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Ïî äàííûì ïðîãðàììû ãëîáàëüíîé
ñòðàòåãèè ëå÷åíèÿ è ïðîôèëàêòèêè áðîí-
õèàëüíîé àñòìû (GINA – Global Initiative
for Asthma – ïåðåñìîòð 2002 ã.) [3], îêîëî
10%  âçðîñëûõ  áîëüíûõ áðîíõèàëüíîé
àñòìîé (ÁÀ) ñòðàäàþò òÿæåëûìè åå ôîð-
ìàìè, íå ïîääàþùèìèñÿ îáû÷íûì âè-
äàì ëå÷åíèÿ. Áîëüøèíñòâî ó÷åíûõ è êëè-
íèöèñòîâ ñêëîíÿþòñÿ ê ìíåíèþ, ÷òî ÁÀ
ïåðâè÷íî ÿâëÿåòñÿ âîñïàëèòåëüíûì
ïðîöåññîì, à íå çàáîëåâàíèåì ãëàäêîé
ìóñêóëàòóðû áðîíõîâ [10]. ×àñòûå, äëè-
òåëüíûå è âûðàæåííûå ïðèñòóïû óäóøüÿ ñî-
ïðîâîæäàþòñÿ ãèïîêñèåé ñ ðàçâèòèåì
äûõàòåëüíîé íåäîñòàòî÷íîñòè. Èç äàííûõ
ëèòåðàòóðû [8] èçâåñòíî, ÷òî ïðè äûõà-
òåëüíîé íåäîñòàòî÷íîñòè âñëåäñòâèå ãè-
ïîêñèè êëåòîê, àöèäîçà è ãåìîäèíàìè-
÷åñêèõ íàðóøåíèé âîçíèêàåò ïîâðåæäåíèå
ïîâåðõíîñòè êëåòîê ýíäîòåëèÿ ëåãêèõ.
Î ôèçèîëîãè÷åñêèõ è ïàòîëîãè÷åñêèõ
èçìåíåíèÿõ ôóíêöèè ýòèõ êëåòîê
ìîæíî ñóäèòü ïî  êîëè÷åñòâó ìèêðîâå-
çèêóëÿöèè [4, 5] â êðîâè.

Öåëü íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ: îïðå-
äåëåíèå êîëè÷åñòâà ìèêðîâåçèêóë â ïå-
ðèôåðè÷åñêîé êðîâè â çàâèñèìîñòè îò
âûðàæåííîñòè ïðèñòóïíîãî ïåðèîäà ó
áîëüíûõ ÁÀ òÿæåëîãî òå÷åíèÿ ïðè ïî-
ñòóïëåíèè è â ïðîöåññå êîìïëåêñíîé
òåðàïèè ñ âêëþ÷åíèåì ïëàçìàôåðåçà (ÏÔ).

Îäíèì èç íàèáîëåå óíèâåðñàëüíûõ
ìàðêåðîâ ìèêðîâåçèêóëÿöèè ÿâëÿåòñÿ
èíòåãðàëüíûé öèòîïëàçìàòè÷åñêèé ôåð-
ìåíò  5’-íóêëåîòèäàçà (5’-ÍÄ). Âûÿâëåíà
ïðÿìàÿ êîððåëÿöèÿ ìåæäó ïîêàçàòåëÿìè
5’-ÍÄ è òêàíåâûì òðîìáîïëàñòèíîì [9].
Ñëåäîâàòåëüíî, ïîâûøåíèå ìèêðîâåçè-
êóëÿöèè â êðîâè ìîæåò îòðàæàòü íàëè-
÷èå òðîìáîïëàñòèíåìèè. Óäàëåíèå æå
ìèêðîâåçèêóë äîëæíî ïðèâîäèòü ê ñíè-
æåíèþ ãåìîêîàãóëÿöèîííîãî ïîòåíöèà-
ëà êðîâè.

