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АННОТАЦИЯ 
Рассмотрены проблемы оценки токсичности 

воды и материалов с использованием индикаторных 

видов и сообществ микроорганизмов. Обсуждены 

положительные и отрицательные стороны обоих 

подходов. Обоснованы преимущества экосистем-

ного подхода. Трудности его использования для 

оценки токсичности водных сред и материалов свя-

заны с тем, что в состав сообществ микроорганиз-

мов входит много видов, причем, обладающих разной 

чувствительностью к токсичным веществам. По-

этому трудно оценить интегральный ответ сооб-

ществ на токсичные вещества. Полученные данные 

показывают возможность и перспективность ис-

пользования сообществ микроорганизмов для опре-

деления токсичности воды и материалов.  
ABSTRACT 
Problems of toxicity assessment of water and 

materials using indicatory species and communities of 
microorganisms are considered. The positive and 
negative aspects of both approaches are discussed. The 
advantages of the ecosystem-based approach are 
substantiated. Some difficulties of its use for assessment 
of toxiticy of water and materials are due to the fact that 
microbial communities include many species with 
different levels of sensitivity to toxic compounds. Thus, it 
is difficult to estimate the integral response of 
communities to toxicants. Our data demonstrate the 
possibility and prospects of using microbial communities 
for integral estimation of toxicity of water and materials. 

Ключевые слова: индикаторные виды, сообще-

ства микроорганизмов, оценка токсичности воды и 

материалов. 
Keywords: indicatory species, microbial 

communities, estimation of toxiticy of water and 
materials. 

Введение. 
Эксплуатируемые в водной среде коммуналь-

ные, промышленные, аквакультурные, оборонные и 
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другие объекты находятся под постоянным прессом 

агрессивных водных микро- и макроорганизмов, ко-

торые являются источниками их биоповреждений, 

участвуя в процессах коррозии и обрастания [1-3]. В 

настоящее время проблема защиты этих объектов 

требует разработки новых подходов к исследованию 

и оценке биоповреждающих организмов и их воздей-

ствий, а также к созданию материалов, обладающих 

защитными свойствами против основных биологиче-

ских объектов, причем акцент делается на разра-

ботку способов защиты, не губительных для водной 

среды и ее обитателей. В связи с этим особое значе-

ние имеет разработка подходов и методов диагно-

стики чистоты воды и экологической безопасности 

эксплуатируемых в ней материалов. 
Существуют два подхода для исследования 

токсичности воды и материалов, применяемых для 

защиты от биообрастаний и биоповреждений. Пер-

вый основан на применении для этого микроорганиз-

мов и рачков [1-3]. Второй, который пока недоста-

точно известен, предполагает использование для тех 

же целей не отдельных культур, а сообществ микро-

организмов, сформированных искусственно или вы-

деленных из природы [3-4].  
Практический интерес представляют вопросы 

защиты технических объектов от биоповреждения. 

Эксплуатируемые в морской среде суда, подводные 

лодки, навигационные и научные приборы, газо- и 

нефтедобывающие платформы на шельфе и другие 

объекты хозяйственной деятельности подвергаются 

биообрастанию и биоповреждению, а общий ежегод-

ный экономический ущерб только от обрастания 

оценивается в 50 млр долларов США [2]. 
Материал и методы. 
В настоящем исследовании были использо-

ваны сообщества микрообрастания Белого моря, 

культивируемые в течение нескольких лет в Мор-

ском аквариальном комплексе Санкт-Петербург-

ского государственного университета. В их состав 

входят в основном бактерии, диатомовые водоросли 

и гетеротрофные жгутиконосцы, а также амебоид-

ные организмы и инфузории. Соотношение основ-

ных групп микроорганизмов в проведенных экспери-

ментах составляло бактерии: диатомовые водоросли: 
гетеротрофные жгутиконосцы около 500: 5: 0,2.  

Получение сообществ с определенным видо-

вым (групповым) составом и численностью было 

обеспечено на основе метода самосборки сообществ 

микроорганизмов [6, 7], что позволило также обеспе-

чить необходимое количество повторностей опытов 

с ними [4]. Эксперименты с беломорскими сообще-

ствами микрообрастания были выполнены при тем-

пературе около +10-12 0С на рассеянном свету в 

чашках Петри.  
С использованием сообществ микроорганиз-

мов изучали защитные свойства экспериментальных 

эпоксидно-каучуковых покрытий. Они были изго-

товлены по стандартным методикам, модифициро-

ванным для задач настоящего исследования [5]. По-

скольку в наши задачи входила разработка покрытий 

с высокими физико-механическими и противокорро-

зионными свойствами, устойчивых к широкому диа-

пазону температурных (климатических) условий, в 

настоящей работе представлены результаты испыта-

ний покрытий. Изучение свойств синтезированных 

эпоксидно-каучуковых покрытий производилось в 

соответствии с ГОСТ РВ.20.39.304-98, что позво-

лило оценить степень сохранения их основных фи-

зико-механических свойств после испытаний в мор-

ской среде и под влиянием микроорганизмов.  
Другой задачей исследования было изучение 

влияния сульфатредуцирующих бактерий на ряд но-

вых полимерных материалов. Соответсвующие мик-

роорганизмы, Desulfovibrio sp. LSL-1, были выде-

лены из промывных вод оборудования ОАО «Мо-

зырский нефтеперерабатывающий завод». Предва-

рительно было установлено, что они имеют высокую 

биологическую активность, выделяя за 72 ч в пита-

тельной среде Ван-Дельдена в анаэробных условиях 

при температуре +30 ºС до 3,5 мг/дм3 сероводорода.  
Использована оригинальная методика с ис-

пользованием культуры бактерий Desulfovibrio sp. 

LSL-1, которая позволила оценить степень защит-

ного действия тестируемых полимерных покрытий 

по количеству сероводорода, выделяемого микроор-

ганизмами. Меньшее количество сероводорода в 

культуральной жидкости соответствовало более вы-

раженным антибактериальным свойствам полиме-

ров. Регистрацию количества сероводорода прово-

дили фотоколориметрически на основе цветной ре-

акции образования метиленового синего. Для умень-

шения влияния внешних условий на результаты ис-

пытаний и возможность сопоставления данных, по-

лученных в разное время, был разработан относи-

тельный количественный параметр ( 2H SA
), который 

показывает, во сколько раз уменьшается интенсив-

ность метаболизма сульфатредуцирующих бактерий 

(СРБ) при инкубировании с образцом биозащищен-

ного материала по сравнению с положительным кон-

тролем (разведенной в питательной среде накопи-
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тельной культурой СРБ. Материал признавался бак-

териостойким в том случае, если параметр 2H SA  был 

равен или превышал 0,68. 
Результаты. 
Испытания образцов противообрастающих 

эпоксидно-каучуковых покрытий позволили охарак-

теризовать следующие их свойства:  
 высокий уровень физико-механических харак-

теристик: прочность и относительное удлине-

ние при разрыве (25-35 МПа и 5-15 % соответ-

ственно); – стойкость к тепловому старению 

(нет падения прочностных характеристик при 

испытаниях в течение 72 часов при 100 °С);  
 адгезию к нержавеющей стали, титану и алю-

минию, не более 1 балла;  
 эластичность при изгибе не более 3 мм;  
 прочность при ударе 40-50 см (по прибору У-

1А);  
 твердость покрытий 0,47 ÷ 0,62 отн. ед.;  
 износостойкость по прибору ИС-1 при 

нагрузке 0,5 кг (12÷13)×103 двойных хо-

дов/мм; 
 высокий уровень диэлектрических характери-

стик: высокое электрическое сопротивление 

(электрическое сопротивление поверхности 

покрытия относительно металлической пла-

стины в нормальных климатических условиях 
не менее 40 МОм);  

 высокую электрическую прочность (поверх-

ность покрытия относительно металлической 

пластины в нормальных климатических усло-

виях выдерживает без пробоя и перекрытия по 

поверхности в течение 1 мин при мощности 

испытательной установки не менее 0,5 кВ·А 

испытательное напряжение синусоидальной 

формы частоты 50 Гц с действующим значе-

нием 1,5 кВ); 
 высокий уровень механо-климатических 

свойств: устойчивость к воздействию повы-

шенной температуры среды (рабочая темпера-

тура среды 35 ºС, предельная температура 100 
ºС);  

 устойчивость к воздействию пониженной тем-

пературы среды (рабочая температура среды 

минус 2 ºС, предельная температура минус 50 

ºС);  
 устойчивость при воздействии гидростатиче-

ского давления (рабочее давление 6,0·106 Па, 

максимальное давление 8,0·106 Па);  
 водопоглощение не более 2,5-3,5 %.  

Результаты биологических испытаний проти-

вообрастающих свойств эпоксидно-каучуковых по-

крытий представлены в табл. 1.  
 

Таблица 1 
Наиболее эффективные противообрастающие эпоксидно-каучуковые покрытия (ЭКП) по данным 

испытаний в Морском аквариальном комплексе СПбГУ в 2014 г. 
№ 
п/п 

Эпоксидно-каучуковые покрытия 
с противообрастающими добавками 

Защитный 
индекс 

Диапазон  
защитного  

индекса 

Характеристика 
защиты от обрастания 

1 ЭКП-1 (с антиадгезивом) 0,97 

0,9-1,0 
На уровне  

промышленной  
судовой краски 

2 Противообрастающая эмаль Trilux 0,95 
3 ЭКП-2 (с противокоррозионным ве-

ществом) 
0,93 

4 ЭКП-3 (с антиадгезивом) 0,90 
5 ЭКП-4 (с антиадгезивом) 0,82 0,79-0,89 Весьма перспективны 
6 ЭКП-5 (с репеллентом) 0,74 

0,68-0,78 Перспективны 
7 ЭКП-6 (с репеллентом) 0,68 

 
 Достаточно высокими противообрастающими 

свойствами обладают эпоксидно-каучуковые покры-

тия, имеющие в своем составе противоадгезионные 

и репеллентно подобные вещества. Именно эти ве-

щества, по данным ранее проведенных испытаний и 

литературных исследований, могут считаться эколо-

гически безопасными. Покрытие ЭКП-2, содержа-

щее в своем составе противокоррозионное вещество, 

обладает выраженным противообрастающим эффек-

том. Однако оно основано на его биоцидном дей-

ствии.  
Результаты испытания антибактериальных 

свойств коррозионностойких полимерных компози-

ций (КПК1- КПК12) по отношению к бактерии 

Desulfovibrio sp. LSL-1 представлены в табл. 2.  
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Таблица 2 
Антибактериальные свойства образцов КПК по отношению  
к сульфатредуцирующим бактериям Desulfovibrio sp. LSL-1 

Образец 
Концентрация 

сероводорода, мг/дм3 2H SA ±δ, отн. ед 
Оценка бактериостойкости  

материала 

КПК-1 
2,52 

0,26±0,02 Небактериостойкий 2,43 
2,48 

КПК-2 
1,08 

0,70±0,03 Бактериостойкий 1,00 
0,96 

КПК-3 
0,50 

0,85±0,04 Бактериостойкий 0,56 
0,44 

КПК-4 
0,92 

0,75±0,03 Бактериостойкий 0,85 
0,81 

КПК-5 
0,67 

0,81±0,02 Бактериостойкий 0,63 
0,59 

КПК-6 
1,16 

0,64±0,03 Небактериостойкий 1,21 
1,26 

КПК-7 
1,62 

0,54±0,03 Небактериостойкий 1,51 
1,54 

КПК-8 
2,18 

0,35±0,02 Небактериостойкий 2,13 
2,22 

КПК-9 
0,25 

0,93±0,03 Бактериостойкий 0,20 
0,31 

КПК-10 
2,03 

0,39±0,03 Небактериостойкий 2,09 
1,96 

КПК-11 
1,45 

0,57±0,03 Небактериостойкий 1,36 
1,49 

КПК-12 
2,97 

0,10±0,02 Небактериостойкий 3,06 
3,01 

Примечание: 1 - средняя концентрация сероводорода в контрольной пробе культуральной жидкости СРБ 

составила 3,35±0,12 мг/дм3; 2- δ – доверительный интервал. 
 
Выводы 
Как следует из представленного материала, немно-

гим более 40 % образцов можно признать бактерио-

стойкими. Наиболее важным результатом является 

то, что композиция КПК-9 удовлетворяет самым вы-

соким требованиям бактериостойкости ( 2H SA
≥ 0,90) 

и, таким образом, обладает выраженными биозащит-

ными свойствами. 
Таким образом, анализ полученных результатов поз-

воляет сделать общий вывод о перспективности ис-

пользования микроорганизмов для биоиспытаний 

противокоррозионных и противообрастающих 
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свойств полимерных покрытий. Целый ряд синтези-

рованных и испытанных покрытий имеют хорошие 

перспективы для их дальнейшей разработки и, воз-

можно, найдут применение для защиты от обраста-

ния и коррозии. 
Использование сообществ микроорганизмов явля-

ется более перспективным по ряду причин. Во-пер-

вых, в их состав входит много видов и групп, имею-

щих разную чувствительность к токсическим и дру-

гим веществам противокоррозионных и противооб-

растающих покрытий. Поэтому на уровне сообществ 

можно увидеть интегральный ответ гидробионтов. 

Во-вторых, в сообществах также, как среди видовых 

культур бактерий, можно выделить индикаторные 

группы, валидность использования которых, без-

условно, выше, чем отдельных видов. В настоящее 

время нами разрабатывается способ оценки инте-

грального ответа сообществ микро- и макроорганиз-

мов обрастания на защитное действие покрытий.  
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АННОТАЦИЯ 
В работе была исследована роль высокомоле-

кулярных металлотионеин-подобных (МТ-подоб-

ных) белков пищеварительной железы приморского 

гребешка в антиоксидантной защите клеток. Из по-

ловозрелых особей приморского гребешка из зоны 

сильного антропогенного загрязнения, был выделен 

основной кадмий-связывающий белок, который от-

носится к типу МТ - подобных белков и имеет моле-

кулярную массу72 кДа. Была исследована антиокси-

дантная роль основного кадмий-связывающего 

белка, наличием у него таких функций ферментов 

антиоксидантной системы как каталаза, глута-

тион-редуктаза (Г-Р) и супероксиддисмутаза 

(СОД). Результаты исследования показали наличие 

в белке только СОД функции.  
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ABSTRACT 
The antioxidant role of high molecular weight 

proteins from digestive gland of Primorye scallop 
Mizuhopecten yessoensis was studied. The major 
cadmium-binding protein was purified from digestive 
gland sexual mature individuals from pollution area. The 
explored protein can be applied to MT-like proteins and 
has molecular weight 72 kDa. Antioxidant function of 
Cd-binding proteins was ascribed to presence and level 
ctalase, glutathione-reductase and superoxide dismutase 
functions for proteins studied. The results of this 
investigate have shown that major Cd-binding protein 
has only superoxide dismutase function and has 
antioxidant function consequently. 

