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Выводы

1. Создание службы реабилитации стоми-
рованных больных позволило сконцентриро-
вать пациентов со стомой и детально изучить 
ближайшие и отдаленные результаты прово-
денного лечения с целью выявления ослож-
нений.

2. Разработанный алгоритм реабилита-
ционных мероприятий позволил системати-
зировать и упорядочить действия в отноше-
нии пациентов с илеостомой с проведением 
хирургической реабилитации в оптимальные 
сроки.

3. Внедрение новых методов диагностики 
и лечения пациентов с илеостомой позволило 
добиться снижения частоты ранних и позд-
них послеоперационных осложнений.
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Гестоз занимает одно из ведущих мест сре-
ди проблем современного акушерства. В струк-
туре материнской смертности он стабильно 
находится на третьем месте, варьируя от 11,8 
до 14,8% и выступает основной причиной пе-
ринатальной смертности (от 18 до 30%) и пе-
ринатальной заболеваемости (от 64 до 78%) [4]. 
Eдинственный путь снижения частоты тяже-
лых форм гестоза и его осложнений — ранняя 
диагностика и профилактика. По данным 
литературы известно, что прогнозирование 
гестоза возможно на основании следующих 
факторов: клинические симптомы, измене-

ния гемодинамических показателей и уровня 
биохимических маркеров. Наиболее часто гес-
тоз обнаруживается у первобеременных. Ког-
да период между родами превышал 10 и более 
лет, риск его развития у ранее рожавшей жен-
щины был равен риску у первородящей [5]. 
Значимым фактором риска являются много
плодная беременность, вероятность гестоза 
при которой достигает 45—50% [2, 3]. При этом, 
как правило, гестоз возникает рано и имеет 
более тяжелое течение, чем при одноплодной 
беременности, что объясняется, по мнению 
ряда авторов, увеличением объема плацентар-
ной ткани (гиперплацентоз). Важную роль иг-
рают генетические факторы — фактором рис-
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ка служит перенесенный гестоз у матери или 
сестры, гестоз в предыдущих браках мужа. К 
главным клиническим факторам риска от-
носятся экстрагенитальная патология, сахар-
ный диабет, гипертензия различного генеза, а 
также сочетанная экстрагенитальная патоло-
гия. Женщины с тромбофилическими состо-
яниями также более подвержены развитию 
гестоза [1]. Эта тенденция прослеживается у 
беременных с антифосфолипидным синдро-
мом, дефицитом фактора Лейдена и гиперго-
моцистеинемией [1, 11, 17, 19].

Установлена связь между антифосфолипид-
ным синдромом и тяжелыми формами гестоза 
[1]. Основным патогенетическим звеном слу-
жит тромбоз сосудов плацентарного ложа с пос-
ледующей плацентарной недостаточностью.  
Дефицит фактора V Лейдена также связан с 
повышенным риском развития гестоза [17]. 
Мутация Лейдена делает фактор V менее чувс-
твительным к деактивации активным белком 
С, период циркуляции которого увеличивает-
ся в 10 раз и приводит к повышенному обра-
зованию тромбина. Это наиболее часто встре-
чаемая коагулопатия выявляется у 3— 10% 
европейцев в гетерозиготном состоянии. Ряд 
исследователей отмечают, что беременные с 
гестозом имеют повышенный уровень гомо-
цистеина в плазме крови. Вне беременности 
гипергомоцистеинемия является фактором 
риска развития тромбоэмболических ослож-
нений. В группу высокого риска по развитию 
гестоза входят женщины — гетерозиготные 
носители генов, отвечающих за расстройства 
бета-оксидации. Из всех расстройств бета-ок-
сидации наиболее изучен дефицит длинной 
цепочки 3-гидроксиацил-коэнзим А дегидро-
геназы [23]. В данном случае существуют высо-
кий риск развития гестоза и острого жирового 
гепатоза беременных, а также риск развития 
синдрома HELLP [20, 22, 24]. Из комплекса 
клинических факторов в повседневной прак-
тике акушеров-гинекологов особого внимания 
к себе требуют нарушения жирового обмена. 
У женщин с тяжелыми формами гестоза вы-
явлен высокий уровень триглицеридов и ли-
попротеинов [25]. Авторы утверждают, что 
частицы триглицеридов могут играть важную 
роль в выработке тромбинов и агрегации тром-
боцитов. 