Îáñëåäîâàíî 36 áîëüíûõ (21 ìóæ÷è-
íà è 15 æåíùèí) ýíäîãåííîé ÁÀ òÿæå-
ëîãî òå÷åíèÿ â âîçðàñòå îò 21 ãîäà äî 64
ëåò (ñðåäíèé âîçðàñò — 45,0±1,0 ãîä) ñ
äëèòåëüíîñòüþ çàáîëåâàíèÿ îò 3 äî 30 ëåò
(â ñðåäíåì – 10,1±0,7 ãîäà). Ïðè îïðå-
äåëåíèè ôîðìû è ñòåïåíè òÿæåñòè èñ-
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ãîñóäàðñòâåííîãî ìåäèöèíñêîãî óíèâåðñèòåòà

ïîëüçîâàëàñü ìåæäóíàðîäíàÿ êëàññèôè-
êàöèÿ ÁÀ, îïóáëèêîâàííàÿ â ñîâìåñòíîì
äîêëàäå Íàöèîíàëüíîãî èíñòèòóòà ñåðäöà,
ëåãêèõ è êðîâè (ÑØÀ) è ÂÎÇ â 1995 ã.
(ÌÊÁ-10). Â îöåíêå òÿæåñòè çàáîëåâàíèÿ
ó÷èòûâàëèñü ñëåäóþùèå ïîêàçàòåëè [3]:
åæåäíåâíûå ïðèñòóïû óäóøüÿ ñ íî÷-
íûìè ñèìïòîìàìè, ÷àñòûå îáîñòðåíèÿ,
îãðàíè÷åíèå ôèçè÷åñêîé àêòèâíîñòè,
îáúåì ôîðñèðîâàííîãî âûäîõà çà ïåðâóþ
ñåêóíäó (ÎÔÂ1) < 60% îò äîëæíûõ çíà-
÷åíèé (46,2±3,24%), âàðèàáåëüíîñòü
ïîêàçàòåëåé ÎÔÂ1 > 30%.

Âñåì ïàöèåíòàì ïðîâîäèëàñü îáùå-
ïðèíÿòàÿ òåðàïèÿ ÁÀ ñ ó÷åòîì ñòåïåíè
òÿæåñòè è âûðàæåííîñòè ïðèñòóïíîãî
ïåðèîäà, âêëþ÷àâøàÿ ãëþêîêîðòèêîñòå-
ðîèäû (ïåðîðàëüíûå, èíãàëÿöèîííûå è
â âèäå èíôóçèîííîé òåðàïèè), ñèìïà-
òîìèìåòèêè, êñàíòèíû, ìóêîëèòèêè,
èíôóçèîííóþ òåðàïèþ, ãåïàðèíîòåðà-
ïèþ. Ïðè ïðèçíàêàõ îáîñòðåíèÿ õðîíè-
÷åñêîãî áðîíõèòà èñïîëüçîâàëè àíòèáàê-
òåðèàëüíóþ òåðàïèþ. Ïåðâóþ îïåðàöèþ
ÏÔ ïîäêëþ÷àëè ê ëå÷åíèþ â ïåðâûå
5 äíåé îò ïîñòóïëåíèÿ â ñòàöèîíàð (÷àùå
íà 3-é äåíü). Êîëè÷åñòâî ñåàíñîâ ÏÔ (îò 1
äî 3) îïðåäåëÿëîñü êëèíè÷åñêîé íåîá-
õîäèìîñòüþ ïî ëàáîðàòîðíûì êðèòåðèÿì.
ÏÔ ïðîâîäèëè ñ èíòåðâàëîì â 3–4 äíÿ
è îáúåìîì ýêñôóçèè îò 40 äî 50% îò
îáúåìà öèðêóëèðóþùåé ïëàçìû ñ çàìå-
ùåíèåì 0,9% ðàñòâîðîì NaCl â óìåðåí-
íîì ãèïåðâîëåìè÷åñêîì ðåæèìå. Äèñê-
ðåòíûé íåñåëåêòèâíûé ïðåðûâèñòûé ÏÔ
ïðîâîäèëè íà ìíîãîôóíêöèîíàëüíîé
öåíòðèôóãå ñ àâòîìàòè÷åñêèì îõëàæ-
äåíèåì SORVAL RS 3C PLAS  ïðîèç-
âîäñòâà ôèðìû DU PONT  ñ ðîòîðîì
Í-6000 À.