Ключевые слова: металлотионеины; кадмий-
связывающие белки; антиоксидантная защита, гре-

бешок, антиоксидантные ферменты 
Keywords: metallothioneins; cadmium-binding 

proteins; antioxidant defense; scallopб antioxidant 

enzymes 
 
Введение 
Для защиты клетки от токсичных металлов в 

живых организмах в процессе эволюции сформиро-

валась система синтеза лигандов белковой природы 

таких, как металлотионеины (МТ) и родственные 

белки (МТ-подобные белки). Синтез этих белков ин-

дуцируется в ответ на поступление в клетку как жиз-

ненно-необходимых - Cu, Zn, так и токсичных - Cd, 
Hg металлов. МТ и МТ-подобные белки обнару-

жены, практически, во всех организмах от простей-

ших до позвоночных (Petering and Fowler, 1986; 

Roesijadi, 1994). Наиболее интересными живыми 

объектами являются морские беспозвоночные, так 

как именно они, обитая в литоральной и сублито-

ральной зоне, испытывают на себе постоянно изме-

нение солености, температурного режима и других 

абиотических факторов вместе с антропогенной 

нагрузкой. Среди беспозвоночных, приморский гре-

бешок Mizuhopecten yessoensis способен извлекать и 

концентрировать в мягких тканях кадмий, без ка-

кого-либо видимого патологического эффекта, даже 

из чистых вод, в которых концентрации этого ме-

талла не превышают допустимого фона (Evtushenko 

Z. S. et al., 1990). Такая особенность у M. yessoensis 

достигается благодаря хорошо развитому механизму 

адаптации к высоким концентрациям кадмия в окру-

жающей среде. Этот адаптационный механизм пред-

ставлен системой высокомолекулярных МТ-подоб-

ных белков 72 и 43 кДа (Zhukovskaya et al., 2012).  
Кроме функции изоляции токсичного иона ме-

талла в организме морских беспозвоночных МТ и 

МТ-подобные белки выполняют функцию антиокси-

дантной защиты организма в ответ на стресс различ-

ной природы, повышая уровень МТ (Viarngo et al., 

1988; Zapata-Vivenes E., and Nusetti O., 2007). Это 

свойство обусловлено наличием в структуре МТ до 

30% аминокислоты цистеин, что делает их функции 

схожими с глутатионом, только в случае с МТ, эти 

белки являются внутриклеточными "собирателями" 

свободных радикалов. Некоторыми исследовате-

лями обнаружено, что МТ в искусственных экспери-

ментах способны поглощать гидроксильные ради-

калы и супероксиданион, а также брать на себя роль 

супероксиддисмутазы (Tamai I., 1993). 
В нашей работе исследована антиоксидантная 

функция основного МТ-подобного белка пищевари-

тельной железы приморского гребешка Mizuho-
pecten yessoensis. Проверено наличие у белка 72 кДа, 

как основного кадмий-связывающего белка, наличие 

каталазной, глутатион-редуктазной (Г-Р) и суперок-

сиддисмутазной (СОД) функций. 
Материал и методы 
 Для получения основного кадмий-связываю-

щего белка пищеварительной железы приморского 

гребешка особи данного вида были отобраны из за-

грязненной акватории Амурского залива (Японское 

море) г. Владивостока вблизи нефтебазы (район 1-я 

речка) и устья реки, обогащенной неочищенными 

сточными водами. 
Выделение и очистка кадмий-связывающего 

белка проводили согласно методике выделения клас-

сических МТ (Roesijadi et al., 1989; Tompson and 

Sutherland 1992). Пищеварительную железу примор-

ского гребешка извлекали, затем ткань гомогенизи-

ровали в 0.02 М Трис-HCl буфере рН 8.5 в присут-

ствии 1мМ PMSF и 10 мМ ДТТ. Полученный гомо-

генат, центрифугировали при 10 тыс. об. в мин. в те-

чение 50 мин. В дальнейшем цитозоль подвергали 

термообработке (100 0С, 10 мин) для получения тер-

мостабильных белков. Фракцию термостабильных 

белков подвергали обработке органическим раство-

рителем: 50 %-ным ацетоном в течение 2-х часов при 

-20 0С, а затем 80%-ным ацетоном при – 20 0С в те-

чение 12 часов. Полученные водорастворимые, тер-

мостабильные, устойчивые к органическому раство-

рителю высокомолекулярные цитоплазматические 

белки разделяли с помощью гель-хроматографии на 

Superosa 12 с соблюдением условий и рекомендаций, 

разработанных для морских организмов (Pavicic et 

al., 1993). Белковые фракции элюировали 0.05 М 

Трис-HCl pH 7.0 со скоростью протока 0.4 мл/мин. 

Выход фракций регистрировали при  280 нм. Затем, 

полученные фракции, содержащие кадмий-связыва-

ющие белки, методом атомно-абсорбционной спек-

троскопии (Никаноров и др., 1985; Julshamn, 
Andersen, 1983) были проанализированы на содержа-

ние кадмия. В основном кадмий-связывающем белке 

были измерены каталазная (Regoli et al., 1995), глу-

татион-редуктазная (Regoli et al., 1995) и супероксид-

дисмутазная функции (Paoletti and Aldinuccio, 1986).  
Результаты и Обсуждение 
Основной кадмий-связывающий белок пище-

варительной железы приморского гребешка 
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(Zhukovskaya et al., 2012) после гель-хроматографии 

был проанализирован на активность следующих ан-

тиоксидантных ферментов (АО): каталаза, глута-

тион-редуктаза и супроксиддисмутаза (Табл.1).  
Метод определения активности фермента ка-

талазы (ЕС 1.11.1.6) основан на его способности раз-

лагать перекись водорода. Кинетику распада пере-

киси водорода регистрировали при λ 240 нм. Резуль-

таты измерения каталазной активности не показали 

никакого наличия данной антиоксидантной  актив-

ности в основном кадмий-связывающем белке пище-

варительной железы приморского гребешка.  
Метод определения активности ГSH-редук-

тазы основан на способности фермента (ЕС 1.6.4.2) 

восстанавливать окисленную форму глутатиона с ис-

пользованием молекул НАДФН. Результаты данного 

эксперимента также не показали наличие глутатион-
редуктазной активности у основного кадмий-связы-

вающего белка. 
В основе метода определения супероксиддис-

мутазной активности (ЕС 1.15.1.1) лежит способ-

ность биологического образца ингибировать реак-

цию окисления NADH. Регистрация окисления 

NADH проводилась при λ 340 нм. Результаты дан-

ного исследования показали, что основной кадмий-

связывающий белок проявляет супероксиддисмутаз-

ную активность, которая составляет 200 единиц на 

мг белка. Таким образом, мы можем говорить о нали-

чии антиоксидантной активности у исследуемого ос-

новного кадмий-связывающего МТ-подобного белка 

пищеварительной железы приморского гребешка.  
В данных об активности антиоксидантных 

ферментов в морских беспозвоночных в основном 

проводят исследования на жаберной ткани и ткани 

пищеварительной железы. Однако работ на примор-

ском гребешке достаточно мало. Так работа авторов 

Бельчева и др., 2014 была выполнена на жаберной 

ткани приморского гребешка, выловленного из эко-

логически чистого района – бухта Северная. В иссле-

довании показано, что у половозрелых особей M. 

yessoensis активность фермента каталаза, Г-Р и СОД 

регистрируются, однако значение СОД значительно 

ниже. Так же авторы инкубировали часть особей 

приморского гребешка с кадмием в концентрации 

300мкг/л в течение 4 суток с ежедневной сменой 

воды. Результаты эксперимента также подтвер-

ждают наличие активности у всех вышеуказанных 

ферментов, однако в условиях повышенного содер-

жания кадмия показатели активности каталазы и Г-Р 

значительно снижались в среднем на 40-50 %, тогда 

как СОД снижается незначительно. 

Таблица 1 
Сравнение активности ферментов антиоксидантной системы в пищеварительной железе приморского  

гребешка Mizuhopecten yessoensis из места с активной антропогенной нагрузкой – Первая речка  
и из экологически чистого места – бухта Северная (Истомина, 2012). 

Район Ткань 
АО ферменты 

Каталаза 

(мкМоль/мг белка) 
Г-Р 

(мкмоль/мг белка) 
СОД 

(ед. акт/мг белка) 

Первая речка 
Пищеварительная 

железа  
(белок 72 кДа) 

_ _ 200 

Б. Северная 
Пищеварительная 

железа 
60 22 90 

 
В литературе так же показано, что в целом по-

казатели антиоксидантных ферментов в жаберной 

ткани отличаются от показателей в ткани пищевари-

тельной железы. Так у мидии Грея Crenomytilus 

grayanus (Belcheva et al., 2011) разница между значе-

ниями СОД в жабрах и печени составляет в 2,5 раза 

в сторону увеличения показателей в клетках пищева-

рительной железы у мидий из чистой зоны обитания. 

Для загрязненной акватории активность СОД в жаб-

рах незначительно выше, чем в печени.  
В зарубежных исследованиях на мидии Mytilus 

galloprovincialis авторы (Viarengo et al., 1999) пока-

зали, что у мидий аккумулированный кадмий связы-

вается с МТ, которые при нетоксичной дозе кадмия 

обладают свойствами антиоксиданта. В нашем ис-

следовании у приморского гребешка из зоны антро-

погенной нагрузки аккумулированный кадмий со-

ставляет от 7 до 10 мкг кадмия на мг белка, получен-

ного после многоэтапного фракционирования, тогда 

как для чистых районов это значение составляет 

около 0,5 – 0,8 мкг кадмия на мг белка (Жуковская 

А.Ф., Бельчева Н. Н., Челомин В. П. 2011). Поэтому 

исследуемый высокомолекулярный МТ-подобный 

кадмий-связывающий белок приморского гребешка 

связывая, токсичную для других организмов, дозу 

кадмия обладает функцией антиоксиданта. 
Таким образом, помимо классических МТ и 

МТ моллюсков, у которых антиоксидантная функция 
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является общепризнанной, исследуемый МТ-подоб-

ный белок 72 кДа так же выполняет функцию за-

щиты клетки от кислородных радикалов. 
 

Список литературы 
1. Бельчева Н. Н., Кудряшова Ю. В., Истомина А. 

А., Чижова Т. Л. 2014. Возрастное изменение 

реакций антиоксидантных ферментов в жабрах 

приморского гребешка Mizuhopecten 

yessoensis на окислительный стресс. Вопросы 

рыболовства. 15(3): 306-313. 
2. Жуковская А.Ф., Бельчева Н.Н., Челомин В.П. 

2011. Идентификация и частичная характери-

стика двух высокомолекулярных кадмий-свя-

зывающих белков приморского гребешка 

Mizuhopecten yessoensis. Вестник Московского 

государственного областного университета. 

Серия: Естественные науки. 3: 36-42. 
3. Истомина А. А. Реакция антиоксидантной си-

стемы у массовых видов моллюсков залива 

Петра Великого в условиях дефицита кисло-

рода и действия ионов Cu2+ / автореферат дис-

сертации на соискание ученой степени канди-

дата биологических наук / Дальневосточный 

федеральный университет. Владивосток, 2012. 
4. Никаноров А. М., Жулидов А. В., Покаржев-

ский А. Д. Биомониторинг тяжелых металлов в 

пресных экосистемах. - Л.: Гидрометеоиздат. 

1985 
5. Belcheva N.N., Zhukovskaya A.F., Dovzhenko 

N.V., Chelomin V.P., Zakhartsev M.V., Kavun 
V.Y. 2011. Anthropogenic pollution stress 
stimulates oxidative stress in soft tissues of mussel 
Crenomytilus grayanus (Dunker 1853). Ocean 
Science Journal. 46(2): 85-94. 

6. Evtushenko Z.S., Lukynova O.N., Belcheva N.N. 
1990. Cadmium bioaccumulation in organs of the 
scallop Mizuhopecten yessoensis Mar. Biol. 104: 
247-250. 

7. Julshamn K., Andersen K.-J. 1983. Subcellular 
distribution of major and minor elements in 
unexposed mollusks in western Norway-I. The 
distribution and binding of cadmium, zinc and 
copper in the liver and the digestive system of the 
oyster Ostrea edulis. Comp. Biochem. Physiol. 
75A: 9–12. 

8. Paoletti F., Aldinuccio D., Mocali A., Carparrini 
A. 1986. A sensitive spectrophotometric method 
for the determination of superoxide dismutase in 
tissue extracts. Anal. Biochem. 154: 526-541. 

9. Pavicic J., Raspor P., Martincic D. 1993. 
Quantitative determination of metallothionein-
like proteins in mussels. Methodological approach 
and field evaluation. Marine Biology. 115: 435-
444.  

10. Petering D. H., Fowler B. A. 1986. Discussion 
summary. Role of metallothionein and related 
proteins in metal metabolism and toxicity: 
problems and perspectives. Environ. Health 
Perspect. 65: 217–224. 

11. Regoli F., Principato G. 1995. Glutathione, 
glutathione-dependent and antioxidant enzymes in 
mussel, Mytilis galloprovincialis, exposed to 
metals under field and laboratory conditions: 
implications for the use of biochemical 
biomarkers. Aquat. Toxicol. 31: 143–164. 

12. Roesijadi G. 1994. Metallothionein induction as a 
measure of response to metal exposure in aquatic 
animals. Environ. Health Perspect. 02: 1–96. 

13. Roesijadi G., Kielland S. L., Klerks P. 1989. 
Purification and properties of novel molluscan 
metallothioneins. Archiv. Biochem. Biophys. 273: 
403-413. 

14. Tamai I. 1993. Tolerance of Theora fragilis 
(Bivalvia: Semelidae) to low concentrations of 
dissolved oxygen. Nippon Suisan Gakkaishi. 
59(4): 615-620. 

15. Thompson J.A.J., Sutherland A.E. 1992. A 
comparison of methods for sample clean-up prior 
to quantification of metal-binding proteins. Comp. 
Biochem. Physiol. 102(4B): 769-772. 

16. Viarengo A., Burlando B., Cavaletto M. 1999. 
Role of metallothionein against stress in the 
mussel Mytilus galloprovincialis. American 
journal of Physiology – regulatory Integrative and 
comparative physiology. 1612-1618. 

17. Viarengo A., Pertica M., Canesi L., Biasi F., 
Cecchini G., Orunesu M. 1988. Effects of heavy 
metals on lipid peroxidation in mussel tissues. 
Mar. Environ. Res. 24: 355–359. 

18. Zapata-Vivenes E., and Nusetti O. 2007. 
Protection of glycolytic enzymes by 
metallothioneins from oxidative damage in the 
digestive gland of green lipped mussel Perna 
viridis. Journal of Shellfish Research. 26(2): 335-
344. 

19. Zhukovskaya A.F., Belcheva N.N., Slobodskova 
V.S., Chelomin V.P. 2012. Metallothionein-like 
proteins induced by cadmium stress in the scallop 
Mizuhopecten yessoensis. Ocean Science Journal. 
47(3): 189-195. 

