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поражений ЦНС при клещевых нейроинфекциях могут 
иметь флогогенные эффекты оксида азота и его синер-
гистов (TNF-α и система белков комплемента). Четкой 
прямой связи между активностью комплемента и со-
держанием общего белка в спинномозговой жидкости 
нами не установлено. Данное наблюдение согласуется с 
результатами исследования A.J. Henningsson [10] на 298 
больных с нейроборрелиозом, на основании которого 
были получены убедительные доказательства актива-
ции комплемента по классическому пути с повышени-
ем концентрации С1, С4, С3, С3а в ликворе. Между ак-
тивностью комплемента в сыворотке крови и ликворе 
также не было выявлено корреляции, что согласуется с 
данными Малашхия Ю.А. [4] и не позволяет связывать 
уровень активности комплемента с увеличением про-
ницаемости ГЭБ. Рост показателей активности системы 
комплемента в ликворе может быть связан с топической 
активацией системы комплексами антиген-антитело и с 
локальной продукцией белков комплемента элемента-
ми глии в ответ на антигенные стимулы.

Представляют особый интерес данные, характери-
зующие содержание «стресс-белков» в крови и ликворе 
больных. По данным литературы, в крови при инфек-
ционных заболеваниях в течение первых 48 часов у всех 
больных, независимо от этиологии инфекционного про-
цесса, уровень ферритина, который относится к БТШ и 
является маркером «клеточного стресса», повышается и 
достигает максимальных значений к концу 1-й недели 
лихорадки за счет повышения внутриклеточного син-
теза белка. Нами обнаружен значимый рост ферритина 
в крови при тяжелом течении нейроинфекций в сопо-
ставлении с контрольной группой здоровых доноров. В 

спинномозговой жидкости у больных с клещевыми ин-
фекциями с поражением ЦНС по типу менингита или 
менингоэнцефалита содержание ферритина в ликворе 
возрастает более значительно, чем в сыворотке крови, 
что делает необходимым исследование данного показа-
теля именно в данной среде, где его изменения наиболее 
информативно свидетельствуют о локальном повреж-
дении («мозговой катастрофе»). Повышение концен-
трации БТШ защищает клетку от апоптоза [8]. В основе 
антиапоптогенного действия ферритина может лежать 
его способность связывать железо, тормозить избыточ-
ный синтез оксида азота, который обладает выражен-
ным проапоптогенным действием. Факт обнаружения 
ферритина в спинномозговой жидкости и динамика его 
снижения к периоду реконвалесценции позволяет счи-
тать данный БТШ достаточно объективным маркером 
процессов повреждения клеток на уровне ЦНС при кле-
щевых нейроинфекциях.

Таким образом, ликвор является средой, четко 
реагирующей на патологические процессы в ЦНС. 
Объективная лабораторная оценка состава иммунных 
клеток, БТШ, характера цитокин-нитроксидергической 
регуляции на уровне ликвора и крови при клещевых 
нейроинфекциях позволяет уточнить диагноз, выявить 
значимость отдельных клеточно-молекулярных меха-
низмов патогенеза заболевания. Динамическое иссле-
дование показателей сывороточного и спинномозгово-
го ферритина можно рекомендовать как независимый 
тест, входящий в группу прогностических показателей 
в отношении тяжести поражения мозговых оболочек и 
вещества головного мозга при клещевых нейроинфек-
циях.
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СОСТОЯНИЕ ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ ФУНКЦИИ У БОЛЬНЫХ ПЕРВИЧНЫМ ОСТЕОАРТРОЗОМ
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Резюме. С целью оценки функции эндотелия было обследовано 79 больных остеоартрозом (54 женщины и 24 
мужчины) в возрасте 43,7±5,8 лет. Группа контроля состояла из 24 здоровых добровольцев, сопоставимых по воз-
расту и полу. Выявлены признаки наличия эндотелиоза у больных ОА в виде увеличения количества десквами-
рованных эндотелиоцитов, повышения концентрации эндотелина, усиления активности фактора Виллебранда. 
Зарегистрировано снижение нитроксидпродуцирующей функции эндотелия у больных остеоартрозом. Установлены 
нарушения потокозависимой вазодилятации плечевой артерии в виде изменения коэффициента чувствительности. 
Дисфункция эндотелия усугубляется при прогрессировании ОА и увеличении длительности болезни.