Èçó÷àëè ïîêàçàòåëè êëèíè÷åñêîãî
àíàëèçà êðîâè, 5’-ÍÄ â ãåïàðèíèçèðî-
âàííîé ïëàçìå êðîâè [6] è êîàãóëîãðàì-
ìû: XIIà-çàâèñèìûé ôèáðèíîëèç, àêòè-
âèðîâàííîå ÷àñòè÷íîå òðîìáîïëàñòè-
íîâîå âðåìÿ (À×ÒÂ), ïðîòðîìáèíîâûé
èíäåêñ (ÏÒÈ), êîíöåíòðàöèþ ôèáðèíî-
ãåíà, òðîìáèíîâîå âðåìÿ, îðòîôåíîòðî-
ëèíîâóþ ïðîáó (ÎÔÒ), ôèáðèí-ìîíî-
ìåðíûå êîìïëåêñû (ýòàíîëîâûé òåñò) [1, 7]
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è òðîìáîòåñò ïðè ïîñòóïëåíèè è ïîñëå
êàæäîãî ñåàíñà ÏÔ.

Äëÿ îöåíêè ìèêðîâåçèêóëÿöèè ó
áîëüíûõ ÁÀ íàìè áûëà îáñëåäîâàíà êîíò-
ðîëüíàÿ ãðóïïà çäîðîâûõ ëþäåé. Èçó÷å-
íà àêòèâíîñòü 5’-ÍÄ ó 15 æåíùèí è 15
ìóæ÷èí â âîçðàñòå îò 18 äî 54 ëåò.
Íà îñíîâàíèè ïðîâåäåííûõ èññëåäîâà-
íèé íàìè óñòàíîâëåíû ñëåäóþùèå íîð-
ìàòèâû: ó ìóæ÷èí — 74,08±6,42 íêàò  è  ó
æåíùèí – 71,89±5,75 íêàò (â ñðåäíåì –
72,99±6,09 íêàò).

Ïðè ïîñòóïëåíèè îòìå÷àëîñü äîñòî-
âåðíîå (ð<0,05) óâåëè÷åíèå ïîêàçàòåëåé
àêòèâíîñòè 5’-ÍÄ â 75% ñëó÷àåâ, êîòî-
ðîå ñîñòàâëÿëî  â ñðåäíåì 137,29±10,42 íêàò,
÷òî ñâèäåòåëüñòâîâàëî îá óâåëè÷åíèè êî-
ëè÷åñòâà ìèêðîâåçèêóë â ïëàçìå êðîâè
áîëüíûõ. Â òî æå âðåìÿ, ïî äàííûì ðå-
çóëüòàòîâ êîàãóëîãðàììû, ëèøü ó 19,4%
ïàöèåíòîâ áûëî îáíàðóæåíî óâåëè÷åíèå
ïîêàçàòåëåé ÎÔÒ ïðîáû, ó 16,7% – êîí-
öåíòðàöèè ôèáðèíîãåíà, ó 5,6% – ÏÒÈ.
Îñòàëüíûå ïîêàçàòåëè êîàãóëîãðàììû
îñòàâàëèñü â ïðåäåëàõ íîðìû. Êîëè÷åñòâî
òðîìáîöèòîâ íå âûõîäèëî çà ðàìêè ôè-
çèîëîãè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé è ñîñòàâëÿëî
â ñðåäíåì 334,8±11,3.109/ë ïðè ïîñòóï-
ëåíèè è 326,1±14,3.109/ë ïðè äîñòèæå-
íèè ðåìèññèè.

Èç òàáë. 1 âèäíî, ÷òî ïîêàçàòåëè êîà-
ãóëîãðàììû ïðàêòè÷åñêè íå îòëè÷àëèñü
îò íîðìû. Åäèíè÷íûå èõ ïîâûøåíèÿ íå
îòðàæàëèñü íà ñðåäíèõ ïàðàìåòðàõ è ÿâ-

Òàáëèöà 1
Ïîêàçàòåëè êîàãóëîãðàììû ó áîëüíûõ ÁÀ â äèíàìèêå ëå÷åíèÿ, âêëþ÷àâøåãî ñåàíñû ÏÔ

     Ïîêàçàòåëè         Ïðè ïîñòóïëåíèè               Ïîñëå 1-ãî ÏÔ                          Ïîñëå 2-ãî ÏÔ

