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использованием метода, предложенного Стальной И.Д. и Гаришви-
ли Т.Г.(1977). Интенсивность болей в пораженных суставах оцени-
вали в динамике лечения по визуальной аналоговой 100 мм шкале 
(ВАШ) в покое и при ходьбе. Эффективность лечения оценивалась 
по индексу Womack (по шкале визуального аналога в мм), по 
функциональному индексу Лекена. 

Таблица 1  
 

Клиническая характеристика основной группы больных ОА, 
 получающих артрофоон и НИЛИ n= 90 

 
Число больных Женщины абс (%) Мужчины абс (%) 
Число больных 76 (84%) 14 (16%)
Средний возраст 65,4±3,2 62,3±2,6

Средняя длительность ОА (годы) 
Средний индекс массы тела, кг/м 

10,8±2,2 
29,6 

8,7±2,1
31,3

Рентгенологическая стадия ОА 
 коленных суставов (Kellgren) 2 70 (78%) 10 (11%) 

Рентгенологическая стадия ОА 
 коленных суставов (Kellgren) 3 6 (6,6%) 4 (4,4%) 

 
Таблица 2 

 
Динамика функциональных показателей на фоне лечения НИЛИ  

и антителами к фактору некроза опухоли -α (артрофоон)  
в испытуемой группе n=90 

 

Показатели До лечения 
После лечения 

Р. 14 день 26-30 день 
Шкала Womack 53,1+4,3 36,7±5,1 28,2±3,1 <0,05

ВАШ (мм) в покое 66,2+6,4 32,6±2,7 24,4±2,8 <0,001
ВАШ (мм) при ходьбе 74,2± 5,8 54,2±3,1 42,2±2,6 <0,05 
Функциональный  

индекс Лекена, баллы 10,8 ±0,56 7,8±0,4 6,2±1,8 <0,05 

Общий анализ крови Без патологии Без патологии <0,05
 

Таблица 3 
 

Динамика функциональных показателей на фоне традиционного 
лечения в контрольной группе n=40 

 

Показатели До лечения После лечения Р. 
14 день 26 день 

ВАШ в мм в покое 61,2±6,5 47,4±3,1 42,4±2,6 <0,05
ВАШ в мм при ходьбе 74±4,3 68,6±3,2 64,6±3,4 > 0,05
Функциональный 
индекс Лекена 
Шкала Womack 

9,8±0,48 
 

52,1±4,2 

8,4±0,6 8,2±3,4 
 

46,3±5,1 42,6±2,8 

>0,05
 

>0,05
 

Клиническое обследование больных осуществляли в дина-
мике лечения на 14, 26-30 день. Полученные цифровые данные 
были подвергнуты статистическому анализу. Вычислялись сред-
ние арифметические данные (М) и ошибки средних арифметиче-
ских данных (м). Использовались методы непараметрической 
статистики. Значимость различий вариационных рядов в связан-
ных попарно выборках оценивалась с помощью критериев Уил-
коксона и Манна-Уитни. Указывалось также значение вероятно-
сти (р), выбирался уровень значимости равный 0,05 или 0,01. 
Результаты считались статистически достоверными при р<0,05 

Таблица 4 
 
Динамика показателей перекисного окисления липидов плазмы крови 

у больных ОА на фоне лечения НИЛИ и артрофооном (М±m) 
 

Показатели Контроль 
n = 20 

Время 
 наблюдения 

Больные ОА 
Группа  
основная 

n = 90 

Группа 
сравнения 

n = 40

МДА, 
мкмоль/мл 

 
1,62±0,6 

До лечения 3,8±0,76 3,9±0,86
14 день 
лечения 2,2±0,04* 2,9±0,11 

Через 
 26-30дней 1,8±0,0.6* 2,8±0,11 

  
Прмечание: * – значимость различий показателей в сравнении  

с исходными, p<0,05;  * – между группами после лечения, p<0,05. 
 

