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КЛИНИКО-ДИАГНОСТИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ 
ПАТОЛОГИИ ОПОРНО-ДВИГАТЕЛЬНОГО 
АППАРАТА ПРИ СИНДРОМЕ 
ГИПЕРМОБИЛЬНОСТИ СУСТАВОВ
Г. А. САНЕЕВА, А. А. ВОРОТНИКОВ, 
Г. А. АЙРАПЕТОВ

У 54 молодых мужчин с синдромом гипермобиль-
ности суставов (СГМС) изучены особенности ортопе-
дического статуса. Определена частота встречаемости 
костно-мышечных синдромов, клинически и рентгено-
логически верифицирован спектр патологии опорно-
двигательного аппарата у пациентов с СГМС. Комплекс-
ную оценку состояния опорно-двигательного аппарата 
с применением специализированного ортопедическо-
го обследования целесообразно включать в алгоритмы 
диагностики СГМС и профилактики его осложнений.

Ключевые слова: дисплазия соединительной 
ткани, синдром гипермобильности суставов, опорно-
двигательный аппарат, ортопедическая патология

CLINICAL AND DIAGNOSTIC FEATURES 
OF THE MUSCULOSKELETAL SYSTEM
 PATHOLOGY IN PATIENTS 
WITH JOINT HYPERMOBILITY SYNDROME
SANEYEVA G. A., VOROTNIKOV A. A.,
AYRAPETOV G. A.

The characteristics of orthopedic status in 54 young 
men with joint hypermobility syndrome (JHS) had been 
studied. The frequency of occurrence of musculoskeletal 
syndromes is defined; the range of pathologies of the 
musculoskeletal system in patients with JHS is clinically 
and radiologically verified. Comprehensive assessment 
of the musculoskeletal system with the use of specialized 
orthopedic examination is expedient to include in the 
diagnostic algorithms of joint hypermobility syndrome and 
prevention of its complications.
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Р
азвитие воспалительного процесса в печени 

на фоне хронической вирусной инфекции со-

провождается избыточной продукцией моле-

кул внеклеточного матрикса, снижением экспрес-

сии тканевых металлопротеиназ и повышением 

синтеза их ингибиторов, что приводит к форми-

рованию и прогрессированию фиброза и цирроза 

печени [4].

В формировании воспалительных и иммунных реак-
ций определяющую роль играет взаимодействие всех 
участников воспалительного процесса – лейкоцитов, 
тромбоцитов и эндотелия, согласованность которого 
обусловлена в том числе функционированием молекул 
межклеточной адгезии. Селектины, ответственные за 
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роллинг лейкоцитов по поверхности активированных 
эндотелиальных клеток, пролонгирование контакта с 
сосудистой стенкой и увеличение влияния хемокинов 
на клетки, обеспечивают миграцию иммунокомпетент-
ных клеток в ткани [22].

Известно, что при хронических заболеваниях пе-
чени вирусной и невирусной этиологии содержание 
E-селектина в крови позитивно коррелировало с ин-
дексами гистологической активности и фиброза [13]. 
Увеличение степени лейкоцитарной инфильтрации 
паренхимы печени при хронической печеночной па-
тологии было связано с более высокими плазменны-
ми уровнями Р-селектина [21]. Дефицит L-селектина 
в модели конканавалин-индуцированного гепатита 
сопровождался уменьшением выраженности некро-
зов печени, снижением активности аминотрансфе-
раз и экспрессии мРНК фактора некроза опухоли-α 
[5]. Вместе с тем существует противоположная точка 
зрения – об отсутствии взаимосвязи тромбоцитарной 
экспрессии и плазменной концентрации Р-селектина 
с тяжестью воспаления и фиброза у больных хрониче-
ским вирусным гепатитом (ХВГ) [15].

Таким образом, показатели семейства селектинов 
могут быть вовлечены в процессы формирования вос-
палительного ответа и фиброгенеза печени. Однако 
сопряженность молекул адгезии с выраженностью 
гистологической активности и стадией заболевания 
не уточнена, как и не определено их место в качестве 
неинвазивных маркеров гистологической активности 
и печеночного фиброза.

Цель исследования состояла в установлении взаи-
мосвязи селектинов с гистологическими изменениями 
при хронической вирусной патологии печени.