Ключевые слова: остеоартроз, дисфункция эндотелия.
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Summary. In order to evaluate endothelial dysfunction were examined 79 patients with osteoarthritis (54 women and 
24 men), aged 27 to 56 years. +e control group consisted of 19 healthy people matched by age and sex. In patients with OA 
as a sign of endotheliosis identi<ed an increase in the number of desquamated endothelial cells, increasing concentrations 
of endothelin, elevated activity of von Willebrand factor. In patients with OA was identi<ed the decreasing NO-producing 
endothelial function. Disruption of the =ow dependent vasodilatation of brachial artery as a change in the sensitivity 
coe>cient was revealed. Endothelial dysfunction is exacerbated with the progression of OA and increasing the duration of 
the disease.

Key words: ostheoarthorosis, endothelial dysfuncthion

Таблица 1
Клиническая характеристика больных остеоартрозом

Клиническая характеристика Количество (n=79)

n %

Длительность
заболевания

до 5 лет 41 51,9

более 5 лет 38 48,1

Стадия ОА (по J. Kellgren
и J. Lawrence)

I стадия 16 20,3

II стадия 53 67,1

III стадия 10 12,6

Степень нарушения
функции суставов

0 степень 17 21,5

1 степень 39 49,4

2 степень 18 22,8

3 степень 5 6,3

Интенсивность боли
по ВАШ

40-60 мм 47 59,5

более 60 мм 32 40,5

Исследования последних лет убедительно доказали 
важную роль изменений функционального состояния 
эндотелия и сосудодвигательной функции при различ-
ных патологических процессах [4,10,18]. Среди причин, 
способных инициировать дисфункцию эндотелия, сле-
дует особо выделить системное воспаление и актива-
цию процессов липопероксидации [13,16]. По данным 
исследователей, медиаторы воспаления способны вы-
зывать активацию и повреждение эндотелия, ведущие 
к его дисфункции, что убедительно доказано при су-
ставной патологии: ревматоидном артрите, анкилози-
рующем спондилите [5,13]. Роль воспаления в развитии 
и прогрессировании остеоартроза (ОА) в настоящее 
время является общепризнанной [1,2,6,7,9]. Учитывая 
общность механизмов хронического воспаления, при-
знаки изменения функционального состояния эндоте-
лия и сосудодвигательной функции выявляются у боль-
ных с ОА [14]. Доминирующее влияние в развитии дис-
функции эндотелия при ОА оказывают окислительный 
стресс [10,11], продукция мощных вазоконстрикторов 
(эндотелины, эндопероксиды, АТІІ), а также провоспа-
лительных цитокинов, которые подавляют продукцию 
оксида азота (NO) [11,17]. Недостаточно изученным 
является вопрос дисфункции эндотелия у больных ОА 
при различных клинических особенностях заболевания 
(рентгенологическая стадия, длительность болезни).

Целью работы явилось определение нарушений 
функционального состояния эндотелия и сосудодвига-
тельной функции у больных первичным ОА в зависи-
мости от длительности болезни и рентгенологической 
стадии.

Материалы и методы

В исследование были включены 79 больных, стра-
дающих генерализованной формой первичного ОА: 25 
(31,6%) мужчин и 54 (68,4%) женщины, средний воз-
раст составил 43,7±5,8 лет. Диагностика первичного 
ОА проводилась с учетом диагностических критериев 
Ассоциации ревматологов России [8], каждая клиниче-
ская ситуация была тщательно проанализирована для 
исключения возможности вторичного происхождения 

ОА. Клиническая характеристика больных представле-
на в таблице 1. Группу контроля составили 24 человека, 
сопоставимых по возрасту и полу с больными первич-
ным ОА. Все больные были включены в исследование 
после подписания информированного согласия на уча-
стие в исследовании.