Особое значение придается суточному мо-
ниторингу АД, позволяющему выделить груп-
пу риска [15, 18]. Известно о повышении диа-
столического АД в ночное время у женщин, у 
которых позже развился гестоз. В настоящее 
время в клиническую практику активно внед-
ряется допплерометрическое исследование 
кровотока в системе мать—плацента—плод.  
По данным ряда авторов, в случае гестоза сред-
ней тяжести уже в I триместре беременности 

(на сроке 11—14 недель, когда проводится ск-
рининговое УЗИ) наблюдалось некоторое сни-
жение сосудистого сопротивления маточных 
артерий [13, 26]. 

В 1980—1990 гг. популярным методом диа-
гностики доклинической стадии гестоза было 
выявление изменений реологических и коагу-
ляционных свойств крови. О доклинической 
стадии гестоза свидетельствует гиперкоагуля-
ция в плазменном и клеточном звене гемо- 
стаза [11, 19]. На гиперкоагуляцию указыва-
ют прогрессирующее снижение числа тром-
боцитов, повышение агрегации тромбоцитов, 
снижение АЧТВ, гиперфибриногенемия [11]. 
Наличие 2-3 означенных выше признаков сви-
детельствует о высоком риске развития гестоза 
у беременной. 

В настоящее время идет поиск новых 
факторов и методов, которые можно исполь-
зовать для ранней диагностики. В 1993 г.  
M. Blaustein.была сформулирована концепция 
натрийуретического гормона — эндогенных 
дигоксиноподобных ингибиторов Na/K-АТФ-
азы [9]. Согласно одной из гипотез, ключевую 
роль в патогенезе гестоза играют эндогенные 
дигоксиноподобные факторы (ЭДФ) — стеро-
идные натрийуретические ингибиторы Na/K-
АТФ-азы [9, 10, 16, 21]). При объемзависимой 
артериальной гипертензии выработка ЭДФ 
происходит с адаптивной целью — уменьшить 
объем циркулирующей крови посредством 
натрийуреза, обусловленного угнетением Na/
K-АТФ-азы в почечных канальцах [14]. При 
гипертензии чрезмерная продукция ЭДФ вы-
зывает угнетение Na/K-АТФ-азы в мембранах 
гладкомышечных клеток сосудов, увеличение 
внутриклеточной концентрации натрия при-
водит к активации Na-Ca обмена и вазоконс-
трикцию. 

Подобно препаратам дигоксина, один из 
ЭДФ — эндогенный оуабаин — имеет кардено-
лидную природу [7]. В тканях млекопитающих 
также присутствует ингибитор Na/K-АТФ-азы 
буфадиенолидной природы — маринобуфоге-
нин (МБГ) [35]. Селективно взаимодействуя с 
альфа-1 — изоформой Na/K-АТФ-азы — в почках 
и сосудах, МБГ является вазоконстриктором 
и обладает натрийуретической активностью.  
Беременность сопровождается задержкой 
жидкости и натрия в организме, что служит 
стимулом для продукции МБГ [8]. Основным 
источником МБГ у беременных, по-видимому, 
выступает плацента [7]. Однако при нормаль-
но протекающей беременности увеличение 
продукции МБГ не сопровожается развитием 
артериальной гипертензии, что можно обьяс-
нить умеренным повышением уровня МБГ и 
уменьшением чувствительности рецепторов 
для МБГ в сарколемме сосудов. У беременных 
с гестозом уровень МБГ в плазме крови сущес-
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твенно возрастает, а в условиях эксперимента 
у крыс с гестационной гипертензией повы-
шение продукции МБГ сопровождается сен-
ситизацией Na/K-АТФ-азы к этому гормону. 
Введение крысам, ждущим приплод, антител 
к МБГ вызывает снижение АД и сопровож-
дается увеличением активности Nа/K-АТФ-
азы в гладких мышцах сосудов. В течение 
последних 20 лет описано более 15 случаев ус-
пешного применения препарата Digibind при 
гестозе [12]. Антигипертензивная активность 
Digibind (фаб-фрагментов аффинно-очищен-
ных поликлональных антител к дигоксину) 
обусловлена реверсией вызванной ЭДФ вазо-
констрикции. В 2005 г. было показано, что 
выделенный из мочи гипертензивных крыс, 
ждущих приплод, эндогенный ингибитор 
Na/K-АТФ-азы взаимодействует с Digibind и с 
антителами к МБГ в большей степени, чем с 
антителами к оуабаину.