Материал и методы. Обследовано 80 больных 
хроническим вирусным гепатитом и 21 пациент с цир-
розом печени (62 мужчин, 39 женщин) в возрасте от 18 
до 56 лет. Контрольную группу составили 54 здоровых 
добровольца в возрасте от 22 до 55 лет. У всех пациен-
тов определяли индексы Кноделя и Десмета. Индекс 
гистологической активности (ИГА) в случаях хрони-
ческого гепатита был равен 7,20±0,41 балла, индекс 
фиброза (ИФ) – 1,59±0,10 балла. В группе цирроза 
печени эти показатели были 9,81±0,65 балла (ИГА) и 
3,76±0,09 балла (ИФ). Стеатоз печени, оцениваемый 
по E.M. Brunt, был обнаружен у 63,4 % больных, жи-
ровая инфильтрация печени чаще была минимальной 
степени (64,0 %).

Плазменное содержание Е-селектина, L-селектина 
и Р-селектина изучали методом ИФА с помощью набо-
ров «Bender MedSystems GmbH» (Австрия) в соответ-
ствии с прилагаемыми инструкциями.

Результаты были статистически обработаны. Ко-
личественные признаки, характеризующиеся нор-
мальным распределением, представлены в виде 
средней±стандартная ошибка средней. Для выявления 
межгрупповых и внутригрупповых различий использо-
вали однофакторный дисперсионный анализ (F) с вы-
числением двухвыборочного t-критерия Стьюдента, 
критерия Ньюмена – Кейлса. Вычисляли коэффициент 
ранговой корреляции Спирмана (rs). Для определения 
предикторной роли признака вычисляли отношение 
шансов (ОШ) с определением 95 % доверительно-
го интервала. Диагностическую ценность признаков 
определяли их чувствительностью, специфичностью, 
положительной и отрицательной предсказательной 
ценностью, точностью, которые выражали в процен-
тах. Достоверными считали различия при p≤0,05.

Результаты и обсуждение. При хронической 
вирусной патологии печени определялось увеличе-
ние плазменной концентрации всех селектинов с до-
стоверно более высокими значениями Е-селектина и 

Р-селектина в случаях трансформации гепатита в цир-
роз печени.

Уровни Е-селектина и Р-селектина в крови возрас-
тали, а показатели L-селектина снижались при наличии 
жировой инфильтрации печени, достоверно отличаясь 
от соответствующих величин у пациентов с отсутстви-
ем печеночного стеатоза. Выявлена достоверная по-
ложительная корреляция Е-селектина со степенью 
стеатоза (rs= 0,31; p<0,05).

При умеренной и высокой гистологической актив-
ности хронического вирусного гепатита концентрация 
всех селектинов в крови была повышена, достоверно 
превышая их уровень у пациентов с минимальными 
морфологическими проявлениями. У больных ХВГ, 
имеющих ИГА ≤ 8 баллов, также отмечалось увеличе-
ние всех медиаторов межклеточных взаимодействий 
(табл. 1). Корреляция Е-селектина, L-селектина и 
Р-селектина, с одной стороны, и выраженности вос-
палительных изменений в печени, с другой, была по-
ложительной (rs= 0,33; rs= 0,39; rs= 0,24; p<0,05).

Показатели Е-селектина у больных ХВГ выше 
90 нг/мл (ОШ: 11,5 (3,1–42,4)), L-селектина более 
5,52 пг/мл (ОШ: 39,7 (5,1–308,7)) и Р-селектина выше 
33 нг/мл (ОШ: 82,1 (4,8–1400,4)) были сопряжены с 
высокой вероятностью ИГА, превышающего 8 баллов, 
и характеризовались умеренной диагностической точ-
ностью в обнаружении ИГА более 8 баллов (69,3; 70,3 
и 71,3 % соответственно).

Плазменное содержание Е-селектина, L-селектина 
и Р-селектина достигало максимальных величин при 
индексе фиброза 3–4 балла. При этом уровне фибро-
за все медиаторы отличались от соответствующих по-
казателей у больных ХВГ (индекс Десмета 0–1 балл), а 
концентрация Е-селектина и Р-селектина в крови от-
личалась и от соответствующих значений у пациентов 
с ХВГ и индексом Десмета 2 балла (табл. 2). В случаях 
отсутствия/минимального или умеренного фиброза 
печени величины молекул межклеточной адгезии были 
также повышенными. Зарегистрирована позитивная 
корреляция Е-селектина, L-селектина и Р-селектина и 
индекса фиброза (rs= 0,37; rs= 0,21; rs= 0,24; p<0,05).