 

Научный фонд "Биолог" 12 # IV, 2014
_____________________________________________________________________________
_____________________________________________________________________________

http://elibrary.ru/item.asp?id=16887752
http://elibrary.ru/item.asp?id=16887752
http://elibrary.ru/item.asp?id=16887752
http://elibrary.ru/item.asp?id=16887752
http://elibrary.ru/contents.asp?issueid=966572
http://elibrary.ru/contents.asp?issueid=966572
http://elibrary.ru/contents.asp?issueid=966572
http://elibrary.ru/contents.asp?issueid=966572&selid=16887752
http://elibrary.ru/contents.asp?issueid=973733
http://elibrary.ru/contents.asp?issueid=973733
http://elibrary.ru/item.asp?id=20488363
http://elibrary.ru/item.asp?id=20488363
http://elibrary.ru/item.asp?id=20488363
http://elibrary.ru/contents.asp?issueid=1161393


МИКРОБИОЛОГИЯ 

Сальникова Н. А.1, Исраелян К.2 

ПРОТИВОСТАФИЛОКОККОВАЯ АКТИВНОСТЬ НЕКОТОРЫХ РАСТЕНИЙ 

РОДА ARTEMISIA L. (ASTERACEAE DUMORT.), ПРОИЗРАСТАЮЩИХ  

НА ТЕРРИТОРИИ ДЕЛЬТЫ Р. ВОЛГА 

1кандидат биологических наук, доцент, ГБОУ ВПО Астраханский государственный, медицинский  

университет, г. Астрахань 
2студент 5 курса фармацевтического факультета, ГБОУ ВПО Астраханский государственный,  

медицинский университет, г. Астрахань 
 

ANTISTAPHYLOCOCCUS ACTIVITY of SOME 
PLANTS of the GENUS ARTEMISIA L. (ASTERACEAE 
DUMORT.), GROWING ON the TERRITORY of the 
DELTA VOLGA 
Salnikova Natalya, candidate of science, assistant pro-
fessor of, Astrakhan state medical University, Astrakhan 
Israelian Karina, student of the 5th course of pharma-
ceutical faculty, Astrakhan state medical University, As-
trakhan 

АННОТАЦИЯ 
Изучены растения рода Полыни, произраста-

ющие на территории дельты Волги. Применялся ме-

тод прямой диффузии и бумажных дисков. Выявлена 

противостафилококковая активность некоторых 

представителей рода Artemisia. Выраженной про-

тивостафилококковой активностью обладают вод-

ные вытяжки А. аrenaria Полынь песчаная и A. 

lerсhiana Полынь Лерха, которые сопоставимы по 

степени чувствительности с контрольным анти-

биотиком гентамицином. 
ABSTRACT 
Studied plants of the genus Artemisia growing in 

the area of the Volga Delta. The method used was direct 
diffusion and paper discs. Identified protivostoyaschej 
activity of some representatives of the genus Artemisia. 
Expressed protivostaphylococcus activity have water 
extract of Artemisia arenaria and A. lerсhiana, which is 

comparable in sensitivity with the control antibiotic 
gentamicin. 

Ключевые слова: антибактериальная актив-

ность, полынь, метод прямой диффузии, метод бу-

мажных дисков. 
Keywords: antibacterial activity, wormwood, the 

method of direct diffusion method paper discs. 
 

Род Artemisia L. один из самых крупных в се-

мействе сложноцветных. По оценкам разных авторов 

он насчитывает от 400 до 550 видов, распространен-

ных практически по всему Северному полушарию, 

многие из них характеризуются сильной изменчиво-

стью. Особое значение всестороннему изучению 

данной группы придает тот факт, что многие виды 

рода играют важную роль в растительных сообще-

ствах [2, с. 1] и используются человеком в медицин-

ской практике. Многие виды полыней проявляют 

протистоцидную, акарицидную, ларвицидную, анти-

фунгальную, антибактериальную, противовоспали-

тельную, противоязвенную, антивирусную активно-

сти. 
На территории Астраханской области, в до-

лине Нижней Волги произрастает порядка 13 видов 

растений рода Artemisia: A. abrotanum, A. arenaria, A. 
austriaca, A. campestris, A. lerchiana, A. marschalliana, 
A. nitrosa, A. pauciflora, A. pontica, A. santonica, A. 
scoparia, A. taurica, A. vulgaris [4, с. 116-117].  

На антибиотическую активность нами были 

исследованы 4 вида растений рода Полынь.  
А. аrenaria – Полынь песчаная. Мн. 50-100 см 

выс. – Повсеместно, особенно на песках. Химиче-

ские компоненты: алициклические соединения, 

моно- и сесквитерпеноиды, тритерпеноиды, стеро-

иды, производные бензола, фенилпропаноиды, фла-

воноиды [3, с. 117]. 
A. lerchiana – Полынь Лерха. Пкч. 10-50 см 

выс. – По склонам бэровских бугров, на обвалован-

ных участках. Химические компоненты: алицикли-

ческие соединения, моно- и сесквитерпеноиды, фе-

нилпропаноиды, флавоноиды, алифатические угле-

водороды, спирты, жирные кислоты, эфирное масло 

[5, с. 78]. 
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A. pauciflora – Полынь малоцветковая. Пкч. 10-
25 см выс. – На солончаках, на обвалованных засо-

ленных участках. Химические компоненты: моно- и 

сесквитерпеноиды [1, с. 20]. 
A. santonica – Полынь сантонинная. Мн. 15-90 

см выс. – На засоленных лугах, солончаках. Химиче-

ские компоненты: алициклические соединения, 

моно- и сесквитерпеноиды, производные бензола, 

фенилпропаноиды, флавоноиды, алифатические 

спирты, жирные кислоты, эфирное масло [5, с. 89]. 
Из предложенных растений готовили водные 

извлечения, общая технология которых регламенти-

ровалась статьей ГФ XI изд. «Настои и отвары». Тех-

нологическая схема получения водных извлечений 

состояла из следующих стадий: 
1. измельчение и просеивание растительного сы-

рья, 
2. настаивание сырья с рассчитанным количе-

ством воды на кипящей водяной бане, 
3. охлаждение, 
4. фильтрование через двойной слой марли и от-

жим сырья, 
5. измерение объема, 
6. контроль качества. 

Перечисленные материалы исследовались на 

противомикробную активность в отношении культи-

вируемых штаммов Staphylococcus aureus, выделен-

ных из зева больного воспалением верхних дыха-

тельных путей. 
Для выявления морфологических признаков 

микроорганизмов готовили фиксированные препа-

раты согласно методам микроскопического исследо-

вания. Исследования проводили на универсальной 

среде – мясопептонном агаре МПА. 
Оценка антимикробной активности водных из-

влечений растений полыни проводилась согласно 

методическим материалам по степени подавления 

роста культуры на поверхности питательной среды, 

засеянной смесью микробных клеток в водной сус-

пензии (300-500 тыс. клеток в 1 мл). Чистую куль-

туру Staphylococcus aureus со скошенного агара сни-

мали бактериальной петлей, разводили в 1 мл физио-

логического раствора и производили посев на по-

верхность МПА в чашке Петри. Определение чув-

ствительности Staphylococcus aureus к растительным 

экстрактам осуществляли методом прямой диффу-

зии в питательную среду и методом бумажных дис-

ков. 

Чашки Петри с культурами выдерживали в 

термостате при температуре 370С в течение 17-18 ча-

сов, после чего проводили оценку активности через 

каждые 24 часа в течение 6-7 суток путем измерения 

диаметра зоны задержки роста (ДЗЗР) микроорганиз-

мов вокруг цилиндров и дисков, включая их диаметр. 
По результатам ДЗЗР проводили оценку рези-

стентности исследуемых штаммов Staphylococcus 
aureus по четырем категориям: устойчивые, малочув-

ствительные, чувствительные, высокочувствитель-

ные: 
 До 10 мм - устойчивые, 
 От 11 до 15 мм - малочувствительные, 
 От 15 до 25 мм - чувствительные, 
 Более 25 мм – высокочувствительные. 
 Контролем послужил коммерческий антибио-

тик – гентамицин, спирт этиловый. 
Из данных таблицы 1 видно, что исследуемые 

водные вытяжки растительного сырья полыней обла-

дают избирательной антимикробной активностью. 

Наибольшей активность по отношению к испытуе-

мым штаммам St. аureus обладает А. аrenaria 

(ДЗЗР=35,0±0,4), следующим по активности идет 

экстракт A. lerсhiana (ДЗЗР=32,5±1,2). St. аureus ока-

зался чувствительным к A. pauciflora 

(ДЗЗР=25,1±0,2) и A. santonica (ДЗЗР=20,5±1,2). Из 

приведенных в таблице данных видно, что действу-

ющие вещества Artemisia по своей активности срав-

нимы со значениями контрольного антибиотика - 
гентамицина и превосходят значения спирта 40%-го. 

Результаты динамики бактериостатического 

действия растительных экстрактов в разведениях 

(метод бумажных дисков) приведены в таблице 2.  
Как видно из таблицы 2, А. аrenaria в разведе-

нии 1:10 снижает свою активность (ДЗЗР=20,0±0,5), 

а в разведении 1:100 противомикробная активность 

повышается (ДЗЗР=25,2±0,8). Экстракт A. lerсhiana 

по мере разведения несколько снижает ингибирую-

щую активность от высокочувствительной 

(ДЗЗР=32,5±1,2) до малочувствительной степени 

(ДЗЗР=10,5±0,9), а экстракт A. santonica снижает ак-

тивность в два раза в разведении 1:10 

(ДЗЗР=10,2±0,5) и не проявляет таковую в разведе-

нии 1:100 (ДЗЗР=0). 
Таким образом, выраженной противостафило-

кокковой активностью обладают водные вытяжки А. 

аrenaria Полынь песчаная, A. lerсhiana Полынь 

Лерха, которые сопоставимы по степени чувстви-

тельности с контрольным антибиотиком гентамици-

ном. 
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Таблица 1 
Антимикробная активность водных вытяжек растений р. Artemisia 

(метод прямой диффузии) 

Растения 
St. aureus 

Диаметр зоны задержки роста 
(в мм) 

Степень чувствительности 

А. аrenaria 35,0±0,4 в/ч 

A. lerсhiana 32,5±1,2 в/ч 

A. pauciflora 25,1±0,2 ч 

A. santonica 20,5±1,2 ч 

Гентамицин 42,0±1,4 в/ч 

Спирт 40% 10±0,01 у 

 
Таблица 2 

Противомикробная активность растительных экстрактов в разведениях по отношению к штамму 

Staphylococcus aureus (методом бумажных дисков) 

 Разведения 
Растения 

Цельный 1:10 1:100 
Степень 

чувств. 

ДЗЗР в мм (x± m) 

А. аrenaria 35,0±0,4 20,0±0,5 25,2±0,8 в/ч-ч 

A. lerсhiana 32,5±1,2 11,2±1,2 10,5±0,9 в/ч-м/ч 

A. pauciflora 25,1±0,2 15,1±0,1 7,5±0,5 ч-у 

A. santonica 20,5±1,2 10,2±0,5 0 ч-у 

Гентамицин 42,0±1,4 22,5±0,1 10,0±0,1 в/ч-м/ч 
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 АННОТАЦИЯ 
 В статье рассмотрена возможность исполь-

зования результатов микробиологического исследо-

вания родовых путей для определения типа инфици-

рования новорожденного (эндогенное или экзоген-

ное). Результат бактериологического исследования 

родовых путей в рамках микробиологического мони-

торинга позволяет своевременно прогнозировать 

развитие эндогенных форм гнойно-септических ин-

фекций среди родильниц и новорожденных с учетом 

их этиологии. 
ANNOTATION 

The article is devoted to the possibility of using the re-
sults of the microbiological examination of the birth ca-
nal to determine the type of infection of the newborn (en-
dogenous or exogenous). The result of bacteriological 
examination of the birth canal as part of microbiological 
monitoring allows to predict the development of endoge-
nous forms of septic infections among women in child-
birth and newborns with regard to their etiology. 
 Keywords: purulent-septic infection, habitat, microflora 
of the birth canal, S. Agalactiae. 
 
 Введение. На современном этапе развития ме-

дицины, несмотря на колоссальные достижения в об-

ласти лечебно-диагностических технологий стацио-

нарного лечения и родовспоможения, проблема 

гнойно-септических инфекций (ГСИ) в акушерских 

стационарах до сих пор остается одной из актуаль-

ных, приобретая все большую социальную и эконо-

мическую значимость. Именно в родовспомогатель-

ных учреждениях регистрируется наиболее высокий 

уровень заболеваемости и летальности [1,2,3]. Од-

ним из приоритетных направлений по снижению 

гнойно-септической заболеваемости среди родиль-

ниц и новорожденных является эффективная органи-

зация системы эпидемиологического надзора. [4,5]. 
 Как известно, при эпидемиологической диа-

гностике заболеваемости внутрибольничными ГСИ 

в акушерском стационаре это чрезвычайно важно. В 

настоящее время в учреждениях родовспоможения в 

качестве одного из диагностических тестов по диф-

ференциации типа инфицирования используется ме-

тод бактериологического исследования мазков с за-

ушной складки новорожденного, микрофлора кото-

рой, как принято считать, в течение 3-5 дней соответ-

ствует материнской [6]. 
С целью данного исследования является выбор био-

логического материала, наиболее полно отражаю-

щего микробный состав биотопов родильниц и ново-

рожденных в послеродовой период (на 3-и сутки по-

сле родов), у 30 женщин из пар, сформированных по 

принципу «мать-дитя», изучена микрофлора отделя-

емого влагалища в динамике беременности и родов, 

содержимого кишечника и мочи, у 30 новорожден-

ных – мазков с заушной складки в родах и на 3-и 

сутки после родов.  
Материалы и методы. Нами была предпринята по-

пытка рассмотреть возможность использования ре-

зультатов микробиологического исследования родо-

вых путей для определения типа инфицирования но-

ворожденного (эндогенное или экзогенное). 
 Проведенные нами исследования по изучению мик-

рофлоры рожениц (отделяемое влагалища, моча, со-

держимое кишечника), родильниц (родовые пути) и 

новорожденных (мазок с заушной складки в родах и 

на 3-и сутки после родов) в ходе динамического 

наблюдения показали, что из 26 микроорганизмов, 

выделенных с заушной складки 30 новорожденных в 

родах, только 21,44,3% совпали по виду и феноти-

пическим свойствам со штаммами, выделенными от 

его матери из влагалища, мочи или кишечника. Из 74 

микроорганизмов с заушной складки этих же детей 

на третьи сутки после родов - только 23,84,5% 
штаммов. В месте с тем 94,6% микроорганизмов (61 

из 65), встречающихся в родовых путях родильниц, 

были сопоставимы с микроорганизмами, выделен-

ными у рожениц (из вагины, мочи или кишечника) 

по видовому признаку, антибиотикограмме и фено-

типическим свойствам. В целом сопоставимость 
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микрофлоры перечисленных биологических матери-

алов матери с микрофлорой родовых путей соста-

вила 82,44,4%, с микрофлорой заушной складки 

новорожденного в родах –17,63,9%, на 3-й день 

жизни ребенка – 25,34,6%.  
Достоверные отличия в составе микрофлоры родо-

вых путей (согласно родовой принадлежности выде-

ленных штаммов) относительно микрофлоры ваги-

нальных мазков, мочи или кишечника родильницы 

были выявлены только у Candida spp. (1,11,1% про-

тив 15,43,8%, p<0,01) 
Вместе с тем состав материнской флоры и заушной 

складки новорожденного в родах отличался уже по 4 

представителям различных родов и семейств 

(Escherichia spp., Peptostreptococcus spp., 
Lactobacillus spp., Candidaspp.), а на 3-и сутки после 

родов – по 6 (Escherichia spp., Staphylococcus spp., 

Corynebacteriumspp., Gardnereiiaspp., Lactobacillus 
spp., Candida spp.).  
 Результаты и их обсуждения. Таким образом, в 

ходе исследований было установлено, что микро-

флора заушной складки новорожденного в родах и 

после родов лишь частично (на 17,6–25,3%) отра-

жает микрофлору матери, что ставит под сомнение и 

саму методику прогнозирования эндогенных ГСИ у 

новорожденных с помощью изучения микрофлоры 

их заушной складки. Учитывая, что наибольшую со-

поставимость с материнской флорой имеет микро-

флора родовых путей, мы изучили возможность про-

гнозирования ГСИ среди новорожденных на группе 

детей, родовые пути матери которых были колонизи-

рованы стрептококком группы В (S. agalactiae), так 

как по данным [7] этот микроорганизм, вызывая тя-

желые гнойно-септические осложнения у детей в 

раннем послеродовом периоде, характеризуется 

только эндогенным типом инфицирования.  Как по-

казали исследования, все выделенные из родовых пу-

тей матери штаммы S.аgalactiae обусловили у ново-

рожденных ГСИ в форме «омфалита» и сочетания 

двух клинических форм «омфалит-конъюнктивит». 