При физиологически протекающей бере-
менности увеличение концентрации МБГ в 
плазме крови происходит уже в I триместре 
беременности. Затем концентрация гормона 
непрерывно нарастает, и максимально высо-
кие его значения наблюдаются в III триместре 
беременности. Уровень МБГ в плазме крови у 
беременных с гестозом почти в 3 раза превы-
шает показатели, определяемые при физиоло-
гическом течении беременности. На фоне эк-
спериментальной гестационной гипертензии 
у крыс, вызванной повышенным потреблени-
ем хлористого натрия, а также сочетанием 
высокосолевой диеты с приемом дезоксикор-
тикостерона, эндогенная продукция МБГ су-
щественно возрастает, а введение животным 
антител к МБГ дает гипотензивный эффект 
[12]. Вследствие перекрестной иммунореак-
тивности препарата с ЭДФ Digibind связыва-
ет эндогенные ингибиторы Na/K-АТФ-азы и 
снижает АД. Таким образом, при гестозе МБГ 
и, возможно, другие эндогенные дигоксинопо-
добные факторы могут представлять перспек-
тивную мишень для терапии.

В нашей клинике проводилось исследова-
ние для проверки гипотезы, согласно которой 
повышение концентрации МБГ в плазме кро-
ви у беременных с гестозом вызывает угнетение 
Na/K-АТФ-азы. Были обследованы 15 беремен-
ных с гестозом средней тяжести. Критериями 
включения пациенток в основную группу были 
III триместр беременности, наличие клини-
ческих проявлений гестоза, возраст 18—40 лет 
и отсутствие выраженной соматической пато-
логии. В результате в основную группу вошли 
женщины, прогрессирующая беременность 
которых осложнилась развитием так называ-
емого «чистого» гестоза. В анамнезе не было 
указаний на заболевания сердечно-сосудистой 
системы, эндокринной системы, почек до и 

во время настоящей беременности. Никто из 
женщин не принимал до и во время беремен-
ности препаратов дигиталиса. Ни у одной из 
женщин не было признаков развития HELLP-
синдрома, Rh-конфликта и других иммунных 
патологий. У всех женщин была одноплодная 
беременность. Контрольную группу составили 
пациентки (n=12) с физиологическим течени-
ем беременности, вставшие на учет в женской 
консультации на сроке до 12 недель. В анам-
незе отсутствовали указания на перенесенные 
заболевания эндокринной и сердечно-сосудис-
той системы, печени и почек. Большая часть 
обследованных данной группы наблюдалась 
амбулаторно. 

После осмотра у женщин брали 10 мл 
венозной крови в гепаринизированные про-
бирки. 4 мл крови центрифугировали (1500g; 
15 минут). В полученной плазме определяли 
концентрацию МБГ с помощью иммунофлуо
метрического метода DELFIA (dissociation 
enhanced enthanide fluoroimmunoassay), раз-
работанного А.Я. Багровым и основанного на 
конкурентном связывании МБГ исследуемого 
материала и иммобилизованных конъюгиро-
ванных лигандов (МБГ-гликозид-РНКаза) за 
ограниченное количество мест связывания со 
вторичными кроличьими антителами к МБГ. 
В 6 мл крови по методу K.R Chen.(1957) в мо-
дификации А.М. Казенного и М.Н. Масловой 
определяли активность Na/K-АТФазы в эрит-
роцитах.

Развитие гестоза сопровождалось двукрат-
ным увеличением уровня содержания мари-
нобуфогенина в плазме крови по сравнению 
с концентрацией этого гормона у женщин с 
неосложненной беременностью (1,58±0,15 и 
0,80±0,11 нмоль/л; р<0,01).

Активность Na/K-АТФ-азы в эритроцитах, 
полученных от беременных с физиологичес-
ки протекающей беременностью, составила 
3,11±0,16 мкмоль Фн/мл/час. 

Повышение содержания МБГ в плазме 
крови сопровождалось 50% угнетением актив-
ности Na/K-АТФ-азы. В нашем исследовании 
мы сравнивали также эффект трех антител, 

Рис. 1. Активность Na/K-АТФ-азы у беременных с гесто-
зом в присутствии антител к оуабаину (аОУ), Digibind 
(DGB) и маринобуфогенину (аМБГ). * — p<0,01 отно-
сительно группы сравнения, # — p<0,01 по сравнению 
с активностью у беременных с гестозом (однофактор-
ный дисперсионный анализ).
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способных взаимодействовать с ЭДФ, на ак-
тивность Na/K-АТФ-азы в эритроцитах. 