Всем обследуемым была проведена оценка функ-
ционального состояния с помощью лабораторных ме-
тодов исследования. Количество десквамированных 
эндотелиальных клеток (ДЭЦ) в крови определяли по 
методу J. Hladovec [12,19]. Для исследования нитрок-
сидпродуцирующей функции эндотелия определяли 
содержание нитрата/нитрита, суммарных метаболитов 
(NOx) в сыворотке крови по методу П.П. Голикова [3]. 
Количественное определение эндотелина (ET-1) чело-
века в сыворотке проводилось с использованием им-
муноферментного набора компании “БиоХимМак”. Для 
определения активности фактора Виллебранда (vWF) 
использовали набор реактивов НПО РЕНАМ, Россия.

Исследование сосудодвигательной функции эндоте-
лия проводили с помощью допплерографиии (УЗДГ) на 
ультразвуковом аппарате «Sequoia». В покое измеряли 
диаметр плечевой артерии и максимальную линейную 
скорость кровотока. При изучении функции эндотелия 
использовались пробы с реактивной гиперемией (ЭЗВД) 
и нитроглицерином (ЭНЗВД). Рассчитывали следующие 
показатели: потокозависимая вазодилатация, нитро-
глицеринзависимая вазодилатация, напряжение сдвига 
(исходное и при реактивной гиперемии) по формулам: 
τ0=4ηV

0
/D

0
 и τ=4ηV/D, чувствительность плечевой ар-

терии к напряжению сдвига кровотока на эндотелии по 
формуле: КЧ=(∆D/D

0
)/(∆τ/τ

0
), где ∆D – изменение диа-

метра плечевой артерии, ∆τ – изменение напряжения 
сдвига, КЧ – коэффициент чувствительности.

Статистическая обработка полученных данных 
проводилась с помощью пакета статистических про-
грамм Statistica 6,0 (StatSo\). Распределение практи-
чески всех вариационных рядов не подчинялось кри-
териям нормальности, поэтому применялись методы 
непараметрической статистики. Для оценки различия 
между несколькими группам использовались критерий 
Крускалла-Уоллиса и медианный тест. Для сопоставле-

ния двух групп применялся U-критерий Манна-Уитни 
[15]. Различия между анализируемыми группами счи-
тались значимыми при р<0,05.

Результаты и обсуждение

Первоначально было осуществлено сравнение 
перечисленных показателей больных ОА и группы 
контроля. При ОА средний показатель суммарных 
метаболитов оксида азота составил 24,9 мкмоль/л, а 
в группе контроля – 32,8 мкмоль/л (р=0,047). Средние 
концентрации ЕТ-1 были ниже в группе контроля, ме-
диана ЕТ-1 составила у них 3,8 фмоль/мл против 8,9 
фмоль/мл у больных ОА (р=0,032). Количество ДЭЦ в 
крови больных ОА выявлено в 2,7 раза больше по срав-
нению со здоровыми и составило 6*104/л (р=0,0001). 
Активность vWF у больных ОА превышала таковой 
здоровых в 2,3 раза. Найденные различия перечис-
ленных параметров позволили провести дальнейший 
анализ по стадиям и длительности заболевания.
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Как видно из данных представленных в таблице 2, 
наиболее выраженное нарушение функции эндотелия 
отмечалось у больных с II и III стадией. Значение ЕТ-1 
при II стадии увеличивалось в 2 раза (р<0,01), а при III – 
в 2,3 раза (р<0,01) по сравнению с этим же показателем 
в I стадии ОА. Количество ДЭЦ при II и III стадиях не 
различалось, но было в 1,5 раза больше, чем в 1 группе. 
Активность vWF возрастала при II и III стадии ОА на 
28-30% по сравнению с параметрами при I стадии бо-
лезни. Содержание NOх по мере утяжеления рентгено-
логической стадии ОА практически не изменялось.