ÏÒÈ, %    90,1±1,0 (n=36) 96,2 ±1,1 (n=26) 91,8 ±1,3 (n=28)
À×ÒÂ, ñ    35,2±2,2 (n=33) 33,6±2,1 (n=16) 32,8±0,8 (n=31)
Ôèáðèíîãåí, ã/ë    3,0±0,1 (n=36) 2,5±0,2 (n=24) 2,5±0,1 (n=27)
Òðîìáèíîâîå âðåìÿ, ñ  12,6±0,7 (n=26) 11,9±0,6 (n=11) 12,1±0,7 (n=18)
Òðîìáîòåñò, ñò.  V – VI (n=26) V – VI (n=11) V –VI (n=18)
ÎÔÒ ïðîáû,  ìã%  3,9±0,3 (n=33) 3,8±0,4 (n=17) 3,7±0,3 (n=31)

ëÿëèñü, ñêîðåå, ðåäêèì, ÷åì îáû÷íûì
ÿâëåíèåì.

Ïàðàëëåëüíî ñ èññëåäîâàíèÿìè ãåìî-
ñòàçà è 5'-ÍÄ ïðîâîäèëè îöåíêó ýôôåê-
òèâíîñòè òåðàïèè, âêëþ÷àâøåé ÏÔ, ïî
óìåíüøåíèþ êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé
ÁÀ [2], äèíàìè÷åñêîìó èíäåêñó òÿæåñòè
(ÈÒ) ïðèñòóïà, âûðàæåííîìó â áàëëàõ
îò 1 äî 7 ïî êàæäîìó  ïðèçíàêó. Äèíàìè-
÷åñêèé ÈÒ âûñ÷èòûâàëè äî ÏÔ è ÷åðåç
ñóòêè ïîñëå êàæäîãî ñåàíñà. Â çàâèñèìîñ-
òè îò âûðàæåííîñòè êëèíè÷åñêèõ ïðî-
ÿâëåíèé âñå áîëüíûå áûëè ðàçäåëåíû íà
3 ãðóïïû, ñîãëàñíî ðàññ÷èòàííîìó ïðè
ïîñòóïëåíèè ÈÒ. 1-þ ãðóïïó ñîñòàâèëè
7 ïàöèåíòîâ, ó êîòîðûõ ÈÒ ñîîòâåòñòâî-
âàë êîýôôèöèåíòó 2,4–2,69 (óñëîâíî
I ñòåïåíü âûðàæåííîñòè ïðèñòóïà), 2-þ
(19 ÷åë.) — ñ ÈÒ îò 2,7 äî 2,99 (II ñòå-
ïåíü), 3-þ (10) – ñ ÈÒ>3,0 (III ñòåïåíü).

Äèíàìèêà ïîêàçàòåëåé 5'-ÍÄ áûëà
ðàññìîòðåíà íàìè â ñîîòâåòñòâèè ñ ÈÒ
ïðèñòóïíîãî ïåðèîäà è ïðåäñòàâëåíà â
òàáë. 2 è äëÿ íàãëÿäíîñòè íà ðèñ. 1, 2.

Ëå÷åáíûé ýôôåêò â âèäå çíà÷èòåëü-
íîãî óëó÷øåíèÿ êëèíè÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ
ïîñëå ïåðâûõ äâóõ ñåàíñîâ ÏÔ îòìå÷àë-
ñÿ ó 94,4% áîëüíûõ. Ó 5,6 % ïàöèåíòîâ
ýôôåêò áûë íå ñòîëü âûðàæåí, ÷òî ïî-
òðåáîâàëî ïðîâåäåíèÿ òðåòüåãî ñåàíñà.
Ïîêàçàòåëè àêòèâíîñòè 5'-ÍÄ è êîàãó-
ëîãðàììû íîðìàëèçîâàëèñü ó 8 ïàöèåí-
òîâ ïîñëå ïåðâîãî ñåàíñà ÏÔ, ó 26 –

Òàáëèöà  2

Äèíàìèêà ïîêàçàòåëåé 5’-ÍÄ â çàâèñèìîñòè îò äèíàìè÷åñêîãî ÈÒ
â ïðîöåññå êîìáèíèðîâàííîé òåðàïèè  ñ ïðèìåíåíèåì ÏÔ

Ñòåïåíè òÿæåñòè ïðèñòóïà 5’-ÍÄ äî  ÏÔ/ÈÒ 5’-ÍÄ ïîñëå ÏÔ1/ÈÒ 5’-ÍÄ ïîñëå ÏÔ2/ÈÒ

Îáùèé ÈÒ
(áàëëû)
I ñòåïåíü

II ñòåïåíü

III còåïåíü

137,29±10,42/
2,80±0,03  (n=36)