При этом сопоставимость микрофлоры родовых пу-

тей матери (представленной S. аgalactiae) с микро-

флорой новорожденных составила 100,0%. 
Известно, что гнойно-септическую заболеваемость в 

акушерском стационаре определяют не только мик-

роорганизмы, колонизирующие биотопы родильниц 

(эндогенная микрофлора). На показатели заболевае-

мости существенное влияние оказывают внутри-

больничные штаммы (эковары), характеризующиеся 

высоким эпидемическим потенциалом (экзогенная 

микрофлора). Относительный риск развития ГСИ 

среди родильниц составил 1,01, у новорожденных — 
0,77. Относительный риск возникновения ГСИ у ро-

дильниц, послед которых был колонизирован виру-

лентными штаммами, составил 1,4 (атрибутивный — 
0,28), у их новорожденных — 1,0.  
Выводы. Таким образом, бактериологическое иссле-

дование родовых путей в рамках микробиологиче-

ского мониторинга позволяет своевременно прогно-
зировать развитие эндогенных форм гнойно-септи-

ческих инфекций среди родильниц и новорожден-

ных с учетом их этиологии. 
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АННОТАЦИЯ 
Цель. Изучение функциональной активности 

(ФА) и апоптоза нейтрофилов (Нф) у больных 

системной склеродермией (ССД) в зависимости от 

возраста пациентов, формы, длительности и 

характера течения заболевания. 
Методы. ФА Нф исследовали хемилюминес-

центным методом, состояние апоптоза Нф - 
стрептавидин-биотиновым методом. 

Результаты. Выявлена гетерогенность пока-

зателей ФА и апоптоза Нф у больных ССД. 
Выводы. У больных ССД наблюдается фено-

мен функциональной неоднородности Нф. Измене-

ние показателей ФА и апоптоза Нф зависит от воз-

раста, формы, длительности и характера течения 

заболевания. 
Ключевые слова: системная склеродермия; 

функциональная активность; апоптоз; нейтро-

филы. 
ABSTRACT 
Background. Study of the functional activity (FA) 

and neutrophil (Nf) apoptosis in patients with systemic 
sclerosis (SSc) depending on age of patients, kind, dura-
tion and course of the disease. 

Methods. FA of Nf was studied by chemilumines-
cence method, level of apoptosis by streptavidin-biotin 
method. 

Result. Heterogeneity of FA indicators and Nf 
apoptosis in patients with SSc is revealed. 

Conclusion. In patients with SSc is observed phe-
nomenon of functional heterogeneity Nf. Change of FA 

indicators and Nf apoptosis depends on age of patients, 
kind, duration and course of the disease. 

Keywords: systemic sclerosis; functional activity; 
apoptosis; neutrophils. 
 

Системная склеродермия (ССД) является про-

грессирующим полисиндромным заболеванием, в 

основе которого лежит поражение соединительной 

ткани с преобладанием фиброза и сосудистых пато-

логических изменений, сопровождающихся харак-

терными изменениями кожи, опорно-двигательного 

аппарата, внутренних органов и распространенными 

вазоспастическими нарушениями. В экспериментах 

на лабораторных животных было показано, что пер-

систенция фиброза при ССД не зависит от текущего 

нейтрофильного воспаления. Однако поражение со-

судистой стенки, в котором принимают участие 

нейтрофилы, является важным фактором локального 

и общего патогенеза ССД, при котором наблюда-

ются пролиферация и деструкция эндотелия, утол-

щение и гиперплазия интимы, фибриноидные изме-

нения и склероз сосудистой стенки [1, с. 56]. 
В настоящее время имеются доказательства 

существования различных подмножеств нейтрофи-

лов, экспрессирующих на своей поверхности специ-

фические молекулярные маркеры, хотя подробности 

их функционального потенциала до сих пор не выяс-

нены [3, с. 1543]. Очевидно, функциональная неод-

нородность нейтрофилов определяется разной степе-

нью экспрессии одинаковых рецепторов и играет 

важную роль в развитии патологического процесса. 
Целью работы являлось исследование состоя-

ния кислородзависимого метаболизма и апоптоза 

нейтрофилов у больных системной склеродермией 

(ССД) и анализ изменения их функциональной ак-

тивности (ФА) в зависимости от возраста пациентов, 

формы, длительности и характера течения заболева-

ния. 
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Материалы и методы 
Обследовано 28 женщин, больных ССД в воз-

расте от 18 до 72 лет (в среднем 45,5±16,2 лет), дли-

тельностью заболевания 8,63±5,21 года (от 1 до 26 

лет). В контрольную группу включены 11 женщин в 

возрасте от 18 до 53 лет (в среднем 34,2±9,7 года). 

Диффузная форма заболевания выявлена в 11 

(39,2%), лимитированная – в 17 (60,8%) случаях. Те-

чение заболевания носило преимущественно хрони-

ческий характер – 23 (82,1%), и соответствовало вто-

рой стадии патологического процесса. Выделение 

нейтрофилов периферической крови проводили на 

двойном градиенте плотности фиколла-урографина. 

Функциональную активность нейтрофилов исследо-

вали хемилюминесцентным методом. Для определе-

ния уровня апоптоза использовали стрептавидин-
биотиновый метод. 

Результаты 
Больные ССД были разделены на три под-

группы в зависимости от уровня кислородзависи-

мого метаболизма нейтрофилов, отражающего их 

функциональную неоднородность. Группа с высо-

ким уровнем ФА нейтрофилов в анализ не включа-

лась ввиду ее малочисленности (n=4). 
У больных с низким уровнем функциональной 

активности нейтрофилов наблюдалось значительное 

увеличение резервного потенциала клеток (КА 

ХЛлл) в сравнении с показателями контроля (7,3 

(1,2; 17,7) > 1,06 (0,74; 2,25), р < 0,05). У больных со 

средним уровнем функциональной активности кле-

ток регистрируется повышение продукции активных 

форм кислорода, по данным сХЛлл, по сравнению с 

контролем (3,8 (1,2;7,2) > 1,15 (0,5;1,8), р<0,05). Оче-

видно, что в группах наблюдения определялась ста-

тистически значимая дифференциация показателей, 

характеризующих продукцию свободных форм кис-

лорода (сХЛлл и сХЛлн), а так же резерва продукции 

супероксид-аниона (КА ХЛлн). 
Установлено, что у пациентов в возрасте менее 

45 лет функциональный резерв клеток, по данным 

КА ХЛлл (10,0 (2,0; 12,9) > 0,45 (0,07; 3,63); p = 

0,014) достоверно выше в группе с низким уровнем 

функциональной активности нейтрофилов в сравне-

нии с группой больных, нейтрофилы которых обла-

дали средним уровнем активности. 
У пациентов в возрасте старше 45 лет, так же 

как в группе больных моложе 45 лет, наблюдается 

статистически значимое увеличение резервного по-

тенциала нейтрофилов с низкой ФА в сравнении с 

группой со средней ФА нейтрофилов, по данным КА 

ХЛлл (4,8 (3,3; 11,1) > 1,8 (0,57; 2,7); p = 0,04). Напро-

тив, в группе с низкой ФА нейтрофилов отмечается 

статистически значимое уменьшение продукции су-

пероксид аниона в сравнении с группой со средней 

активностью нейтрофилов, по данным сХЛлн (0,25 

(0,1; 0,45)<1,7 (0,7; 3,0); p = 0,017). 
При межгрупповом статистическом анализе у 

пациентов с низкой ФА нейтрофилов и лимитиро-

ванной формой заболевания было выявлено стати-

стически значимое увеличение потенциала продук-

ции активных форм кислорода в сравнении с груп-

пой больных со средней степенью активности 

нейтрофилов и лимитированной формой заболева-

ния, по данным КА ХЛлл (7,9 (2,0; 12,9) > 1,8 (0,07; 

2,7); p = 0,024), соответственно. У пациентов с диф-

фузной формой ССД при межгрупповом статистиче-

ском анализе достоверных различий выявлено не 

было. 
В группе больных ССД при длительности за-

болевания, превышающей 10 лет, наблюдается зна-

чительное снижение функциональной активности и 

резервных возможностей нейтрофильных грануло-

цитов, по сравнению с группой пациентов, в которой 

продолжительность болезни ограничивается 5-10 го-

дами. При длительности заболевания менее 5 лет вы-

является более выраженное снижение количества 

клеток, демонстрирующих склонность к спонтан-

ному апоптозу [2, с. 229]. 
При межгрупповом статистическом анализе у 

пациентов с низкой степенью активности нейтрофи-

лов выявились достоверные различия в виде увели-

чения резерва продукции активных форм кислорода 

нейтрофилами у пациентов с длительностью заболе-

вания от 5-10 лет в сравнении с больными с длитель-

ностью заболевания более 10 лет (3,6 (0,11; 0,5) < 

1,15 (0,85;1,5);p = 0,042). 
Пациенты со средней степенью активности 

нейтрофилов и длительностью заболевания от 5 до 

10 лет демонстрируют статистически значимое уве-

личение резерва продукции супероксид аниона в 

сравнении с группой больных со средней степенью 

активности и длительностью заболевания менее 5 

лет, по данным КАХЛлн (0,31 (0,11; 0,5) < 0,81 (0,67; 

1,14); p = 0,03). 
У больных хронической ССД с низкой ФА 

нейтрофилов наблюдается уменьшение показателя 

продукции супероксид-аниона нейтрофилами, по 

данным сХЛлн по сравнению с группой больных, 

нейтрофилы которых демонстрируют средний уро-

вень функциональной активности клеток (0,3 (0,1; 

0,9)<1,65 (0,5; 2,2); p = 0,007), соответственно. И, 

наоборот, резервный потенциал образования актив-

ных форм кислорода выше в группе с низким уров-
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нем активности нейтрофилов, чем со средней степе-

нью, по данным КА ХЛлл (9,0 (2,0; 12,0) > 1,48 (0,33; 

3,2); p = 0,013). 
Выводы 
У больных ССД наблюдается феномен функ-

циональной неоднородности нейтрофилов. Измене-

ние показателей функциональной активности и 

апоптоза нейтрофилов находится в зависимости от 

возраста, формы, длительности и характера течения 

заболевания. 
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АННОТАЦИЯ 
 Цель - изучить активность фагоцитоза кле-

ток крови и содержание Ig Y у цыплят-бройлеров 

при инфицировании их условно-патогенной микро-

флорой (УПМ). Микробиологически определен со-

став микрофлоры, активность фагоцитов крови по 

методу В.М.Бермана, С.М.Славской и содержание 

Ig Y методом радиальной иммунодиффузии. У здоро-

вых птиц выявили постепенное нарастание актив-

ности фагоцитов (ИАФ) и содержания Ig Y. У ослаб-

ленных бройлеров имеются резкие колебания ИАФ на 

фоне более низкого уровня Ig Y. Установленная об-

ратная зависимость между этими показателями 

свидетельствует о прогрессирующем инфекцион-

ном процессе.  

ABSTRACT 
The objective was to study the blood cell 

phagocytosis activity and IgY content in broiler chickens 
infected with opportunistic pathogenic microflora 
(OPM). Microflora composition, blood phagocyte 
activity by V.M. Berman, S.M. Slavskaya method and IgY 
content by radial immunodiffusion method were 
determined microbiologically. In healthy chickens, 
gradual growth of phagocyte activity – phagocyte 
activity index (PAI) and IgY content were detected. 
Weakened broilers had sharp fluctuations of PAI against 
the background of lower IgY level. The revealed inverse 
dependence between these indices indicated progressive 
infectious process. 

 Ключевые слова. Фагоцитоз, иммуноглобу-

лины, условно-патогенная микрофлора, цыплята – 
бройлеры.  

 Key words. Phagocytosis, immunoglobulins, 
opportunistic pathogenic microflora, broiler chickens.  
 

Введение 
 Для сохранности поголовья цыплят - бройле-

ров и получения высококачественной продукции в 

птицеводческих хозяйствах проводят ряд мероприя-

тий, предусмотренных технологией выращивания и 

ветеринарно-санитарными правилами. Эффектив-

ность мероприятий, направленных на обеспечение 
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биологической безопасности поголовья от генетиче-

ски чужеродных агентов (в т.ч. условно - патогенных 

микроорганизмов, УПМ), во многом зависит от 

функционирования иммунной системы организма 

цыплят, на которую оказывают воздействия разнооб-

разные иммунодепрессивные факторы. В последнем 

случае нередко происходит контаминация внутрен-

них органов УПМ, что может являться причиной су-

щественного падежа птиц, особенно молодняка 

[1,с.22; 2,с.10-11]. Большую роль в поддержании не-

специфической защиты организма от чужеродных 

агентов играют фагоцитирующие клетки. Именно 

фагоцитоз является изначально пусковым механиз-

мом в элиминации микроорганизмов. Одновременно 

с этим, между гуморальными и клеточными факто-

рами иммунитета существует тесное взаимодей-

ствие. В частности, эффективность фагоцитоза у 

птиц определяется участием Ig Y (Ig G) в опсониза-

ции патогенов и инактивации его фагоцитами 

[6,с216-227]. 
 Многократно используемые при выращива-

нии птиц препараты для вакцинации способны вызы-

вать иммунодепрессию, обусловленную частичной 

делимфатизацией и атрофией лимфоидной ткани в 

органах иммунной системы [2,с.10; 4,с.246-247]. Раз-

вивается гаммаглобулинемия - иммунодефицитное 

состояние, вызванное не в последнюю очередь нару-

шением образования плазмоцитов [1,с.26]. В то же 

время, вопросы, касающиеся динамической оценки 

взаимосвязи фагоцитарного звена иммунитета и 

уровня иммуноглобулинов у птиц при инфицирова-

нии ассоциациями УПМ в условиях промышленного 

производства, остаются малоизученными. 
 Цель исследования - изучить в динамике пока-

затели фагоцитарной активности гетерофилов и мо-

ноцитов крови и уровни сывороточного Ig Y (Ig G) у 

цыплят-бройлеров различных возрастных групп при 

контаминации их органов и тканей ассоциациями 

УПМ. 
Материалы и методы исследования 
 Исследования проведены на 210 цыплятах-

бройлерах кросса «ROSS- 308» возрастом 7, 14, 28 и 

42 дня, содержащихся в условиях крупной птицефаб-

рики (ПФ) Пермского края. Было выделено три 

группы: здоровые цыплята без клинических призна-

ков заболевания и отсутствия высева УПМ из внут-

ренних органов (1-ая группа); относительно здоро-

вые - без клинических признаков заболевания, но с 

наличием УПМ во внутренних органах (2-ая группа) 

и ослабленные птицы с массивным высевом УПМ из 

внутренних органов (3-я группа). Критерием вклю-

чения в эти группы служил факт выявления условно-
патогенных микроорганизмов в форме ассоциаций 

E.coli, Streptococcus spp., Proteus spp., Enterococcus 
spp.. Контаминацию органов УПМ выявляли обще-

принятыми микробиологическими методами. 
 Все цыплята содержались в одинаковых усло-

виях с проведением утвержденной на предприятии 

схемы лечебно-профилактических мероприятий. У 

птиц забиралась кровь и различные внутренние ор-

ганы в условиях ветеринарного блока ПФ.  
 Фагоцитарную активность псевдоэозинофи-

лов и моноцитов крови птиц соответствующих воз-

растных групп исследовали по отношению к грампо-

ложительному тест-микробу St.aureus по методу 

В.М.Бермана и С.М.Славской (1982) [5]. Определяли 

индекс активности фагоцитов (ИАФ) - отношение 

суммы объектов, поглощенных высокоактивными 

фагоцитами (3 и более объектов) к сумме объектов, 

поглощенных малоактивными фагоцитами (1-2 объ-

екта).  
 Содержание Ig Y(IgG) в сыворотке крови цып-

лят определяли методом радиальной иммунодиффу-

зии по Манчини (1965) в модификации Л.С. Колаб-

ской (1980). Метод основан на измерении диаметра 

кольца преципитации в результате взаимодействия 

смеси агара с антисывороткой к Ig Y(IgG) и антигена 

испытуемой сыворотки крови цыплят, внесенной в 

лунки агаровой пластинки[5,с.28-29]. 
 Статистическую обработку результатов про-

водили с использованием непарного t-критерия Сть-

юдента. Наличие связи между показателями опреде-

ляли с помощью коэффициента линейной корреля-

ции Пирсона. Различия считали достоверными при 

p< 0,05. С целью выявления отличий между опыт-

ными и контрольной группами применяли однофак-

торный дисперсионный анализ [3,с.276-278,322]. 
Результаты исследований 
 Содержание Ig Y в сыворотке крови у 7- днев-

ных цыплят всех групп имело близкое значение и 
определялось в пределах 2,49±0,09 мг/мл. ИАФ при 

этом имел значение 1,16±0,15. С возрастом у здоро-

вых птиц происходит постепенное нарастание ин-

декса активности фагоцитов (ИАФ до 4,92±0,33- к 42 

суткам) и содержания иммуноглобулина (4,61±0,09 

мг/мл - к 42 суткам). Начиная с 4- недельного воз-

раста и до забоя, на фоне увеличения содержания им-

муноглобулинов, ИАФ растет незначительно (на 

0,25).  
 У инфицированных, но клинически здоровых 

птиц, в течение всех сроков исследования отмечали 

достоверно более высокую активность фагоцитиру-

ющих клеток, по сравнению со здоровыми птицами. 