Больные с показателями Е-селектина выше 
79 нг/мл (ОШ: 11,0 (4,2–28,9)) и Р-селектина бо-
лее 95 нг/мл (ОШ: 5,0 (2,0–12,1)) имели повышен-
ный риск тяжелого фиброза/цирроза. Значения 
Е-селектина ≥79 нг/мл и Р-селектина ≥95 нг/мл ха-
рактеризовались умеренной диагностической точ-
ностью в идентификации фиброза III–IV ст. (78,2 и 
71,3 % соответственно).

Полученные данные свидетельствуют о наличии 
взаимосвязи селектинов с гистологическими измене-
ниями в печени при хронической вирусной патологии. 
Эти результаты вполне ожидаемы с учетом той роли, 
которую играют медиаторы межклеточных взаимодей-
ствий в процессах печеночного воспаления, регенера-
ции и ремоделирования [5, 9, 16].

Известно, что воспалительный процесс представ-
ляет собой взаимодействие лейкоцитов, эндотелиоци-
тов и тромбоцитов. Эндотелий, помимо вовлеченности 
во многие гомеостатические механизмы, участвует в 
формировании адекватного иммунного ответа при 
появлении на поверхности активированных эндоте-
лиальных клеток Е-селектина, который в условиях 
воспаления обеспечивает их кооперацию с лейкоци-
тами [20]. Генетические дефекты Е-селектина или ис-
пользование моноклональных антител к медиатору на 
фоне конканавалин-индуцированного гепатита приво-
дили к нарушению адгезии лимфоцитов к печеночным 
венулам и синусоидам, препятствовали повреждению 
печеночной ткани и способствовали уменьшению лей-
коцитарной инфильтрации печени [12].
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Влияние Е-селектина на процессы печеночного 
фиброгенеза может быть обусловлено активирую-
щим действием фактора некроза опухоли-α. На мо-
дели цирроза, вызванного четыреххлористым угле-
родом и леченного талидомидом, показано снижение 
печеночной экспрессии белка и мРНК молекулы 
адгезии, сопряженное с уменьшением экспрессии 
белка и мРНК фактора некроза опухоли-α и ядерного 
фактора-κВ. Эти изменения сопровождались сниже-
нием активности фиброза печени [10, 16].

Тромбоциты играют важную роль в воспалении, 
обеспечивая микроциркуляторную миграцию лейко-
цитов [18, 23]. Это связано с повышенной экспрес-
сией Р-селектина на активированных пластинках, 
который усиливает их адгезию к лейкоцитам и при-
водит к реципрокной клеточной активации, облегча-
ющей последующие взаимодействия с сосудистой 
стенкой и процессы миграции [2, 14].

Формирование реперфузионной и эндотоксин-
опосредованной миграции лейкоцитов и поврежде-
ния печени во многом определяется эффектами ме-
диатора [6, 8]. Дефицит Р-селектина или блокада его 
рецептора обеспечивали снижение адгезии лейкоци-
тов к печеночным венулам и синусоидам, уменьше-
ние апоптоза и активности ферментов печеночного 
повреждения, улучшение синусоидальной перфу-
зии в случаях липополисахарид- и конканавалин-
индуцированного гепатита [6, 7, 12, 11, 25]. Напро-
тив, взаимосвязи небольших количеств L-селектина 
и Е-селектина с аналогичным протективным эффек-
том не было зарегистрировано [6].

Активация тромбоцитов в системе внутрипече-
ночных вен является при хроническом вирусном ге-
патите потенциальным триггером ремоделирования 
печеночной ткани, так как выделяемые из α-гранул 
ростовые факторы и тромбин стимулируют про-
лиферацию фибробластов и фиброз печени [3, 4]. 
Подтверждением служат ранее выявленные подъем 
плазменных уровней β-тромбоглобулина и снижение 
количества циркулирующих тромбоцитов, сопря-
женные с усилением морфологических изменений в 
печени [1]. В этом контексте Р-селектин как маркер 
активации пластинок был ассоциирован не только с 

тяжестью лейкоцитарной инфильтрации печеночной 
ткани, но с и развитием фиброза [21].

По нашим данным, рост фибротических измене-
ний в печени был сопряжен с увеличением плазмен-
ной концентрации Р-селектина. Вместе с тем име-
ется мнение, что медиатор играет ограничивающую 
роль в развитии воспаления и фиброза печени. Так, 
при инфицировании мышей Schistosoma mansoni, 
лишенных гена Р-селектина, воспалительные и фи-
бротические изменения в печени были более выра-
женными по сравнению с мышами дикого типа [24].