У больных ОА с увеличением длительности заболе-
вания отмечалось усиление проявлений эндотелиальной 
дисфункции (табл. 3). При сравнении групп обследован-
ных больных с длительностью заболевания до 5 и более 
5 лет по всем исследуемым параметрами обнаружены 
различия. Уровень ЕТ-1 увеличивался при длительно-

Таблица 3
Характеристика показателей функции эндотелия больных ОА в зависимости 

от длительности болезни (медиана, 25%-75% процентили)

Показатель Больные ОА с длительностью болезни Уровень
статистической
значимостидо 5 лет (n=41) более 5 лет (n=38)

ЕТ-1, фмоль/мл 4,7 [2,8-10,7] 6,1 [4,4-11,7] р
1-2

=0,038

ДЭЦ * 104/л 5 [4-6] 6 [6-8] р
1-2

=0,049

vWF, % 72 [68-125] 109 [91-133] р
1-2

=0,032

NOх, мкмоль/л 27,9 [26,4-31,9] 25,7 [23,1-30] р
1-2

=0,044

Таблица 2
Показатели функции эндотелия у больных с различной стадией ОА 

(медиана, 25% - 75% процентили)

Показатель Стадия ОА по J. Kellgren и J. Lawrence Уровень
статистической
значимостиI стадия

(n=16)
II стадия
(n=53)

III стадия
(n=10)

ЕТ-1, фмоль/мл 5,6 
[2,2-11,4]

11,4
[7,3-12,6]

12,6
[5,8-15,6]

р
1-2

=0,008 
р

1-3
=0,009 

ДЭЦ * 104/л 4
[2,5-6]

6
[4-8]

6
[4-8]

р
1-2

=0,043
р

1-3
=0,043

vWF, % 73
[58-108]

105
[80-152]

101
[78-110]

р
1-2

=0,045 
р

1-3
=0,049

NOх, мкмоль/л 28,4
[26,4-31,5]

27,4
[19,6-30,8]

26,3
[25,2-36]

р
1-2

=0,046
р

1-3
=0,039

сти ОА более 5 лет на 29,8% по сравнению 
с показателем при сроке болезни до 5 лет, 
активность vWF – на 51,4%, количество 
ДЭЦ возрастало на 20%. С увеличение 
длительности болезни выявлено сниже-
ние нитроксидпродуцирующей функции 
эндотелия.

По исходному диаметру плечевой ар-
терии и скорости кровотока различий 
между контрольной группой и больны-
ми ОА не выявлено. При ОА определено 
меньшее по сравнению с группой здоро-
вых изменение диаметра плечевой арте-
рии в ответ на активную гиперемию (0,02 
см против 0,09 см, при р=0,02). Уровни 
ЭЗВД (р=0,004) и чувствительность пле-
чевой артерии к напряжению сдвига 

(р=0,039) у больных ОА были ниже группы контроля.
При рассмотрении параметров УЗДГ плечевой ар-

терии у больных ОА в зависимости от продолжитель-
ности болезни не выявлено различий средних величин 
D

1
, V

1
, ∆D, ∆τ, а также показателей ЭНЗВД. Значения 

КЧ были отрицательные, установлены различия между 
группами (р=0,018). Минимальными значения этого по-
казателя определены у больных со сроком заболевания 
более 5 лет (Ме=-0,11 против Ме=-0,02).

Установлены различия КЧ между группами больных 
с I и со II-III рентгенологическими ста-
диями ОА. При I стадии КЧ был равен 
-0,03, та при II стадии он составил -0,12 
(р=0,02). Выраженность эндотелиальной 
дисфункции, по данным УЗДГ плечевой 
артерии, нарастала с прогрессировани-
ем ОА.

Таким образом, нами установлено 
наличие нарушений функционального 
состояния эндотелия и сосудодвигатель-
ной функции у больных ОА. Выявлены 
объективные признаки наличия эндо-
телиоза в виде увеличения количества 
ДЭЦ, повышения концентрации ЕТ-1, 

усиления активности vWF, снижение нитроксидпро-
дуцирующей функции эндотелия, а также нарушения 
ЭЗВД плечевой артерии. Изменения этих показателей 
усугубляются при прогрессировании ОА и увеличении 
длительности болезни.
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КЛАСТЕРИЗАЦИЯ МУНИЦИПАЛЬНЫХ ОБРАЗОВАНИЙ ПО СОСТОЯНИЮ ДОСТУПНОСТИ МЕДИЦИНСКОЙ 
ПОМОЩИ НАСЕЛЕНИЮ СУБЪЕКТА РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ (НА МОДЕЛИ КРАСНОЯРСКОГО КРАЯ)