ИАФ постепенно возрастал с 4,86±0,32 у 7- дневных 

птиц до 10,95±0,44 к 42- м суткам. Содержание Ig Y, 

по сравнению со здоровыми птицами, также посте-

пенно увеличивалось и к концу срока наблюдения 

оно было выше на 1,73 мг/мл (р≤0,05). При этом вы-

явлена прямая коррелятивная связь средней силы 

между ИАФ и уровнем Ig Y во всех изучаемых воз-

растных группах этих птиц.  
 У ослабленных цыплят также происходит 

рост уровня Ig Y во все наблюдаемые сроки. Однако, 

к 4- недельному возрасту данный показатель соста-

вил лишь 2,68±0,05 мг/мл, что достоверно ниже 

(р≤0,01) в сравнении с другими двумя группами. Эта 
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тенденция сохраняется до конца срока выращивания 

птиц. На фоне более низкого уровня Ig Y у этих брой-

леров регистрируются резкие колебания ИАФ в те-

чение всего исследуемого периода. Необходимо от-

метить, что даже минимальные значения ИАФ 

(5,51±0,57 у 28- дневных цыплят) превосходят мак-

симальные - в группе здоровых. Очевидно, при отно-

сительно высоких значениях ИАФ у таких птиц пе-

реваривающая способность фагоцитов остается низ-

кой. Этому способствует недостаточно высокое со-

держание Ig Y, не обеспечивающего необходимого 
уровня опсонизации патогена и его фагоцитоза. 

 К 6-недельному сроку была установлена до-

стоверная обратная сильная кореллятивная связь 

между ИАФ и уровнем Ig Y (r =-0,79; р ≤ 0,01). Воз-

можно, значительное снижение гуморального им-

мунного ответа и неэффективность фагоцитоза явля-

ется причиной выживания микроорганизмов в фаго-

цитирующих клетках, способствуя генерализации 

инфекционного процесса. 
 

Таблица1 
ИАФ крови и содержание сывороточного IgY у цыплят-бройлеров различных возрастных групп 

Возраст ИАФ IgY (мг/мл) 

 Здоровые Больные инфицир.УПМ здоровые Больные инфицир.УПМ 

1 нед. 1,16±0,15 α 3,26±0,31 γ 4,86±0,32 αγ 2,49±0,09 β 2,23±0,08βγ 2,48±0,08 γ 

2 нед. 2,27±0,21*αβ 
13,67±1,45 

*βγ 
8,57±0,59 *αγ 2,81±0,10**β 2,51±0,08 β 2,76±0,11 

4 нед. 4,67±0,51 *α 
5,51±0,57 * 

γ 
9,99±0,32 αγ 3,76±0,42*β 2,68±0,05 βγ 3,53±0,20 **γ 

6 нед. 4,92±0,33 αβ 
12,69±0,83 

**β 
10,95±0,44 α 4,61±0,09 αβ 

3,39±0,16 

**βγ 
5,44±0,39 **αγ 

Примечание: * - р ≤ 0,05, ** - р ≤ 0,01- статистически значимые различия между показателями в 

динамике внутри группы 

 α- статистически значимые различия между показателями 1(здоровые) и 2(инфицированные 

УПМ) группами птиц, р < 0,05 

 β- статистически значимые различия между показателями 1(здоровые) и 3(больные) группами 

птиц, p<0,05 
 γ- статистически значимые различия между показателями 2(инфицированные УПМ) и 3(больные) 

группами птиц, p<0,05. 
 

 
Выводы 

1. У клинически здоровых, но инфицированных 

цыплят-бройлеров выявляется прямая корре-

лятивная связь между фагоцитарной активно-

стью псевдоэозинофилов и моноцитов, и со-

держанием Yg Y. Это свидетельствует о доста-

точно высокой степени реактивности иммун-

ной системы, обеспечивающей выживание 

птиц в условиях инфицирования УПМ.  
2. У ослабленных птиц наблюдается обратная за-

висимость между факторами специфической и 

неспецифической защиты организма, что явля-

ется одной из причин прогрессирующего ин-

фекционного процесса у них.  
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АННОТАЦИЯ 
Оптимизация профиля градиента рН в хрома-

тофокусировании достигнута за счет выбора ион-

ной силы стартового раствора и элюента. Впервые 

показана применимость простых подвижных фаз 

для создания квазилинейного градиента рН на анио-

нообменном сорбенте при хроматофокусировании 

изоформ плазминогенов. 
ABSTRACT 
Optimization of pH gradient profile in chromato-

focusing is achieved by choice of ionic strength of a start 
buffer and an eluent. The applicability of simple mobile 
phases for quasi-linear pH gradient formation on anion-
exchanger during chromatofocusing of plasminogen 
isoforms.  

Ключевые слова: хроматофокусирование, изо-

формы плазминогена, плазмин, однокомпонентный 

элюент, квазилинейный градиент рН. 
Key words: chromatofocusing, plasminogen 

isoforms, plasmin, single-component eluent, quasi-lin-
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Состояние вопроса. Разделение хроматографи-

ческими методами биполярных макромолекул, 

например, белков, с близкими значениями изоэлек-

трических точек (pI) представляет непростую задачу. 

Такая задача разделения или препаративного выде-

ления фракции чаще всего возникает в случае суще-

ствования биполярного соединения в двух изофор-

мах, например, при разделении плазминогенов. 

Плазмин (фибринолизин) – гликопротеин человека, 

фермент класса гидролаз или сериновых протеаз, вы-

зывающий распад различных белков. Среди свойств 

плазмина наиболее существенно, что он катализи-

рует гидролиз фибринов и тем самым препятствует 

образованию сгустков крови при ее свертывании [3, 

с. 158-160]. Плазмин способствует рассасыванию 

тромбов, угрожающих закупоркой кровеносных со-

судов. На основе плазмина в НИИ медицинской эко-

логии (МНИИМЭ) планировалось разработать ле-

карственный препарат для лечения при тромбофле-

бите, тромбозе коронарных сосудов и при подобных 

заболеваниях, сопровождающихся образованием 

тромбов вследствие внутрисосудистого выпадения 

сгустков фибрина. В офтальмологии препарат на ос-

нове плазмина мог бы применяться при обильных 

кровоизлияниях в переднюю камеру глаза и т.д. В 

плазме крови плазмин содержится в виде профер-

мента – плазминогена, вырабатываемого печенью и 

имеющего две изоформы – Glu- и Lys-, отличающи-

еся молекулярной массой (90 кДа и 83 кДа, соответ-

ственно). Концевая цепь менее плотной, активной 

(т.н. "открытой") конформации содержит лизин 

(профибринолизин), а неактивной изоформы – глута-

мин; активная форма Lys-плазминоген имеет более 

высокое сродство к фибрину и значительно быстрее 

продуцирует плазмин в плазме крови [3, 9]. Изоэлек-

трические точки активной и неактивной изоформ 

плазминогена лежат в узком интервале рН (5,82 и 

5,66, соответственно) [9]. Ионообменная хромато-

графия в режиме изократического элюирования, ко-

гда все параметры элюента сохраняются на протяже-

нии хроматографического процесса, не позволяет до-

стичь количественного разделения изоформ с та-

кими близкими величинами pI. Для разделения бипо-

лярных макромолекул, особенно – изоформ одного 

соединения, предложено использовать режим гради-

ентного элюирования – с увеличением ионной силы 

или величины рН элюента по определенному закону 

в процессе хроматографирования [4, с.285-336; 7, 
с.126-165]. Элюирование с градиентом ионной силы 

(увеличение ионной силы до 0,1-0,2) приводит к де-

натурированию плазминогенов, что неприемлемо 

при выделении активного профибринолизина для ле-

карственных препаратов. Градиенты рН в ионооб-

менной хроматографии формируют до хроматогра-

фической колонки, смешивая несколько буферных 

растворов с отличающейся кислотностью, и тогда рН 

подвижной фазы меняется в пределах 2-2,5 ед. ли-

нейно, либо создают ступенчатый градиент в более 

широком диапазоне рН, последовательно пропуская 

через колонку подвижные фазы при различных рН. 
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Наряду с такими преимуществами, как увеличение 

разрешающей способности хроматографической си-

стемы и повышение нагрузочной емкости ионооб-

менной колонки, у внешнего способа формирования 

градиентов рН есть недостатки – необходимость ис-

пользования более сложного оборудования (гради-

ентных многоканальных насосов, камер-смесителей 

с компьютерным управлением), что существенно по-

вышает стоимость анализа. Кроме того, при внешнем 

ступенчатом градиенте возможно появление на хро-

матограмме ложных пиков, соответствующих скач-

кообразному изменению рН подвижной фазы и за-

трудняющих интерпретацию результатов. В обоих 

случаях требуется продолжительная регенерация 

хроматографической колонки после завершения гра-

диента [4, 7]. Таким образом, задача разделения ак-

тивной и неактивной форм плазминогена остается 

актуальной для биохимиков и медиков.  
Метод хроматофокусирования (ХФ), основан-

ный на формировании линейного градиента рН непо-

средственно в слое ионообменного сорбента внутри 

хроматографической колонки, лишен названных не-

достатков [1; 6, с.120-126; 7]. Линейный градиент рН 

в ХФ создается за счет буферирующей способности 

сорбента, предварительно уравновешенного старто-

вым раствором, и за счет свойств полиамфолитных 

полибуферных подвижных фаз, т.н. "полибуферов". 

ХФ сейчас широко применяют для разделения, пре-

паративного выделения и очистки белков, олигопеп-

тидов, некоторых лекарственных препаратов и дру-

гих биологически важных макромолекул биполяр-

ного строения [6, 7]. В качестве "буферирующих" 

сорбентов для формирования градиента с нисходя-

щим рН используют слабоосновные анионообмен-

ники, содержащие первичные и вторичные амино-

группы. В ХФ не требуется дополнительное хрома-

тографическое оборудование для смешивания по-

движных фаз, достаточно изократического. За счет 

перевода всех функциональных групп сорбента в ак-

тивную форму при более высоких рН достигается 

высокая нагрузочная ёмкость (что позволяет всю 

хроматографическую колонку предварительно насы-

тить разделяемыми компонентами, т.е. проводить 

концентрирование веществ и их последующее разде-

ление на одной колонке, что редко достижимо в дру-

гих вариантах хроматографии). Внутренние гради-

енты можно создавать в более широком интервале, 

чем доколоночные - до 4-5 и более ед. рН при высо-

кой воспроизводимости (sr ~0,02). Для метода харак-

терен фокусирующий эффект: зоны разделяемых 

компонентов не размываются по мере продвижения 

по колонке, а наоборот, сужаются, и пики на хрома-

тограмме получаются узкими и симметричными [5, 

7]. Приведены сведения о разделении белков, изо-

электрические точки которых отличаются менее чем 

на 0,1-0,2 ед. рН, при этом ширина хроматографиче-

ских пиков составляет 0,02 - 0,1 ед. рН [1, 5, 7].  

Основное ограничение ХФ связано с высокой 

стоимостью и низкой устойчивостью к биодеграда-

ции синтетических полиамфолитов, применяемых в 

качестве буферных элюентов. Ранее мы показали, 

что полибуферные полиамфолитные элюенты для 

ХФ можно успешно заменить более простыми 

элюентами, содержащими не более одного-двух ак-

тивных компонентов, если учитывать влияние ион-

ной силы подвижных фаз на протолитические свой-

ства ионогенных групп сорбента [1, 2, 8]. За счет со-

здания ионной силы в стартовом растворе или 

элюенте (или в обеих подвижных фазах) можно фор-

мировать более протяженные, практически линей-

ные градиенты рН. Преимущества простых элюентов 

для ХФ в анионо- и катионообменных системах по-

дробно представлены в статьях [1, 2, 8]. Целесооб-

разно проверить возможности таких элюентов для 

решения актуальной задачи – разделения изоформ 

плазминогена методом ХФ.  
Формирование градиента рН простым элюен-

том. В качестве сорбента выбрали Tetren-SiO2 (7,5 
мкм) на основе кремнезема Силасорб Si-600 с приви-

тыми группами тетраэтиленпентамина. Сорбент 

Tetren-SiO2 полифункциональный и полиэлектро-

литный, что способствует формированию более 

плавного внутреннего градиента рН [2]. Использо-

вали стальную (250х4,6 мм) и полимерную (50х4,6 

мм) колонки для ВЭЖХ. В качестве стартовых рас-

творов использовали 25 мМ раствор Трис-H2C2O4 
(рН 7,5); в качестве элюента –2 мМ раствор H2C2O4. 
Ионную силу стартового раствора и элюента созда-

вали добавлением рассчитанного количества 4 М 

раствора NaCl. Скорость подвижных фаз составляла 

1 мл/мин. Кислотность элюата контролировали в 

проточной микроячейке с помощью цифрового рН-
метра "TOA Electronics HM-20S" (Япония) с комби-

нированным электродом GST-5211C. Разделение 

изоформ плазминогена детектировали спектрофото-

метрическим детектором "MicroUvis 20" ("Carlo Erba 

Instruments", США) при 280 нм. Лиофилизованная 

смесь изоформ плазминогена, полученная вытяжкой 

из плазмы крови, любезно предоставлена сотрудни-

ками МНИИМЭ. 
При добавлении сильного электролита в по-

движные фазы следует избегать ионной силы выше 

0,1 из-за возможного свертывания разделяемых бел-

ков, а также из-за появления участка градиента с ано-

мально высоким значением рН [8]. Если ионная сила 

элюента в 5-10 раз ниже ионной силы стартового рас-

твора, градиент становится линейным в диапазоне 

рН до 2-2,5 единиц - даже при использовании одно-

компонентного элюента, а участки с аномальным 

увеличением рН (т.е. выше значения рН стартового 

раствора) исчезают.  
Для лучшего выявления эффектов градиент рН 

создавали в колонке 250х4,6 мм. При использовании 

однокомпонентного элюента на основе 2 мМ 

H2C2O4 (собственная ионная сила элюента ~0,001) и 
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стартового раствора Трис-H2C2O4 с ионной силой 

0,02 (NaCl) получили градиент, линейный в диапа-

зоне рН от 7,4 до 5,2 (рис. 1, кривая 1). В диапазоне 

5,2 – 3,1 снижение рН происходит более резко. По-

лученный градиент можно назвать квазилинейным, 

т.е. состоящим из двух или нескольких линейных 

участков, плавно соединенных между собой [6, 8]. 

