазмы (ДКпл) на 5-е сутки нахо-
дился практически в границах нормы почти при 
всех нозологических формах, кроме состояний 
гипергликемии и гипогликемии, где он был ниже 
нормы (2,8+0,1 ед/мл). На 7-е сутки терапии со-
держание ДК в плазме несколько возрастало, но 
достоверно снижалось, особенно при оптимиза-
ции лечения (3,0+0,14 ед/мл).

Показатель перекисной резистентности 
эритроцитов на 5-е сутки в исследуемых группах 
значительно превышал контрольные значения 
при всех нозологических формах и составлял 
в среднем 2,1+0,09 %. Его снижение происходи-
ло к 7-му дню терапии, при измененной терапии 
в среднем до 1,8+0,07 %.

Уровень внеэритроцитарного гемоглобина на 
5-е сутки при всех нозологических формах превы-
шал норму и составлял в среднем 13,1+2,0 мг/ %.
Наиболее выраженное повышение уровня ВЭГ 
(до 15,1+0,5 мг %) отмечалось на 3 сутки при ме-
ханической асфиксии, но к 5-м суткам его коли-
чество при рекомендованной терапии снижалось 

до 12,1+1,0 мг/%. На 7-е сутки лечения в боль-
шинстве случаев ВЭГ приближался к нормаль-
ному уровню, и достоверно снижался при опти-
мизации лечения 9,0+1,4 мг/ %.

Уровень витамина Е на 5-е сутки находился 
выше границы нормы при всех нозологических 
формах коматозных состояний и составлял в сред-
нем 6,3+0,1 мг/ %. К 7-м суткам происходило его 
достоверное снижение до 6,2+0,15 мг/ %, более 
выраженное при оптимизированном лечении 
(6,05±0,12 мг/ %).

Активность каталазы на 5-е сутки лечения 
при всех нозологических формах достоверно 
не превышала норму, составляя в среднем
5,6+0,08 мкЕ/л. К 7-м суткам терапии данный 
показатель оставался практически на прежнем 
уровне, либо повышался при изменениях в ле-
чении до 6,0+0,09 мкЕ/л.

Активность СОД на 5-е сутки при всех нозо-
логических формах коматозных состояний была 
значительно выше нормы и составляла в среднем 
416+15 ммоль/л. К 7-м суткам лечения происходи-
ло снижение активности СОД до 410+15 ммоль/л,
более выраженное при оптимизированном типе 
терапии (400+15 ммоль/л).

Изменения следующих показателей функ-
циональных систем организма, по нашему мне-
нию, в большей степени зависели от других со-
ставных компонентов рекомендуемого комплекса 
интенсивной терапии. Диагностируемые при по-
ступлении нарушения в кислотно-основном со-
стоянии (КОС) крови в виде декомпенсированно-
го метаболического или дыхательного ацидоза 
корригировали инфузионной программой "гемо-
дез+трисамин+реополиглюкин". Изменения элек-
тролитного равновесия плазмы на третьи-чет-
вертые (гипернатриемия до 158 ммоль/л, гипока-
лиемия до 2,8 ммоль/л) компенсировали внутри-
венным капельным введением калий-магниевого 
раствора. Выявленные у больных в коматозных 
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состояниях при поступлении и в первые сутки 
структурная и хронометрическая гиперкоагуля-
ция, сопровождающаяся угнетением фибриноли-
за корригировались с помощью сочетания ма-
фусола, контрикала и фраксипарина. К 5-м
суткам у 40 % пациентов, несмотря на проводи-
мое лечение, развивается гиперосмолярный 
синдром (305–310 мосмоль). Терапия проводи-
лось гипо- и нормосмолярными растворами. Ги-
попротеинемия (65–61 г/л), проявляющаяся на 
5–7-е сутки, корригировалась альбумином и рас-
творами аминокислот.

Непосредственный положительный клини-
ческий результат рекомендуемого лечения полу-
чен в 87,4 %. При использовании стандартной 
терапии удавалось достигнуть положительного 
результата в 79,8 % клинических наблюдений.

Таким образом, проведенные исследования 
показали, что при всех видах коматозных состоя-
ний отмечается значительное повышение актив-
ности СР ПОЛ, выражающееся в увеличении ко-
личества продуктов ПОЛ, ВЭГ и снижении ПРЭ 
с одновременным повышением системы антиок-
сидантной защиты. Проводимая интенсивная те-
рапия несколько уменьшает эти изменения и бо-
лее выраженный эффект удается получить при 
оптимизированной терапии с использованием 
эффективных антиоксидантов. Положительный 
эффект в этих случаях наступает на 2–5 суток 
раньше, чем при использовании традиционной 
терапии. Однако и на 7-е сутки лечения, когда 
клинически состояние больных существенно 
улучшается, полной нормализации СР ПОЛ не 
происходит, что свидетельствует о сохраняю-
щемся напряжении адаптационных реакций ор-
ганизма.

Своевременное использование дезинтокси-
кационной терапии, антиоксидантов и антигипок-
сантов снижают повреждающее действие гипок-
сии, степень нарушения метаболизма и распро-
страненность поражения ЦНС при коматозных 
состояниях.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
1. У больных в коматозном состоянии с мо-

мента поступления наблюдаются выраженные 
нарушения процессов перекисного окисления 
липидов, независимо от причины нарушения соз-
нания, несмотря на проводимую интенсивную 
терапию.

2. Динамика процессов перекисного окисле-
ния липидов на фоне лечения комплексом ле-
карственных средств, включающих водораство-
римые антиоксиданты мексидол и мафусол сви-
детельствует об уменьшении свободно-ради-
кальной агрессии и значительной активации
антиоксидантной системы

3. Применение мексидола и мафусола в ком-
плексе интенсивной терапии у больных в кома-
тозном состоянии различного генеза позволяет 
не только корригировать нарушения свободно 
радикальных процессов, но и существенно улуч-
шить результаты лечения, сокращая время пре-
бывания больного в реанимационном отделении.
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Conclusions: 1. Ironounced disorder of lipid peroxidation is noted in comatose patients from the moments of their 
admission which is independent from the cause of uncosciousness, irrespectively of the administered intensive therapy. 
2. The dynamics of lipid peroxidation accompanying a complex drug therapy with water – soluble antioxidants mexidol 
and mafusol, indicates a decrease in the activity of free radicals and a considerable activation of the anlioxidant system. 
3. Administration of mexidol and mafusol as part of intensive therapy of comatose patients permits both to correct the 
disorder of free radical processes and to improve treatment outcomes reducihg the patient's stay at the resuscitation de-
partment.