Надежная оценка показателей активности и 
фиброза при хроническом вирусном гепатите яв-
ляется важной клинической задачей, так как его 
прогрессирование приводит к трансформации в 
цирроз у 1/3 больных. Биопсия печени остается 
золотым стандартом для оценки степени фиброза 
печени, однако связана с возможностью потенци-
ально угрожающих жизни осложнений, а точность 
гистологической оценки фиброза подвергается со-
мнению [17, 19].

Для совершенствования методов неинвазивной 
диагностики гистологической активности и фиброза 
печени были определены критериальные значения 
Е-селектина, L-селектина и Р-селектина, которые 
характеризовались достаточной диагностической 
точностью в обнаружении ИГА более 8 баллов и уме-
ренного/тяжелого фиброза. Показатели Е-селектина 
более 90 нг/мл, L-селектина – превышающие 5,52 
пг/мл и Р-селектина выше 33 нг/мл были сопряжены 
с 12-, 40- и 82-кратным возрастанием риска обнару-
жения ИГА более 8 баллов, а значения Е-селектина 
выше 79 нг/мл и Р-селектина более 95 нг/мл увели-
чивали шанс выявления умеренного/тяжелого фи-
броза в 11 и 5 раз соответственно.

Очевидно, что определение профиля селектинов 
у больных хронической вирусной патологией печени 
позволяет не только констатировать выраженность 
морфологических изменений, но и стратифициро-
вать пациентов по группам с различными уровнями 
гистологической активности и фиброза печени, что 
имеет важное значение для целей дифференциаль-
ного диагноза и оценки прогноза.

Таблица 1
Сопряженность селектинов с выраженностью воспалительного компонента

при ХВЗП ( xsX ± )

Группа обследованных Е-селектин (нг/мл) L-селектин (пг/мл) Р-селектин (нг/мл)

Здоровые 38,76±1,74 4,41±0,19 39,39±1,52

Больные
ИГА ≤ 8 баллов 68,78±2,67 * 6,28±0,31 * 63,56±6,90 *

ИГА > 8 баллов 84,53±5,57 */** 9,69±0,56 */** 95,77±7,66 */**

* р<0,05 по сравнению со здоровыми; ** р<0,05 по сравнению с ИГА ≤8 баллов.

 Таблица 2
Взаимосвязь селектинов с печеночным фиброзом при хронической вирусной

патологии печени ( xsX ± )

Группа обследованных Е-селектин (нг/мл) L-селектин (пг/мл) Р-селектин (нг/мл)

Здоровые 38,76±1,74 4,41±0,19 39,39±1,52

Больные

F 0–I стадия 63,65±2,97 * 6,74±0,40 * 71,92±9,39 *

F II стадия 69,53±4,72 * 8,03±0,60 * 62,50±7,95 *

F III–IV стадия 95,47±6,19 */**/*** 8,95±0,75 */** 99,91±9,06 */**/***

* р<0,05 по сравнению со здоровыми;  ** р<0,05 по сравнению с F0–I;  *** р<0,05 по сравнению с F II.
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Выводы

1. При хронической вирусной патологии печени 
отмечается увеличение плазменной концентра-
ции всех селектинов с достоверно более высо-
кими значениями Е-селектина и Р-селектина в 
случаях цирроза печени.

2. Содержание Е-селектина, L-селектина и 
Р-селектина в крови больных увеличивается с 
ростом выраженности воспаления и тяжести 
фиброза.

3. Ассоциация морфологических проявлений с 
молекулами адгезии свидетельствует об их 
важной роли в возникновении и прогрессирова-
нии хронической вирусной патологии печени.

Работа выполнена в рамках гранта Президента 
Российской Федерации № МД-934.2012.7.
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СЕЛЕКТИНЫ И ГИСТОЛОГИЧЕСКАЯ КАРТИНА
ПРИ ХРОНИЧЕСКИХ ВИРУСНЫХ 
ЗАБОЛЕВАНИЯХ ПЕЧЕНИ
А. В. ЯГОДА, П. В. КОРОЙ, Г. И. ГИЛЯЗОВА

У 101 больного хроническими вирусными за-
болеваниями печени изучены плазменные уровни 
Е-селектина, Р-селектина и L-селектина во взаимо-
связи с гистологическими изменениями в печени.