В основной группе на 14 и 26-30 день лечения отмечалась 
значительное достоверное улучшение показателей МДА.. Со-
стояние больных так же улучшалось, что подтверждалось субъ-
ективным уменьшением выраженности боли по шкале ВАШ как 
в состоянии покоя – с 66,2 мм до 24,4 мм на 26-30 день лечения 
(p<0,05), так и при движении – с 74,2 до 42,2 мм (p<0,05), 
В основной группе наблюдалась так же отчётливая положитель-
ная динамика альгофункционального индекса Лекена, уменьше-
ние его с 10,8 ± 0,56 до 7,8 ±0,4 на 14 день лечения и 6,2 на 26-
30 день лечения (p<0,05), а также значительно снижается индекс 
Womack до 28,2±3,1 (p<0,05). В контрольной группе отмечалась 
позитивная динамика показателей состояния больных, однако 

была менее выражена. Только оценка боли больными по шкале 
ВАШ в состоянии покоя существенно снизилась c 61.4 до 
42,4±2,6 на 26-30 день лечения по сравнению с исходными дан-
ными (p<0,05), при движении показатели менялись недостоверно 
(p>0,05); снижение МДА, индекса Лекена, индекса Womack кон-
статировалось, но эти изменения были недостоверно (p>0,05). 

Выводы. Комплексная терапия НИЛИ в комбинации с фак-
тором некроза опухоли-α (артрофоон) при лечении больных ос-
теоартрозом коленных суставов не вызывает каких-либо сущест-
венных изменений со стороны картины крови, при этом значи-
тельно уменьшаются показатели МДА, уменьшаются или исче-
зают боли в покое и при движении.  
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Osteoarthritis is one of the most widespread diseases of joints. It 

affects about 20% of world population. A controllable research of 
efficiency and tolerance of combination of low intensive laser radia-
tion and tumor necrosis factor-α antibodies (arthrophoon) was realized 
at 90 patients with osteoarthritis of knee joints. Due to the combined 
treatment the indices of lipid peroxidation and the indices characteriz-
ing the level of pain sensation according to visual analogue scale data, 
functional ability of extremities improves according to the data of 
algofunctional Lukens’s index and Womack index.  
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Фракционированное воздействие облучения приводит к наиболее 
выраженным изменениям в передней лимбической области и верх-
ней лобной извилины. Пириформная зона древней коры, гиппокамп 
и зубчатая фасция подвержены радиации в меньшей степени, чем 
структуры неокортекса. Изменения в них развиваются в отдаленные 
сроки и носят обратимый характер. 
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Особое место в поддержании стабильности функционирова-

ния мозга занимает гематоэнцефалический барьер (ГЭБ) – ком-
плекс образований, регулирующий состав внутренней среды мозга. 
Основными структурными элементами ГЭБ являются эндотели-
альные клетки, базальная мембрана, астроцитарная муфта, ткане-
вые базофилы [14]. В патогенезе лучевых поражений центральной 
нервной системы значительное место занимает состояние стенки 
микрососудов. Повреждение сосудистой стенки является причиной 
нарушения барьерной функции эндотелия и патологических сдви-
гов в гематотканевом обмене, что приводит к последовательному 
развитию периваскулярного отека, формированию локальной ги-
поксии, что в значительной мере ухудшает трофику ткани, способ-
ствует развитию вторичных дефектов в стенке сосудов, редукции 
элементов микроциркуляторного русла [5]. 

В ранние сроки после облучения происходят структурные 
изменения, которые свидетельствуют о нарушении трансэндоте-
лиального транспорта [9,13]. Описанные изменения происходят 
на фоне неврологических нарушений у животных [12], что позво-
ляет говорить о возможности возникновения двигательных рас-
стройств (церебральный синдром), обусловленных патологиче-
скими изменениями ГЭБ [9,12]. Активный транспорт через ГЭБ 
происходит при участии фермента щелочной фосфомоноэстера-
зы (ЩФ) [15]. Воздействие малых доз предопределяет широкую 
вариабельность проявлений функциональных реакций, в том 
числе реакцию сердечно-сосудистой системы с заметным напря-
жением механизмов поддержания гомеостаза, без ухудшения 
возможностей организма при адекватных функциональных на-
грузках и без выраженного нарушения самочувствия [7]. При 
достижении суммарной дозы порядка 0,2-0,5 Гр проявление асте-
но-невротического характера обнаруживается в 33-40% случаев: 
увеличивается амплитуда колебаний артериального давления – 
гипертензия встречается в 3 раза чаще, чем гипотензия [4,7]. 
Неустойчивость церебрального кровообращения можно просле-
дить по ряду общих неврологических симптомов, которые на-
блюдаются у лиц с формирующейся картиной хронической луче-
вой болезни, появлению у них приступов головокружения, вести-
булярных расстройств. Уменьшение объемной скорости мозгово-
го кровотока и снижению тонуса церебральных сосудов лежит в 
основе описанных нарушений [8]. Изменения в общей гемодина-
мике и периферическом кровообращении восстанавливаются 
быстрее, чем церебральные гемодинамические нарушения. После 
прекращения облучения в поздние сроки отмечалось увеличение 
мозгового кровотока, связанное с перестройкой центральной 
гемодинамики по гиперкинетическому признаку и резким возрас-
танием частоты и степени церебрального атеросклероза (до 70% 
у лиц старше 56 лет, до 25% – у более молодых лиц) [8]. 