Достоверность эффекта антител Digibind 
имела пограничный характер (p=0,03 при ис-
пользовании t-теста и p>0,05 — однофакторно-
го дисперсионного анализа). Инкубация эрит-
роцитов в присутствии антител к оуабаину не 
вызывала восстановления активности Na/K-
АТФ-азы до контрольных значений, а инкуба-
ция эритроцитов с антителами к маринобуфо-
генину практически полностью восстановила 
активность Na/K-АТФ-азы до нормы.

Полученные данные подтверждают, что 
развитие гестоза сопровождается повышени-
ем концентрации МБГ в плазме крови. Так, 
у беременных с тяжелыми формами гесто-
за при АД, равном 161±5/104±3 мм Hg, кон-
центрация МБГ в плазме крови составила 
2,63±0,01 нмоль/л. В исследовании на фоне 
более умеренного повышения АД (140±5/90± 
±5 мм Hg) содержание МБГ в плазме крови 
было меньшим, чем в предыдущей группе (1,68± 
±0,15 нмоль/л). Концентрации МБГ при 
физиологически протекающей беременнос-
ти достоверно не отличались друг от друга 
(0,80±0,11 и 0,63±0,08 нмоль/л соответственно). 
Эти наблюдения свидетельствуют о том, что 
уровень МБГ изменяется в зависимости от со-
стояния беременной с гестозом, а определение 
его концентрации в плазме крови, может быть 
маркером тяжести гестоза.

В «патофизиологическом» диапазоне кон-
центраций (1—3 нмоль/л) МБГ in vitro вызы-
вает 25% угнетение активности Na/K-АТФ-азы 
в сарколемме человеческих артерий и сокра-
щения изолированных мезентериальных ар-
терий. На основании полученных данных о 
концентрации маринобуфогенина в плазме 
крови у беременных можно предположить, 
что один из вазоактивных факторов марино-
буфогенин может внести существенный вклад 
в развитие системной вазоконстрикции при 
гестозе. Таким образом, МБГ является не толь-
ко маркером, но и вероятным патогенетичес-
ким фактором развития гестоза.

Необходимо продолжать исследования, 
посвященные разработке новых методов диа-
гностики гестоза. Определение маркеров 
гестоза должно стать рутинным, доступным 
для практикующих врачей и использоваться 
с ранних сроков беременности. Знание пато-
генеза гестоза позволит совершенствовать ме-
тоды профилактики на основе доказательной 
медицины.
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 В настоящее время благодаря введению в 
практику магнитно-резонансной томографии 
(МРТ) приблизительно в 80% случаев меди-
каментозно-резистентной эпилепсии обнару-
живаются структурные изменения головного 
мозга, борозды и извилины, а также границы 
между серым и белым веществом. МРТ являет-
ся методом выбора в предоперационном обсле-

довании больных эпилепсией [1, 2, 3, 4, 6, 8, 9]. 
Применение высоко- и сверхвысокопольных 
томографов с тонкими срезами, специальные 
последовательности (FLAIR, SPGR, инверсия —  
восстановление) дают возможность выявить 
умеренные изменения в коре, в том числе 
кортикальную дисплазию [9]. Диффузионно-
взвешенные изображения (DTI) показывают 
направление или преобладающий вектор диф-
фузии, асимметрию в белом веществе, отража-
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Реферат
Проанализированы результаты магнитно-резонансного обследования 127 пациентов с фармакорезистентными 

формами эпилепсии: со структурно-морфологическими изменениями (98 чел.) и без органических изменений (2).  
Результаты нейровизуализационного исследования и их корреляция с клинико-электрофизиологическими дан-
ными в предоперационном периоде позволили диагностировать структурно-морфологические изменения в раз-
личных отделах головного мозга, осуществить выбор тактики хирургического лечения и получить положитель-
ные результаты в 71% наблюдений. 
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Summary
Analyzed were the results of magnetic resonance imaging studies of 127 patients with pharmacoresistant forms of 

epilepsy: patients with structural and morphological changes (98 people) and without organic pathology (29). The results 
of neuroimaging studies and their correlation with clinical and electrophysiological one’s in the preoperative period made 
it possible to diagnose the structural and morphological changes in different parts of the brain, to make a choice surgical 
treatment tactic and to obtain positive results in 71% of cases.
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