При хронической вирусной патологии печени от-
мечается увеличенное содержание всех селектинов 
в крови с достоверно более высокими значениями 
Е-селектина и Р-селектина в случаях цирроза печени. 
Концентрация Е-селектина, L-селектина и Р-селектина 
в крови при хронических вирусных заболеваниях пече-
ни увеличивается с ростом выраженности воспаления 
и тяжести печеночного фиброза. Ассоциация морфо-
логических проявлений с селектинами свидетельству-
ет об их важной роли в возникновении и прогрессиро-
вании хронической вирусной патологии печени.

Ключевые слова: хронический вирусный гепатит, 
цирроз печени, Е-селектин, Р-селектин, L-селектин

SELECTINS AND HISTOLOGICAL 
CHANGES IN CHRONIC 
VIRAL LIVER DISEASES
YAGODA A. V., KOROY P. V., GILYAZOVA G. I.

Plasma levels of E-selectin, L-selectin and P-selectin 
were studied in 101 patients with chronic viral liver diseases 
in relationship with hepatic histologic changes.

The levels of E-selectin, L-selectin and P-selectin 
in blood were increased in patients with chronic viral 
liver diseases with more high values of E-selectin and 
P-selectin in patients with liver cirrhosis. In chronic viral 
liver diseases concentration of E-selectin, L-selectin 
and P-selectin in blood increases with intensifying of the 
degree of inflammation and severity of hepatic fibrosis. 
The association of morphological changes in liver with 
selectins underlines their important role in occurrence and 
progressing of chronic viral liver diseases.

Key words: chronic viral hepatitis, liver cirrhosis, 
E-selectin, P-selectin, L-selectin
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ЛЕКАРСТВЕННАЯ ПРОФИЛАКТИКА РЕСТЕНОЗА 
ПОСЛЕ РЕКОНСТРУКТИВНЫХ ОПЕРАЦИЙ 
НА АРТЕРИЯХ НИЖНИХ КОНЕЧНОСТЕЙ
Р. Е. Калинин, И. А. Сучков, А. С. Пшенников, А. А. Слепнев
Рязанский государственный медицинский университет

Л
ечение облитерирующего атеросклероза ар-
терий нижних конечностей (ОААНК) является 
актуальной проблемой сосудистой хирургии 

[1, 5]. Реконструктивные операции являются ме-
тодом выбора в лечении пациентов IIб–IV стадий 
заболевания по классификации Фонтена – По-
кровского [6]. Однако в течение 5 лет до 40 % 
протезов перестают функционировать [5]. Одной 
из причин неудовлетворительных отдалённых ре-

зультатов реконструктивной хирургии ОААНК яв-
ляется рестеноз зоны реконструкции вследствие 
гиперплазии неоинтимы [2, 7]. В настоящее вре-
мя эндотелиальная дисфункция (ЭД) считается 
основной причиной развития гиперплазии инти-
мы, а оксид азота (II) (NO) – основным маркером 
функционального состояния эндотелия (ФСЭ) 
[3, 4]. Поиск путей фармакологической коррек-
ции ЭД определил несколько групп лекарствен-
ных препаратов с возможным эндотелиотроп-
ным эффектом. К таким препаратам, в первую 
очередь, относится L-аргинин, который является 
субстратом для образования NO [4, 10]. Имеются 
данные о эндотелиотропных эффектах высоко-
селективных β-адреноблокаторов, ингибиторов 
ангиотензинпревращающего фермента (ИАПФ), 
антагонистов кальция, антагонистов рецепторов 
ангиотензина II (АРАII) и некоторых других групп 
препаратов [8–11]. Хроническая гипопродукция 
NO ведёт к гиперплазии интимы вследствие по-
вышенной пролиферации гладкомышечных кле-
ток, хронического продуктивного воспаления [2, 
4]. Логично, что коррекция ЭД должна привести к 
снижению риска гиперплазии интимы и рестеноза 
зон анастомозов после реконструктивных опера-
ций при ОААНК.

Цель исследования: сравнить эффективность раз-
личных групп препаратов в профилактике рестеноза 
после реконструктивных операций на артериях нижних 
конечностей.

Материал и методы. В исследование включено 
98 больных ОААНК IIб–III стадий по классификации 
Фонтена – Покровского. Пациенты были разделе-
ны на 4 группы в зависимости от препарата эндоте-
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