Определение активности щелочной фосфомоноэстеразы 
служит биохимическим индикатором лучевого поражения [6]. 
Обнаружено, что у животных происходит пострадиационное 
снижение фосфатазной активности, активности кишечного и 
печеночного изоэнзимов, зависящих от дозы облучения (1-8 Гр). 
Однако нет достаточного количества фактов, свидетельствующих 
об изменениях активности фермента ЩФ и скоропротекающих 
метаболических процессах в эндотелии сосудов головного мозга 
животных, облученных малыми дозами ионизирующих излуче-
ний, которые бы позволили уточнить механизмы патогенеза со-
судистых нарушений, возникающих при облучении. 

Эксперимент спланирован и проведен на базе Государст-
венного научно-исследовательского испытательного института 
военной медицины МО РФ (г. Москва). В его основу положены 
данные о лучевой нагрузке у военнослужащих-ликвидаторов 
аварии на ЧАЭС и состоянии их здоровья в ранние и отдаленные 
сроки пострадиационного периода. Эксперимент проведен на 60 
половозрелых крысах-самцах весом 200-230 г, в возрасте 1,5-2 
месяца к началу эксперимента. 

Протокол экспериментов в разделах выбора, содержания 
животных и выведения их из опыта был составлен в соответствии 
с принципами биоэтики и правилами лабораторной практики, 
представленными в «Международных рекомендациях по прове-
дению медико-биологических исследований с использованием 
животных» (1985) и приказе МЗ РФ № 267 от 19.06.2003 г. «Об 
утверждении правил лабораторной практики». Дозиметрический 
контроль равномерности облучения осуществлялся клиническим 
дозиметром 27012, стержневая камера которого располагалась в 
поле облучения. Неравномерность дозового поля составила 

±15%. Материалом исследования служила новая кора (верхняя 
лобная извилина и передняя лимбическая область), старая кора 
(гиппокамп поля СА1–СА4, зубчатая фасция), древняя кора (пи-
риформная зона). При выборе участков мозга использовались 
цитоархитектонические карты [11]. Для изучения состояния фер-
ментов из нефиксированных кусочков мозга формировали ткане-
вые блоки [10], замораживали в твёрдой углекислоте при темпе-
ратуре -70°С и в камере криостата при температуре -20°С готови-
ли срезы толщиной 10 мкм. Исследование активности ЩФ про-
водили на криостатных срезах после стабилизации мембран при 
t= +4°С в смеси равных объёмов ацетона и хлороформа [3]. Для 
выявления активности ЩФ использовали реакцию азосочетания с 
α-нафтилфосфатом и прочным синим РР [2,3]. Активность ЩФ 
оценивалась с помощью стереологического метода точечного 
счёта [1] с встроенной сеткой-окуляром (объектив 40, окуляр 7). 
Подсчитывали число пересечений с участками сосудистой сети, 
дающих положительную реакцию. 

Цель исследования – сравнительная характеристика влия-
ния малых доз ионизирующего излучения (однократное облуче-
ния в дозе 0,1 Гр с мощностью дозы 50 сГр/ч; пятикратное фрак-
ционированное облучение в дозе 0,02 Гр, с мощностью дозы 
50 сГр/ч, в сумме – 0,1 Гр) на проницаемость микрососудов раз-
личных зон коры головного мозга. 

При однократном облучении животных в дозе 0,1 Гр через 
сутки после воздействия наблюдалось синхронное повышение 
активности ЩФ в передней лимбической области (105%) и верх-
ней лобной извилине (128%), при этом в пириформной зоне 
древней коры (98%) и в старой коре (95%) наблюдалось сниже-
ние активности фермента более выраженное через год после 
воздействия (65% и 54% соответственно). Спустя 1,5 года изу-
чаемые параметры возвращались к контрольному уровню. В 
более молодых зонах коры через 1 год значения активности ЩФ 
регистрировалость в пределах 103% и 96% соответственно, а 
через 1,5 года – в новой коре равнялось 107%, тогда как в лимби-
ческой коре не превышало 89%. 