102,53±15,26/
2,49 ±0,03 (n=7)

131,26±10,42/
2,75±0,04 (n=19)

181,39±16,12/
3,04 ±0,04 (n=10)

93,49±7,85*/
2,16±0,04 (n=36)

80,06±9,58*/
1,71±0,05*(n=7)

83,31±7,49*/
2,11±0,05* (n=19)

121,06±12,2*/
 2,37±0,04* (n=10)

61,54±5,5*/
1,64±0,04  (n=28)

55,46±5,5*/
1,61±0,03*  (n=2)

60,10±5,4*/
1,61±0,03*  (n=16)

65,44±6,27*/
1,63±0,03* (n=9)

Ðàçíèöà ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíà ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîäíûìè ïîêàçàòåëÿìè — * ð<0,05.
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ïîñëå âòîðîãî, ó 2 – ïîñëå òðåòüåãî.
Êàê âèäíî èç ïðåäñòàâëåííûõ äàííûõ,

àêòèâíîñòü ìàðêåðíîãî ôåðìåíòà ìèêðî-
âåçèêóëÿöèè – 5'-ÍÄ â ïðèñòóïíîì ïå-
ðèîäå ÁÀ òÿæåëîãî òå÷åíèÿ äîñòîâåðíî
ïðåâûøàåò ïîêàçàòåëè ìèêðîâåçèêóëÿ-
öèè ó çäîðîâûõ ëèö. Ñ ó÷åòîì  òåñíîé ñâÿ-
çè äàííîãî ôåðìåíòà ñ âûäåëåíèåì â
öèðêóëèðóþùóþ êðîâü òêàíåâîãî òðîì-
áîïëàñòèíà àêòèâíîñòü 5'-ÍÄ ìîæíî ðàñ-
ñìàòðèâàòü êàê ìàðêåð ãèïåðêîàãóëÿöèè,
÷òî â ðÿäå ñëó÷àåâ ïîäòâåðæäàåòñÿ èçìå-
íåíèåì ïîêàçàòåëåé êîàãóëîãðàììû
(ÎÔÒ ïðîáû, ÏÒÈ, ôèáðèíîãåíà). Óñòà-
íîâëåíî, ÷òî ñòåïåíü âûðàæåííîñòè èç-
ìåíåíèé àêòèâíîñòè 5'-ÍÄ ñîîòâåòñòâó-
åò òÿæåñòè ïðèñòóïà.

Ïîëó÷åííûå äàííûå ïîçâîëÿþò ðàñ-
ñìàòðèâàòü îïðåäåëåíèå àêòèâíîñòè 5'-ÍÄ
êàê ñïîñîá îöåíêè âûðàæåííîñòè ïðè-
ñòóïíîãî ïåðèîäà ÁÀ  è  êàê íàèáîëåå
÷óâñòâèòåëüíûé äèàãíîñòè÷åñêèé ìåòîä
äëÿ îáíàðóæåíèÿ ëàòåíòíî ïðîòåêàþùåãî
ñèíäðîìà ÄÂÑ.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Âïåðâûå îáíàðóæåí ôåíîìåí óñè-
ëåíèÿ ìèêðîâåçèêóëÿöèè ïðè áðîíõèàëü-
íîé àñòìå òÿæåëîãî òå÷åíèÿ ïî àêòèâ-
íîñòè 5'-íóêëåîòèäàçû, êîòîðàÿ ñîîò-
âåòñòâóåò èíäåêñó òÿæåñòè ïðèñòóïíîãî
ïåðèîäà.

2. Ìåõàíèçì óñèëåíèÿ ìèêðîâåçèêó-
ëÿöèè ïîçâîëÿåò ïîíÿòü ïàòîãåíåç âîç-
íèêíîâåíèÿ ãèïåðêîàãóëåìèè ïðè òÿæå-
ëîì òå÷åíèè ýòîãî çàáîëåâàíèÿ. Ïðè
ìåíüøåé òÿæåñòè ïðèñòóïíîãî ïåðèîäà
ïðîöåññ îñòàíàâëèâàåòñÿ íà ñòàäèè óìå-
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