И.П. Артюхов1, И.А. Наркевич2, В.В. Богданов1

(1Красноярский государственный медицинский университет им. проф. В.Ф. Войно-Ясенецкого, ректор – 
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Резюме. Проведено ранжирование 50 муниципальных образований Красноярского края по уровню доступно-
сти медицинской помощи, исходя из анализа социально-экономических и медико-демографических факторов. Для 
этого был рассчитан интегральный индекс путем определения «близости» анализируемых объектов по значениям 
исследуемых показателей. Авторами на основе метода кластерного анализа предложено разделение муниципаль-
ных образований на 5 групп-кластеров, обладающих общими типологическими признаками по состоянию доступ-
ности медицинской помощи населению изучаемых территорий.

Ключевые слова: муниципальные образования, медицинская помощь, доступность, кластерный анализ, ранжирование.

CLUSTERING OF MUNICIPAL UNIONS ACCORDING TO THE STATE OF AVAILABILITY OF MEDICAL CARE TO THE 
POPULATION OF THE SUBJECT OF THE RUSSIAN FEDERATION (ON THE MODEL OF THE KRASNOYARSK TERRITORY)

I.P. Artyukhov1, I.A. Narkevich2, V.V. Bogdanov1

(1Krasnoyarsk State Medical University named a\er prof. V.F. Voyno-Yasenetsky; 
2St.Petersburg State Chemical-Pharmaceutical Academy)

Summary. +e ranking of 50 municipal unions of the Krasnoyarsk territory on the level of availability of  medical care, proceeding 
from the analysis of social and economic and medical-demographic factors was carried out. For this purpose the calculation of the 
integrated index of «proximity» of analyzed objects on values of investigated indices was performed. On the basis of the method of 
cluster analysis the authors suggested dividing municipal unions into 5 groups-clusters possessing general typological signs according 
to the state of availability of medical care for the population of the studied territories.

Key words: municipal unions, medical care, availability, data clustering, ranking. 

Одна из основных стратегических целей государства 
– это повышение качества и доступности медицинской по-
мощи. Доступность медицинской помощи определяется 
как свободный доступ к службам здравоохранения вне за-
висимости от географических, экономических, социальных, 
культурных, организационных или языковых барьеров. Она 
обусловлена рядом объективных факторов: сбалансирован-
ностью необходимых объемов медицинской помощи населе-
нию с возможностями государства, наличием и уровнем ква-
лификации медицинских кадров, наличием на конкретных 
территориях необходимых медицинских технологий, воз-
можностью свободного выбора пациентом лечащего врача 
и медицинской организации, имеющимися транспортными 
возможностями, обеспечивающими своевременное полу-
чение медицинской помощи, уровнем общественного обра-
зования по проблемам сохранения и укрепления здоровья, 
профилактики заболеваний [9]. Оценка доступности меди-
цинской помощи населению на уровне конкретной админи-
стративной территории тесно связана с анализом экономиче-
ских факторов, воздействующих на конъюнктуру ее рынка, а 
также социально-экономического и демографического со-
става населения [6,8]. Но существуют объективные различия 
доступности медицинской помощи не только между субъек-
тами Российской Федерации, но и внутрирегиональные раз-
личия между муниципальными образованиями [1,2].

Целью исследования стало выделение и описание групп 
муниципальных образований Красноярского края (МО), 
обладающих общими типологическими признаками, по со-
стоянию доступности медицинской помощи для населения. 
Исходя из цели исследования, были определены следующие 
задачи:

1. Ранжировать МО Красноярского края с точки зрения 
состояния доступности медицинской помощи для населения 
по социально-экономическим и медико-демографическим 
показателям.

2. Разделить территории Красноярского края в группы-
кластеры по сходному уровню состояния медицинской по-
мощи населению.

3. Определить особенности групп-кластеров МО по со-
стоянию доступности медицинской помощи для населения.

Материалы и методы

В качестве субъекта исследования для кластеризации 
МО по состоянию доступности медицинской помощи был 
выбран Красноярский край. Красноярский край является 
типичной территорией для России с позиции политической 
оценки, социально-экономического развития и демографи-
ческих процессов, поэтому полученные результаты могут 
иметь значение, как для теоретического осмысления, так и 