При пятикратном фракционированном облучении в дозе 
0,02 Гр (суммарно 0,1 Гр) к концу первых суток эксперимента 
активность ЩФ в древней (106%) и лимбической коре (105%) 
увеличивалась, а в старой коре (85%) уменьшалась. К 6 месяцу 
пострадиационного периода активность фермента убывала во 
всех исследуемых зонах мозга, наиболее значительное ее сниже-
ние было отмечено в передней лимбической области (58%). В 
верхней лобной извилине значительные изменения регистриро-
вались через 1 (141%) и 1,5 (142%) года, в остальных областях в 
указанные сроки значения возвращались к контрольному уровню.  

Таким образом, можно предположить, что фракциониро-
ванному воздействию более подвержены сравнительно молодые в 
филогенетическом отношении отделы коры большого мозга (пе-
редняя лимбическая область и верхняя лобная извилина), уровень 
активности ЩФ, в которых к концу сроков наблюдения не дости-
гал исходных показателей. В старой и древней коре однократное 
и фракционированное воздействия вызывают однотипную дина-
мику изменений активности энзима, которая через 1,5 года стре-
мится к контрольным значениям. Передняя лимбическая область 
и верхняя лобная извилина реагируют на облучение быстрее (уже 
на 1 сутки), выраженность изменений зависит от дозы и мощно-
сти облучения, период восстановления после воздействия про-
лонгирован, компенсаторные изменения в эндотелии микрососу-
дов не обеспечивают адекватного восстановления функции ГЭБ. 
Старые в филогенетическом отношении отделы коры больших 
полушарий (пириформная зона древней коры, гиппокамп и зуб-
чатая фасция) подвержены радиации в меньшей степени, чем 
структуры неокортекса. Изменения в них развиваются в отдален-
ные сроки и носят обратимый характер. 
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The influence of fractionized irradiation leads to most pro-
nounced changes in the anterior limbic area and frontal superior gyrus. 
Pyriform zone of paleocortex, hippocampus and fascia dentate are less 
subjected to irradiation unlike neocortical structures. They undergo 
reversible changes in remote period. 

Key words: ionizing irradiation, small doses of radiation, mi-
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ВЛИЯНИЕ АНТИОКСИДАНТОВ НА ИЗМЕНЕНИЯ 

КОРЫ НАДПОЧЕЧНЫХ ЖЕЛЕЗ ПРИ 
ХРОНИЧЕСКОЙ АЛКОГОЛЬНОЙ 

ИНТОКСИКАЦИИ 
 

А.Г. КВАРАЦХЕЛИЯ, С.Н. СЕМЕНОВ* 
 

Методами визуальной микроскопии и морфо-
метрии показано влияние хронической алко-
гольной интоксикации на морфологические ха-
рактеристики коры надпочечных желез крыс и 
модифицирующее действие α-токоферола на 
выраженность развивающихся изменений. 
Ключевые слова: Хроническая алкогольная интоксикация, крысы, 
кора надпочечных желез, α-токоферол, морфометрия 

 
Несмотря на значительное число работ, посвященных ис-

следованию действия алкоголя на клеточном, тканевом, органном 
и системном уровнях, недостаточно освещены вопросы влияния 
хронической алкогольной интоксикации на нейроэндокринную 
систему. По данным некоторых авторов [1] надпочечники, явля-
ясь основным эффекторным звеном гипоталамо-гипофизарно-
надпочечниковой системы обеспечивают адекватность реагиро-
вания адаптивной системы на стрессовые воздействия, одним из 
которых является алкогольная интоксикация. Однако морфоло-
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гические эквиваленты этого явления изучены еще недостаточно 
[2]. Для полного и объективного представления о морфофунк-
циональных особенностях коры надпочечника необходимо при-
менение комплекса методов, в первую очередь − морфологиче-
ского исследования [3]. Наряду с этим, учитывая нарушения 
антиоксидантной системы при алкогольной интоксикации, не 
изучен вопрос о модифицирующем действии антиоксидантов на 
повреждения органов при алкоголизации.  

Цель исследования – изучение особенностей морфофунк-
ционального состояния коры надпочечных желез при хрониче-
ской принудительной алкогольной интоксикации, а также ее 
сочетании с введением α-токоферола как естественного антиок-
сиданта.  