Дальнейшее повышение ионной силы стартового 

раствора до 0,1 уже практически не изменяет про-

филь градиента. Таким образом, ионная сила старто-

вого раствора является средством оптимизации гра-

диента рН. Изменение ионной силы подвижных фаз 

для оптимизации профиля градиента рН в хромато-

фокусировании применено впервые. 

V, мл0 50 100 150 200 250 300

pH

3

4

5

6

7 1

2

0,05 о.ед.
(280 нм)

 
Рис. 1. Профиль внутреннего градиента рН (1) и базовая линия при УФ-детектировании (2). 

Колонка: 2504,6 мм. 
 

Разделение плазминогенов. Квазилинейный 

градиент рН, сформированный простым элюентом в 

сочетании с правильным выбором ионной силы, при-

менили для разделения смеси изоформ плазминоге-

нов. Состав элюата контролировали фотометрически 

при 280 нм, поскольку разделяемые белки имеют 

максимумы светопоглощения в УФ-области спектра. 

Оптическая плотность элюата меняется незначи-

тельно (рис. 1, кривая 2).  
На базовой линии наблюдали один отрица-

тельный пик, связанный с полным вытеснением 

стартового раствора из колонки. Подъем базовой ли-

нии соответствует более резкому снижению рН в об-

ласти 5,2 – 3,1, но это не должно мешать детектиро-

ванию плазминогенов, изоэлектрические точки кото-

рых лежат выше рН 5,0. Формирование линейного 

участка градиента внутри колонки 250х4,6 мм в дан-

ных условиях занимает около трех часов, в связи с 

чем для разделения перешли к более короткой хро-

матографической колонке (50х4,6 мм). Формирова-

ние рН в аналогичных условиях занимает менее 40 

мин, что вполне приемлемо для аналитического хро-

матофокусирования, при этом подъем базовой линии 

сглаживается.  
Хроматограмма образца смеси плазминогенов 

представлена на рис. 2. Лиофилизованный образец 

смеси растворяли в дистиллированной воде непо-

средственно перед хроматографированием. Не-

смотря на относительно резкое снижение рН от 7,5 

до 5,4, Glu- и Lys-изоформы плазминогена удалось 

разделить в соответствии с их изоэлектрическими 

точками. Пики разделены до участка базовой линии, 

их разрешение при этом составляет 1,65. Хромато-

графические пики изоформ симметричны и имеют 

практически одинаковую ширину, что подтверждает 

фокусирующий эффект. Третий пик на хромато-

грамме связан с присутствием в образце остатков 

плазмина после лиофилизации плазмы крови, а 

также частичным переходом активного Lys-плазми-

ногена в плазмин (обозначен на рисунке "Plas"). Зна-

чения рН, соответствующие максимумам пиков 

плазминогенов, варьировались в пределах не более 

0,03-0,05 ед. рН, для плазмина – не более 0,05-0,08 
ед. Разделение Glu- и Lys-плазминогена на колонке 

50х4,6 мм происходит за 20 мин, для полного элюи-

рования компонентов образца требуется около 40 

мин. Непродолжительная ступень на профиле гради-

ента в области рН 5,2-5,1, вероятно, объясняется бу-

ферным действием белков как полиамфолитов. Вы-

бранные хроматографические условия можно приме-

нять и для препаративного выделения Lys-плазмино-

гена из смеси изоформ. 

Научный фонд "Биолог" 25 # IV, 2014
_____________________________________________________________________________
_____________________________________________________________________________



Таким образом, показана возможность приме-

нения простых элюентов в сочетании с высокой ион-

ной силой стартового раствора для создания квази-

линейного градиента рН и разделения изоформ плаз-

миногенов методом хроматофокусирования на анио-

нообменном сорбенте. 

V, мл0 20 40 60

pH

3

4
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7

0,05 о.ед.
(280 нм)

1

2

Glu

Lys

Plas

Glu-Plasminogen (MW 90000)
Lys-Plasminogen (MW 83000)
Plasmin (MW 83000)

 
Рис. 2. Хроматофокусирование изоформ плазминогена: 1 - профиль внутреннего градиента рН,  
2 - хроматограмма. Колонка: 50х4,6 мм; объем пробы 20 мкл. УФ-детектирование при 280 нм. 
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АННОТАЦИЯ 
Исследовали влияние ингибитора NMDA-ре-

цепторов – кетамина и ингибитора кальциевых ка-

налов верапамила на цитогенетические показатели 

у больных с глиомами головного мозга различной 

степени злокачественности. Проводили культиви-

рование лимфоцитов, приготовление препаратов 

хромосом лимфоцитов периферической крови, от-

бор метафазных пластинок для цитогенетического 

анализа, классификации и учёта аберраций хромо-

сом. Результаты данных исследований свидетель-

ствуют о возможности стабилизации генома лим-

фоцитов периферической крови под воздействием 

препаратов верапамила и кетамина при глиомах 

различной степени злокачественности в условиях in 

vitro. 
ABSTRACT 
Influence of NMDA-receptor inhibitor - ketamine 

and of calcium channels inhibitor such as verapamilum 
on cytogenetic indexes for patients with the cerebrum 
gliomas with different degree of malignancy has been 
investigated. Cultivation of lymphocytes, preparation of 
lymphocytes chromosomes samples of peripheral blood, 
selection of metaphase plates for a cytogenetic analysis, 
classification and account of chromosomes aberrations 
were conducted. The results of these researches testify to 
possibility to stabilizing of peripheral blood lymphocytes 
genome under influence of verapamilum and ketamine at 
the gliomas with different degree of malignancy in vitro. 

Ключевые слова: глиома, верапамил, кетамин, 

хромосомные аберрации 
Keywords: gliomas, verapamilum, ketamine, 

chromosomes aberrations 
 
Эксайтотоксичность - пусковой механизм 

некротической и апоптотической нейрональной 

смерти при многих неврологических нарушениях, 

таких как травма, инсульт, нейродегенеративные за-

болевания и опухоли ЦНС. Глиомы головного мозга 

характеризуются некротизацией тканей. Это, в свою 

очередь, способствует активации асептического вос-

палительного процесса и состояния ишемии. Лишен-

ные кислорода нервные клетки продуцируют высо-

кий уровень глутамата, который стимулирует рецеп-

торы N-метил-D-аспартата (NMDA) и способствует 

гибели нейрональных клеток. В настоящее время 

считается, что поступление ионов Са2+ внутрь 

клетки через каналы NMDA-рецепторов является 

ключевым событием в реализации токсических эф-

фектов глутамата [4, с. 43]. Образуется замкнутый 

цикл, поддерживающий длительный воспалитель-

ный процесс в опухолевом очаге [5, с. 95], который, 

в свою очередь, способствует усилению опухолевого 

роста или появлению рецидивов глиом. Возмож-

ность контролировать активность NMDA-рецепто-

ров находится в фокусе нейронаук, при этом актуаль-

ными являются исследования механизма действия 

ингибиторов NMDA-рецепторов клеточных мем-

бран на показатели стабильности клеточного генома.  
Цель работы состояла в исследовании влияния 

ингибитора NMDA-рецепторов – кетамина и ингиби-

тора кальциевых каналов верапамила на цитогенети-

ческие показатели у больных с глиомами головного 

мозга различной степени злокачественности. 
Материалы и методы исследования. Исследо-

вания показателей стабильности генома (аберрации 

хромосом, анеуплоидия, полиплоидия, мультиабер-

рантные клетки) проведены на периферической 

крови 37 больных с глиомами II, III и IV степенях 

злокачественности (анаплазии). Как известно, 

глиомы головного мозга со временем прогрессируют 

и одновременно с увеличением степени анаплазии 

превращаются в высоко злокачественные опухоли. 

Культивирование лимфоцитов и приготовление пре-

паратов хромосом лимфоцитов периферической 

крови было проведено стандартным полумикромето-

дом с модификациями [2, с. 1284]. Отбор метафаз-

ных пластинок для цитогенетического анализа, клас-

сификация и учёт аберраций хромосом были обще-

принятыми [3, с. 333]. При подсчёте количества ане-

уплоидных клеток учитывали метафазы гипоплоид-

ные – от 29 до 42 хромосом и гиперплоидные – более 

49 хромосом. Проводили модификацию метода in 

vitro 0,25%-ным раствором верапамила гидрохло-

рида (в разведении 1:1000) и раствором кетамина (50 

мг/мл) в таком же разведении. Все рабочие растворы 

готовили непосредственно перед культивированием 

и вносили по 10 мкл каждого препарата в культуру 
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лимфоцитов периферической крови. Статистиче-

скую обработку полученных данных проводили с ис-

пользованием критерия Стьюдента [1, с. 4885]. 
 Результаты исследований и их обсуждение. 

Исследования in vitro показали, что блокатор мед-

ленных кальциевых L-каналов верапамил досто-

верно способствует снижению частоты аберраций 

хромосом в лимфоцитах периферической крови 

больных с глиомами II-IV степеней злокачественно-

сти (ст. зл.). Статистически достоверное снижение 

количества анеуплоидных клеток при действии пре-

паратов верапамила и кетамина наблюдается в куль-

туре лимфоцитов периферической крови больных с 

глиомами III-IV ст. зл. Под действием верапамила на 

лимфоциты крови больных с глиомами достоверно 

снижается также количество полиплоидных (при III-
IV ст. зл.) и мультиаберрантных клеток (при II-IV ст. 

зл.). 
Результаты данных исследований свидетель-

ствуют о возможности стабилизации генома лимфо-

цитов периферической крови под воздействием пре-

паратов верапамила и кетамина при глиомах различ-

ной степени злокачественности в условиях in vitro. 
Как известно, верапамил обладает противоопухоле-

вым действием, в зависимости от его концентрации, 

на опухоли различного генеза, в том числе и голов-

ного мозга. Некоторые блокаторы ионотропных ре-

цепторов также являются противоопухолевыми 

агентами. Следовательно, способность препарата 

стабилизировать клеточный геном лимфоцитов пе-

риферической крови может свидетельствовать о его 

противоопухолевом действии, которое следует в 

дальнейшем подтверждать в общепринятых тест-си-

стемах. 
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АННОТАЦИЯ 
Исследованы особенности морфогистохими-

ческой организации нейронов супраоптического ядра 

гипоталамуса у крыс в норме и при действии преры-

вистой гипоксии, которую моделировали в барока-

мере 6-часовым пребыванием животных на высоте 

6000 м на протяжении 15 дней. Морфометрический 

и гистохимический анализ нейронов проводили после 

окраски гистологических срезов мозга на РНК. 

Установлено, что гипоксия приводит к умеренным 

дистрофическим изменениям в нейронах в виде набу-

хания клеток и отёку цитоплазмы, пикнозу ядра, 

конденсации хроматина и снижением концентрации 

РНК. Полученные изменения морфогистохимиче-

ской организации нейронов свидетельствовали о 

формировании дизрегуляционной патологии в супра-

оптическом ядре.  
ABSTRACT 
The features of the morpho-histochemical 

organization of neurons of supraoptic nucleus of the 
hypothalamus in rats under normal conditions and under 
the influence of intermittent hypoxia. Hypoxia was 
simulated in a pressure chamber: animals stayed at an 
altitude of 6000 m 6 hours daily for 15 days. 
Morphometric and histochemical analysis of neurons 
was performed after RNA staining of histological 
sections of brain. It is established that hypoxia leads to 
mild dystrophic changes in the neurons that manifests as 
cell swelling and edema of the cytoplasm, nucleus 
pyknosis, chromatin condensation and a decrease of 
RNA concentration. The resulting changes in the 
morpho-histochemical organization of neurons 
evidenced about formation of deregulatory pathology in 
the supraoptic nucleus. 

Ключевые слова: гипоталамус; супраоптиче-

ское ядро; гипоксия. 
Keywords: hypothalamus; supraoptic nucleus; 

hypoxia. 
 

Одним из важных звеньев нейроэндокринной 

системы гипоталамуса являются супраоптические 

ядра (СОЯ), нейроны которых синтезируют вазо-

прессин и окситоцин, транспортируют их в нейроги-

пофиз и далее в кровоток [10, 13]. Вазопрессин СОЯ 

участвует не только в регуляции водно-солевого об-

мена, но и участвует в обеспечении нейроэндокрин-

ного ответа на различные виды стресса – иммобили-

зационный, травматический, эмоциональный, боле-

вой, гипоксический, метаболический и стрессы иной 

этиологии [3, 7, 10, 13]. Одним из наиболее распро-

страненных патологических воздействий на орга-

низм является действие гипоксии, в том числе как 

внешнего фактора. В то же время, многодневное вли-

яние дозированной экзогенной гипоксии приводит к 

активации гипоталамо-гипофизарно-надпочечнико-

вой системы, как у животных, так и у человека, и со-

провождается изменением функциональной актив-

ности гипоталамических пептидергических нейро-

нов [1, 2, 8]. При этом режим интервальных гипокси-

ческих воздействий повышает адаптивные свойства 

организма и приводят к повышению его устойчиво-

сти ко многим патогенным факторам среды: острой 

гипоксии, гипокапнии, токсического действия высо-

кого давления кислорода, гипокинезии, воздействия 

высокой температуры и глубокого охлаждения, 

ионизирующего излучения, физической нагрузки [4, 

14]. Между тем, вопрос участия вазопресинергиче-

ской системы гипоталамуса в центральных механиз-

мах адаптации к гипоксической гипоксии рассматри-

вается лишь в единичных работах [1, 2, 9] и, по дан-

ным фундаментального исследования L.Xi и 

T.V.Serebrovskaya [14], практически не изучено. 
Целью настоящего исследования было устано-

вить особенности морфогистохимической организа-

ции нейронов СОЯ у крыс в норме и при действии 
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прерывистой гипоксии. 
Материал и методы:  
Исследование проведено на 20 половозрелых 

самцах крыс линии Вистар массой 220-250 г. Преры-

вистую гипоксию моделировали ежедневным 6-ча-

совым пребыванием крыс в вентилируемой барока-

мере с постепенным повышением высоты с 1000 м до 

6000 м с 1-го по 6-й дни эксперимента (по 1000 м в 

день), и последующим пребыванием на высоте 6000 

м (рО2=9,8%) до 15-го дня исследований. Мозг кон-

трольных (интактных) и экспериментальных живот-

ных извлекали после одномоментной декапитации, 

фиксировали в жидкости Карнуа и после стандарт-

ной гистологической обработки заливали в парафин. 

Серийные фронтальные срезы гипоталамуса толщи-

ной 7 мкм депарафинировали, регидрировали и в те-

чение 48 часов окрашивали галлоцианин-хромовыми 

квасцами по Эйнарсону для определения содержа-

ния нуклеиновых кислот, преимущественно РНК [5]. 

Изображение, получаемое на микроскопе Axioskop 

(Zeiss, Германия) с помощью видеокамеры COHU-
4922 (COHU Inc., США) вводили в компьютерную 

систему цифрового анализа изображения VIDAS-386 
(Kontron Elektronik, Германия) и оцифровывали по 

денситометрической шкале с 256 градациями серого 

цвета. В интерактивном режиме создавали маски для 

нейронов и их ядер, на основании которых в автома-

тическом режиме с помощью пакета прикладных 

программ VIDAS-2.5 (Kontron Elektronik, Германия) 

проводился анализ изображения. Анализировали не 

менее 100 клеток в каждой серии исследований, для 

которых определяли морфометрические параметры 

нейронов – площадь и эквивалентный диаметр кле-

ток, их ядер, ядрышек и цитоплазмы, а также денси-

тометрические характеристики – оптическая плот-

ность (в условных единицах оптической плотности – 
Еоп) ядер, ядрышек и цитоплазмы клеток, которые 

были обусловлены уровнем накопления РНК. Экспе-

риментальные данные обрабатывали пакетом при-

кладных и статистических программ VIDAS-2.5 
(Kontron Elektronik, Германия). Для оценки досто-

верности различий в группах применяли t-критерий 

Стьюдента. 
Результаты:  
Нейроны СОЯ у интактных животных отно-

сятся к крупноклеточным нейронам гипоталамуса, 

наряду с нейронами паравентрикулярного ядра, и ха-

рактеризовались чёткими контурами цитоплазмати-

ческой и ядерной мембраны (рис. 1А). Ядра клеток 

содержали мелкие зёрна хроматина, диффузно рас-

пределённого по нуклеоплазме и чётко дифференци-

рованное ядрышко. Цитоплазма нейронов состав-

ляла 61,4±0,8 % от площади перикариона нейронов, 

а ядро занимало 38,6±0,8 % площади клетки и отли-

чалось на 12,8 % более высокой концентрацией РНК, 

по сравнению с цитоплазмой (табл. 1).  
 

    
Рисунок 1. Нейроны супраоптического ядра гипоталамуса в норме (А)  

и после действия прерывистой гипоксии (Б). Объектив 100х. 
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Таблица 1 
Морфогистохимические характеристики нейронов СОЯ (M±m) 

Параметры нейро-

нов 

Контроль, (n=122) Гипоксические тренировки, (n=119) 

Площадь, мкм2 
Концентрация РНК, 

Еоп 
Площадь, мкм2 

Концентрация РНК, 

Еоп 

Перикарион 176,70±4,27 - 195,52±5,54 * - 

Цитоплазма 110,53±3,79 0,188±0,008 140,24±5,19 * 0,059±0,003 * 

Ядро 66,17±1,09 0,211±0,007 55,27±1,08 * 0,091±0,003 * 

Ядрышко 2,52±0,23 0,772±0,011 4,92±0,10 * 0,153±0,003 * 

Примечание: * - достоверность отличий по сравнению с контролем (p<0,01). 
 

Ядрышко нейронов СОЯ занимало 1,6±0,2 % 

площади клетки и характеризовалось наиболее высо-

кой концентрацией РНК. По периферии нейронов 

СОЯ располагались глиальные клетки, которые ха-

рактеризовались значительно меньшими размерами 

ядер, не содержали ядрышек, и имели слабо окра-

шенную цитоплазму. 
Действие прерывистой гипоксии приводило к 

изменению гистологической структуры нейронов 

СОЯ. В клетках отмечался разной степени выражен-

ности пикноз ядра, которое уменьшалось в размерах, 

характеризовалось неровными фестончатыми конту-

рами и содержало глыбки хроматина с признаками 

конденсации. В результате площадь ядра снижалась 

на 16,5 % по сравнению с контролем, а концентрация 

в нём РНК – на 57,2 %. При этом на фоне увеличения 

площади ядрышек нейронов в 2,34 раза концентра-

ция РНК в них снижалась в 5 раз. Цитоплазма нейро-

нов бледно окрашивалась, что обусловлено распадом 

базофильного вещества и свидетельствовала о рез-

ком уменьшении содержания протеинов цитоплазмы 

и РНК, концентрация которой снижалась в 3,2 раза 

(рис. 1.Б, табл. 1). Распространенный протеолиз бел-

ков сопровождался набуханием клеток с увеличе-

нием площади цитоплазмы нейронов на 26,9 %. В це-

лом, прерывистая гипоксия приводила к хроматоли-

тическим изменениям и протеолизу белков в цито-

плазме, и сопровождалось набуханием клеток с уве-

личением площади цитоплазмы нейронов на 26,9 % 

и к увеличению площади перикариона клеток на 10,7 
%.  

Полученные данные демонстрируют, что 15-
дневный цикл прерывистой гипоксии приводит к 

умеренным дистрофическим изменениям в нейронах 

СОЯ. Известно, что одним из основных нейрогормо-

нов СОЯ является вазопрессин [10, 13], который иг-

рает важное значение в активации гипофизарно-ад-

ренокортикальной системы в ответ на стресс [6, 7, 11, 

12]. Вместе с тем, характер выявленных изменений 

морфофункционального состояния СОЯ в ответ на 

прерывистую гипоксию не предполагает усиления 

синтеза данного нейрогормона на фоне существен-

ного уменьшения концентрации РНК в нейронах. 

Очевидно, что возможными причинами подобной 

реакции крупноклеточных нейронов СОЯ по нашему 

мнению может быть преимущественное вовлечение 

вазопрессина СОЯ в регуляцию артериального дав-

ления и водно-солевого обмена, направленные на 

формирование гипертензивной реакции и гиперволе-

мии в ответ на стресс. Однако, применяемый нами 

режим гипоксических воздействий оказывает адап-

тирующее влияние на организм и приводит к сниже-

нию высоких цифр артериального давления у гипер-

тензивных крыс линии SHR и пациентов с артериаль-

ной гипертензией [6, 14]. В этой связи можно пред-

положить, что прерывистая гипоксия, которая при-

водит к гипертрофии мелкоклеточных гипоталами-

ческих нейронов, синтезирующих кортикотропин-
рилизинг гормон [4, 8], иначе действует на вазопрес-

синергические нейроны СОЯ, приводя к формирова-

нию дизрегуляционной патологии в функционирова-

нии данной структуры.  
Выводы: 
Прерывиста гипоксия приводит к дистрофиче-

ским измерениям в нейронах супраоптического ядра 

гипоталамуса, пикнозу ядер нейроцитов, гипергид-

ратации цитоплазмы и снижению в клетках концен-

трации РНК. 
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 АННОТАЦИЯ 
Хроматографическое исследование радиолиза 

агликона и гликозида на примере эскулетина и эску-

лина в спиртовых растворах для определения анти-

радикальной активности. Показано влияние ионов 

цинка на антирадикальную активность исследуе-

мых соединений.   
ABSTRACT 
Chromatographic investigation of a radiolys of an 

aglikon and glycoside on the example of an esculetin and 
an esculin in spirit solutions for determination of anti-
radical activity. Influence of ions of zinc on anti-radical 
activity of the studied connections is shown. 
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свободный радикал, хроматография; 
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Известно, что свободные радикалы, образую-

щиеся при воздействии ионизирующих излучений на 

организм, нарушении биохимических процессов, иг-

рают ключевую роль в возникновении и развитии 

многих заболеваний. Такое негативное действие сво-

бодных радикалов на биосистемы связывают с про-

цессами разрушения и повреждения биологически 

важных молекул [1]. 
Среди природных соединений [2], способных 

ингибировать такого рода процессы, все более широ-

кое применение находят кумарины и кумаринпроиз-

водные. Особое внимание так же стоит уделить вы-

деленным в незначительном количестве кумаринам 

в форме гликозидов, ярким примером которых явля-

ется исследуемый эскулин, относящийся г группе ок-

сикумаринов. К сожалению в настоящее время изу-

чению протекторных свойств эскулина и эскулетина 

посвящено мало работ.  
Таким образом, с помощью химии высоких 

энергий можем генерировать свободные радикалы и 

следить за изменениями их концентраций с помо-

щью современных физико-химических методов ис-

следования [3, 4] для изучения радиационно-химиче-

ских превращений соединений, формулы которых 

представлены ниже: 
Для достижения поставленной цели предсто-

яло решить ряд следующих задач: определить анти-

радикальную активность эскулина и эскулетина в ре-

акции с углеродцентрированным радикалом, кото-

рый образуется при воздействии излучения на спир-

товые растворы; определить влияние ионов цинка на 

радиолиз эскулина и эскулетина. 
 Измерения проводились с помощью обору-

дования кафедры химии высоких энергий: хромато-

граф Waters Acquity UPLC/MS, USA. Условия хрома-

тографирования: элюенты: А – вода, B – ацетонит-

рил. Режим изократического элюирования: 3% В. 
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Расход элюента – 300 мкл/мин. Объём вводимой 

пробы 1-10 мкл. 
 Облучение проведено в РХТУ имени Д.И. 

Менделеева с использованием РХМ--20 (С0-60). 

Мощность поглощённой дозы по дозиметру Фрикке 

равна 0.08 Гр/с.  

 
 
 
 

 
  

                                  эскулетин (Esc) 
 

 
 
 
 
 
 

  
Рассмотрим хроматографическое исследова-

ние радиолиза деаэрированного раствора с 5%-ным 

содержанием этанола эскулина и эскулетина. К об-

лучённым образцам в объёме 500 мкл приливали 100 

мкл динитрофенилгидразином (ДНФГ) в ацетонит-

риле и 100 мкл ортофосфорной кислоты (1:7). В ре-

акции ацетальдегида с ДНФГ образуются гидразон 

ацетальдегида, концентрацию которого регистри-

руем хроматографически. На хроматограмме пред-

ставлены пики эскулина (Esc-Gl), динитрофенилгид-

розина (ДНФГ) и ацетальдегида (гидразон-АА). 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Рисунок 1. Хроматограммы спиртового раствора эскулина 1мМ в реакции с ДНФГ от дозы (Гр):  
1 – 0, 2 – 26, 3 – 51, 4 – 76.5, 5 – 102. 

 
Анализируя полученную хроматограмму (рис. 

1) зарегистрировано, что с ростом дозы облучения 

идет накопление продукта с временем удерживания 

0,92 мин. Так как данным продуктом является аце-

тальдегид, то делаем вывод о том, что исследуемые 

соединения акцептируют углеродцентрированные 

радикалы.  
Также был проведён анализ по влиянию ионов 

цинка на выходы ацетальдегида в спирте, эскулетине 

и эскулине. Для этого были взяты 6 исследуемых си-

стем следующего состава, который представлен в 

1)  

1)  

2)  

1)  

3)  

1)  

4)  

1)  

5)  

1)  

эскулин (Esc-Gl) 
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таблице 1, хроматографически в пострадиационный 

период следили за выходом ацетальдегида. В таб-

лице 1 представлены значения радиационно-химиче-

ских выходов ацетальдегида для анализируемых си-

стем. 
 

Таблица 1 
Состав исследуемых систем и экспериментальные значения концентраций гидразона ацетальдегида (АА)  

и рассчитанные значения радиационно-химических выходов (РХВ) ацетальдегида. 

Система Состав Концентрация АА×105, моль/л 
РХВ (АА), молек./100 

эВ 

1 Этанол 2,6 2,45 

2 Этанол +Zn 3 2,80 

3 Esc 2,66 2,51 

4 Esc-Gl 7,1 0,67 

5 Esc-Zn 4,1 3,90 

6 Esc-Gl-Zn 1,8 1,73 

 
 

При воздействии ионизирующего излучения 

на данные системы в присутствиии ионов Zn2+ 
наблюдаем увеличение как концентрации, так и ра-

диционно-химического выхода АА. В результате 

чего делаем вывод о том, что этанольные растворы с 

ионами цинка менее устойчивы к действию излуче-

ния, чем спиртовые растворы этих же систем в отсут-

ствие ионов металлов. 
На основе проделанных экспериментов, мо-

жем сделать следующие выводы: 
показано, что эскулетин проявляет более высо-

кую антирадикальную активность, чем эскулин. Вве-

дение ионов цинка (II) приводит к увеличению ради-

ационно-химического выхода ацетальдегида и, сле-

довательно, к увеличению акцепторных свойств эс-

кулина и эскулетина.  
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JAK2 GENE 
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АННОТАЦИЯ 
Цель: Выявление дефицита витаминов В12 и 

В9 у больных ХМПЗ.  
Методы: Полиморфизм V617F в гене JAK2 

определялся методом пиросеквенирования. Опреде-

ление концентрации витаминов В12 и В9 проводи-

лось при помощи микробиологического теста в мик-

ропланшетном формате. 
Результаты: Распространенность полимор-

физма V617F гена JAK2 среди пациентов с подозре-

нием на ХМПЗ: 55% - мутация, 45% - норма.  
Среди общей выборки (40 человек) обнару-

жено 2 пациента с наличием дефицита витамина 

В12 и 3 – с дефицитом фолиевой кислоты. 
Выводы: Необходима коррекция диеты с це-

лью исключения риска возникновения анемии и тром-

бозов. 
ABSTRACT 
Purpose: Identify the deficiency of vitamins B12 

and B9 in patients with CMPD. 
Methods: Polymorphisms in the gene JAK2 V617F 

was determined by pyrosequencing. Determination of the 
concentration of vitamins B12 and B9 was performed 
using a microbiological test in microplate format. 

Results: The prevalence of gene JAK2 V617F 
polymorphism among patients with suspected CMPD: 
55% - mutation, 45 % - the norm. 

Among the total sample ( 40 people ) found 2 
patients with the presence of vitamin B12 deficiency and 
3 - with folic acid deficiency. 

Conclusion: the need for correction of diet in 
order to avoid the risk of anemia and thrombosis. 

Ключевые слова: ХМПЗ, витамин В12, фолие-

вая кислота 
Keywords: CMPD, vitamin B12, folic acid 

 
Бешеный темп жизни современного человека 

зачастую приводит к множественным нарушениям 

здоровья, в том числе к гипо- и авитаминозам. К при-

меру, по данным на 2009 год гиповитаминоз зареги-

стрирован более чем у 75% россиян [1, с.80-87]. Про-

блема авитаминоза является наиболее актуальной 

для определенного рода больных. К такого рода 

больным относятся больные ХМПЗ (хроническими 

миелопролиферативными заболеваниями), страдаю-

щие от повышенной пролиферации клеток миелоид-

ного ростка. [3, c.552–561] Несмотря на выраженную 

миелопролиферацию и гиперпродукцию эритроци-

тоцов у пациентов могут возникать анемические со-

стояния, вызванные нехваткой витаминов в связи с 

их бурным потреблением на интенсивный синтез 

ДНК и пролиферацию клеток эритроидного ростка 

[2].  
Целью данной работы явилось выявление 

скрытого дефицита витаминов В12 и В9 путем опре-

деления их концентрации в сыворотке крови боль-

ных ХМПЗ.  
Объектом исследования служила геномная 

ДНК человека, выделенная из лейкоцитов цельной 

крови. 
Для выделения ДНК использовалась венозная 

кровь, забранная из локтевой вены с помощью за-

крытой вакуумной системы Vacuette в количестве 4,5 

мл. В качестве антикоагулянта использовался рас-

твор ЭДТА. Полученные образцы ДНК хранились в 

отдельных пробирках типа Eppendorf при -200С.  
Объектом для определения концентрации ви-

тамина В12 и витамина В9 служила сыворотка 
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крови. Забор крови осуществлялся из локтевой вены 

с помощью закрытой вакуумной системы Vacuette с 

активатором свертывания. После забора кровь была 

центрифугирована, сыворотка отделена, полученные 

образцы хранились в отдельных пробирках типа 

Eppendorf при -200С. 
Выделение ДНК из лейкоцитов цельной крови 

проводилось с использованием комплекта реагентов 

«ДНК-сорб-В» («Амлисенс», Россия). 
Определение наличия полиморфизма V617F в 

гене JAK2 проводилось при помощи системы гене-

тического анализа PyroMark (Qiagen, Германия), ос-

нованной на методе пиросеквенирования.  
Определение концентрации витамина В12 в 

сыворотке цельной крови методом проводилось при 

помощи ID-Vit® Vitamin B12 (микробиологического 

теста в микропланшетном формате) («Immun-
diagnostik», Germany).  