Материалы и методы исследования. В эксперименте на 30 
белых беспородных крысах самцах массой 190±10 г, изучали мор-
фофункциональное состояние коры надпочечников при хрониче-
ской принудительной алкогольной интоксикации в течении 80 
суток (1 группа), а также при алкогольной интоксикации в течение 
80 суток, сочетавшейся с введением внутрибрюшинно α-
токоферола (0,1 мг на 100 г массы тела 20% масляного раствора 
ежедневно) в период с 61 по 80 сутки алкоголизации (2 группа). 
Третью группу составили животные, употреблявшие 15% этанол в 
течение 60 суток, а затем в течение 20 суток (восстановительный 
период) получавших воду и α-токоферол. Четвертую группу соста-
вили животные, находившиеся в условиях вивария со свободным 
доступом к воде (виварный контроль); животным пятой группы, не 
употреблявшим алкоголь, в течение 20 суток внутрибрюшинно 
вводился раствор α-токоферола в указанной выше дозировке. Жи-
вотных выводили из опыта на 80 сутки эксперимента. Извлеченные 
надпочечники взвешивали и фиксировали в 10% нейтральном фор-
малине и смеси Буэна. Парафиновые срезы окрашивали гематокси-
лином и эозином. Состояние коркового вещества оценивали путем 
визуальной микроскопии и морфометрии, в ходе которой измеряли 
ширину зон коры и объемы ядер. При определении объема ядер, 
учитывая их эллипсовидную форму, измеряли два диаметра с по-
следующим пересчетом в мкм3 по формуле эллипсоида вращения 
V=lb2π/6, где l – больший диаметр, b – меньший диаметр. Стати-
стическую обработку полученных результатов проводили с ис-
пользованием пакета Statistica 6.0 (StatSoft). Полученные результа-
ты приводили в виде М±σ2 (М – среднее арифметическое; σ – стан-
дартное отклонение). Оценка достоверности различий средних 
значений показателей сравниваемых групп проводилась с исполь-
зованием t-критерия Стьюдента и, в случае ненормальных распре-
делений, по непараметрическому критерию Манна-Уитни (при 
уровне значимости Р<0,05). 

 
Результаты и их обсуждение. Полученные результаты сви-

детельствуют об изменениях массы тела животных при хрониче-
ской алкогольной интоксикации. Так, масса крыс контрольной 
группы (4 группа) составила 290±7,1 г, при алкогольной интокси-
кации (1 группа) – 330,0±14,0 г, при лечении на фоне продолжаю-
щейся алкоголизации (2 группа) – 353,3±13,0 г, после введения α-
токоферола на фоне отмены алкоголя (3 группа) – 315,3±7,0 г. 
Таким образом, введение α-токоферола на фоне продолжающейся 
алкогольной интоксикации способствовало увеличению массы 
крыс, в то время как отмена алкоголя снижала данный показатель. 

У животных контрольной группы масса правого надпочеч-
ника составила 22,3±1,4 мг, левого – 22,6±1,1 мг; у крыс полу-
чавших в течение 80 суток 15% этанол была выражена асиммет-
рия органов: правый надпочечник весил 26,75±2,1 мг, а левый – 
30,0±2,4 мг, что достоверно (Р<0,05) превысило показатели кон-
троля. У животных 2 группы правый надпочечник весил 

Таблица

Абсолютные и относительные показатели ширины  
зон надпочечных желез крыс 

Зоны 
коры 

Контрольная (4) группа 1 группа 2 группа 3 группа

М±σ (мкм)
Относительная 
ширина зоны 

(М±σ) в%
М±σ (мкм)

Относительная 
ширина зоны 

(М±σ) в%
М±σ (мкм) 

Относительная 
ширина зоны 

(М±σ) в% 
М±σ (мкм)

Относительная 
ширина зоны 

(М±σ) в%
КЗ 85,0±15,7 11,7±2,3 76,7±23,9 9,7±3,0 74,2±23,5 7,6±1,7* 65,8±13,8* 7,5±2,4*
ПЗ 554,2±107,3 74,6±4,4 628,3±153,4 78,6±3,8* 727,5±102,2 75,2±5,4 742,5±161,9* 80,8±4,9*
СЗ 100,8±31,5 13,7±3,9 90,8±19,3 11,6±2,3 169,2±63,6* 17,2±4,6*^ 107,5±46,7 11,6±4,1

Ширина 
коры 740±122,1 - 795,8±169,7 - 970,8±145,2* - 915,8±181,5 - 

Примечание: * – достоверные отличия от соответствующего показателя контрольной группы, 
^ – достоверные отличия от соответствующего показателя 1 группы. 