Определение концентрации фолиевой кислоты 

в сыворотке цельной крови методом проводилось 

при помощи ID-Vit® Folic acid (микробиологиче-

ского теста в микропланшетном формате) 

(«Immundiagnostik», Germany).  
В ходе исследования было проанализировано 

40 образцов крови и сыворотки пациентов с подозре-

нием на ХМПЗ. Средний возраст пациентов – 51 год. 
В ходе работы была определена распростра-

ненность полиморфизма V617F гена JAK2 среди па-

циентов г. Красноярска с подозрением на ХМПЗ. 
Полученные данные представлены на диа-

грамме 1. 

 
Диаграмма 1 - Распространенность полиморфизма V617F гена JAK2 среди  

пациентов г. Красноярска с подозрением на ХМПЗ 

 
 
В ходе работы была определена распростра-

ненность концентраций витамина В12 в крови паци-

ентов с ХМПЗ г. Красноярска. 
Полученные данные представлены в таблице. 
Концентрация витамина В12 в крови взрослого 

человека в норме составляет 25-500 нг/л, таким обра-

зом, исходя из таблицы, приведенной выше, концен-

трация витамина В12 в крови большинства пациен-

тов находится в пределах нормы. Однако обнару-

жены два пациента с дефицитом витамина (в таблице 

выделены красным). 
В ходе работы была определена распростра-

ненность концентраций витамина В9 (фолиевой кис-

лоты) в крови пациентов с ХМПЗ г. Красноярска. 

 
Полученные данные представлены в таблице. 
Концентрация фолиевой кислоты в крови 

взрослого человека в норме составляет 3-24 мг/л, та-

ким образом, исходя из таблицы, приведенной выше, 

концентрация фолиевой кислоты в крови большин-

ства пациентов находится в пределах нормы. Однако 

обнаружены три пациента с дефицитом витамина (в 

таблице выделены красным). 
Вывод: Среди общей выборки пациентов в ко-

личестве 40 человек обнаружено 2 пациента с нали-

чием дефицита витамина В12 и 3 пациента с дефици-

том фолиевой кислоты. Необходима коррекция ди-

еты с целью исключения риска возникновения ане-

мии и тромбозов. 
 

Норма 
55%

Мутация
45%
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Таблица 1  
Концентрация Витамина В12 в сыворотке крови пациентов c наличием и отсутствием  

полиморфизма V617F в гене JAK2 
№ пробы V617F JAK2 [Vit В12], нг/л № пробы V617F JAK2 [Vit В12], нг/л 

1 N 48,76 21 N 42 
2 M 59,02 22 N 38,69 
3 M 12,68 23 M 31,22 
4 N 58,46 24 N 50,09 
5 N 59,96 25 N 57,18 
6 N 52,37 26 N 47,16 
7 M 61,29 27 N 34,02 
8 M 42,82 28 M 58,09 
9 M 53,42 29 M 50,49 

10 M 43,05 30 M 47,56 
11 N 47,16 31 M 54,77 
12 M 36,81 32 M 48,36 
13 M 3,36; 4,53 33 N 44,93 
14 N 47,09; 48,54 34 M 41,22 
15 N 48,09 35 N 50,72 
16 N 42 36 N 48,31 
17 N 66,27 37 N 48,91 
18 N 45,09 38 N 55,53 
19 N 47,09; 47,93 39 M 61,31 
20 M 52,02 40 M 62,52 

 
Таблица 2  

Концентрация Витамина В9 (фолиевой кислоты) в сыворотке крови пациентов c наличием  
и отсутствием полиморфизма V617F в гене JAK2 

№ пробы V617F JAK2 [Vit В9], мкг/л № пробы V617F JAK2 [Vit В9], мкг/л 
1 N 3 21 N 25,71 
2 M 2,25 22 N 23,79 
3 M 4,5 23 M 15,17 
4 N 5,25 24 N 14,14 
5 N 4,5 25 N 18,31 
6 N 3,75 26 N 20,46 
7 M 2,25 27 N 15,97 
8 M 2,25 28 M 18,83 
9 M 4,5 29 M 6,65 

10 M 1,5 30 M 12,83 
11 N 24,75 31 M 25,29 
12 M 17,25 32 N 16,81 
13 M 6,7 33 M 14,14 
14 N 13,5 34 N 22,34 
15 N 19,43 35 N 29,59 
16 N 23,55 36 N 29,45 
17 N 19,9 37 N 34,04 
18 N 29,22 38 M 30,11 
19 N 13,72 39 M 29,41 
20 M 17,33 40 M 27,67 
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АННОТАЦИЯ 
Представлены результаты исследования ком-

плексообразования фосфатидилхолина с конденси-

рованными азолами методами ядерного магнитного 

резонанса и квантовой химии. Показано образование 

комплексов посредством π-системы электронов. 
ABSTRACT 
The results of the research of the complexation of 

phosphatidylcholine with condensed azoles are 
presented by nuclear magnetic resonance and quantum 
chemistry. The formation of complexes are showed by π-
electron system. 

 Ключевые слова: комплексообразование, кон-

денсированные азолы, фосфатидилхолин 
 Keywords: complexation, condensed azoles, 

phosphatidylcholine 
 

В проявлении эффекта биологически активных 

вешеств важную роль играет возможность их до-

ставки к «месту действия». Важнейшим условием 

для такого поступления является их способность 

проникать через клеточные мембраны, состоящие из 

фосфолипидного бислоя. Липиды мембран состоят 

из лецитина - фосфатидилхолина, который облегчает 

транспорт питательных и химических веществ в 

клетки и из них.  
При исследовании действия пиразола, пири-

дина и их некоторых производных на клеточные 

фосфолипиды было показано образование комплекса 

между азолами и третичной аминогруппой фосфати-

дилхолина за счет взаимодействия π-системы элек-

тронов гетероциклических колец с полярной голов-

кой фосфатидилхолина. Также было высказано пред-

положение о том, что такой тип взаимодействия яв-

ляется вполне возможным и для других гетероцикли-

ческих соединений [1, 2].    
 Методом молекулярной механики нами вы-

полнены квантовохимические расчеты и ЯМР 31Р 

спектроскопия с целью установления механизма мо-

лекулярного взаимодействия конденсированных 

производных азолов с фосфолипидами клеточных 

мембран.  
 Квантовохимические расчеты выполнены по-

луэмпирическим методом MNDO c предварительной 

оптимизацией геометрии ММ+ программного пакета 

HyperChem. Построение проводилось путем попере-

менного варьирования двугранных углов от 0 до 360 

градусов.   
 Анализ квантовохимических расчетов - энер-

гия комплексообразования, электронная плотность, 

геометрические параметры взаимодействующих мо-

лекул показывает, что из рассмотренного ряда 

наиболее выраженное комплексообразование 

наблюдается у четвертичных солей тиазолобензими-

дазола и дигидроимидазотиазола.   
При анализе распределения зарядов на атомах 

холиновой группы фосфатидилхолина, в точке мини-

мума энергии, обнаружено перераспределение за-

ряда, которое сопровождается переносом части за-

ряда с атома фосфора.  
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Проведен анализ электронного строения взаи-

модействующих молекул. В точке минимума энер-

гии на атомах N[1], C[2], C[3], C[4] холиновой 

группы наблюдается существенное изменение элек-

тронной заселенности нижней свободной орбитали. 

На атомах O[13], O[14] фосфатной группы фосфати-

дилхолина выявлено значительное изменение элек-

тронной заселенности верхней занятой орбитали. 

Существенные изменения электронного строения 

наблюдаются на атомах производных тиазолобензи-

мидазола и дигидроимидазотиазола, которые наибо-

лее близко расположены к атомам полярной группы 

фосфатидилхолина.  
Экспериментально, методом спектроскопии 

ЯМР 31Р, исследован комплекс фосфатидилхолина с 

производными тиазолобензимидазола и дигидрои-

мидазотиазола.  
В ходе эксперимента концентрация фосфати-

дилхолина в D2О поддерживалась намного выше 

критической концентрации мицеллообразования, так 

как при использовании больших концентраций фос-

фатидилхолина сигналы ЯМР уширяются вслед-

ствие образования мицелл и точность определения 

химического сдвига снижается. Одновременно воз-

никает препятствие для доступа химического соеди-

нения к точкам связывания, оказывающимся внутри 

мицелл.  
Необходимость использования низкой концен-

трации исследуемых соединении обуславливается 

также его способностью формировать цепочные 

структуры посредством водородных связей. Испыту-

емые соединения растворяли в D2О при незначи-

тельном нагревании. В спектре наблюдается химиче-

ский сдвиг спектральной линии 31Р фосфатидилхо-

лина, относительно его начального положения, в сто-

рону слабого поля. Сдвиг спектральной линии 31Р 

фосфатидилхолина, относительно его начального 

положения, в сторону слабого поля указывает на сня-

тие экранирования с атома фосфора, что согласуется 

с расчетными данными.  
Таким образом, показано, что при комплексо-

образовании с некоторыми конденсированными азо-

лами, в фосфатной группе холиновой части фосфа-

тидилхолина возникает изменение заряда и измене-

ние характера спектра ЯМР на ядрах 31Р. Формиру-

ющийся комплекс образован посредством π–си-

стемы электронов гетероциклов с переносом заряда 

на атом фосфора фосфатидилхолина. 
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DEFICIT OF OLIGODENDROGLIA AND DISRUP-
TION OF HEMISPHERIC ASYMMETRY IN THE INFE-
RIOR PARIETHAL CORTEX IN SCHIZOPHRENIA 
Uranova Natalya, Doctor of Medical Sciences, head of 
laboratory, Mental Health Research Center, Moscow 
Vostrikov Victor, Doctor of Medical Sciences, Mental 
Health Research Center, Moscow 

АННОТАЦИЯ 
Цель. Шизофрения характеризуется выра-

женным дефицитом олигодендроцитов в префрон-

тальной коре. Нейровизуализационные исследования 

выявили изменения белого вещества и межполушар-

ной асимметрии в нижней теменной коре (НТК) при 

шизофрении. Мы предположили, что эти изменения 

могут быть связаны с дефицитом олигодендроци-

тов. Целью исследования было оценить численную 

плотность (Nv) олигодендроцитов в НТК при шизо-

френии и в контроле. 
Метод. Проведено морфометрическое иссле-

дование НТК (слой 3 поля 39 из обоих полушарий и 

подлежащее к слою 6 белое вещество) у мужчин 

больных шизофренией и нормальных контролей на 

коллекции срезов аутопсийного мозга Медицинского 

научно-исследовательского института Стенли 

(США) (24 случаев контроля, 24 случаев шизофре-

нии). На срезах, окрашенных по методу Ниссля, сте-

реологическим методом оптического диссектора 

определяли Nv олигодендроцитов. 
Результат. Выявлено снижение Nv олигоденд-

роцитов (-15%, p<0,05) при шизофрении по сравне-

нию с контролем. Найденные в контрольной группе 

межполушарные различия в Nv олигодендроцитов 

отсутствуют в группе шизофрении. Изменений в бе-

лом веществе не выявлено. 
Выводы. Снижение Nv олигодендроцитов и 

нарушение межполушарной асимметрии в НТК при 

шизофрении могут быть включены в структурную 

основу психопатологических изменений при шизо-

френии. 
ABSTRACT 
Background. Deficit of oligodendrocytes has been 

consistently reported in schizophrenia. Neuroimaging 
studies detected changes in the white matter and in hem-
ispheric asymmetry in the inferior parietal cortex (IPC) 
in schizophrenia. We hypothesized that these changes 
might be partly associated with the deficit of oligoden-
drocytes. The aim of the study was to estimate the numer-
ical density (Nv) of oligodendrocytes in the IPC in the 
schizophrenia and control groups. 

Methods. We performed morphometric study of 
the IPC using postmortem schizophrenia and control 
males (layer 3 of BA 39 from both hemispheres and in 
the white matter adjacent to layer 6) obtained from the 
Stanley Medical Research Institute (USA) section collec-
tion (24 schizophrenia cases and 24 normal control 
cases). The Nv of oligodendrocytes was estimated in 
Nissl-stained sections by stereological optical dissector 
method. 

Results. We found reduction in the Nv of oligoden-
drocytes (-15%, p<0,05) in the schizophrenia group as 
compared to the control group. The Nv of oligodendro-
cytes in schizophrenia did not show leftward lateraliza-
tion in contrast to normal control group where hemi-
spheric asymmetry was found. There was no significant 
group difference in the Nv of oligodendrocytes in the 
white matter. 

Conclusion. Reduction in the Nv of oligodendro-
cytes and disruption of hemispheric asymmetry might be 
the structural basis of psychopathology in schizophrenia. 

Ключевые слова: олигодендроцит, межполу-

шарная асимметрия, нижняя теменная кора, мор-

фометрия, шизофрения 
Keywords: oligodendrocyte, hemispheric asym-

metry, inferior parietal cortex, morphometry, schizo-
phrenia 
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Анатомические и функциональные нарушения 

межнейрональных связей и, как следствие, наруше-

ние передачи сигналов между различными обла-

стями мозга при шизофрении рассматриваются как 

центральное звено в патогенезе болезни (1,2). Нейро-

биологическим субстратом этих изменений могут 

быть нарушенные процессы миелинизации и связан-

ные с ними процессы пролиферации и созревания 

олигодендроцитов. О важной роли олигодендроци-

тов в патогенезе шизофрении свидетельствуют ре-

зультаты морфологических исследований (3,4), ис-

следований экспрессии генов (5) в аутопсийном 

мозге и нейровизуализационных исследований (6). 

Нейропсихологические нарушения, обнаруживае-

мые у больных шизофренией, могут быть связаны с 

изменениями в НТК (7,8). В состав НТК входит поле 

39, которое принимает участие в переработке и осо-

знанном восприятии соматосенсорной информации, 
формировании в сознании трёхмерной модели тела 

(9). НТК является наиболее латерализованной обла-

стью коры мозга, в которой выявлены функциональ-

ная и анатомическая асимметрии (10). Исследования, 

выполненные методами нейровизуализации, вы-

явили изменения в белом веществе НТК при шизо-

френии (11). Однако связь нарушений олигодендро-

цитов с межполушарной асимметрией остается ма-

лоизученной. Мы предположили, что существующая 

в норме межполушарная асимметрия в НТК изменя-

ется при шизофрении, и провели морфометрическое 

исследование Nv олигодендроцитов в правом и ле-

вом полушарии в НТК (поле 39), а именно в слое 3 и 

белом веществе, подлежащем к слою 6, при шизо-

френии по сравнению с нормальным контролем. 
Была исследована НТК от больных шизофре-

нией в сравнении контролем на коллекции аутопсий-

ного мозга Медицинского научно-исследователь-

ского института Стенли (США), состоящей из 24 

случаев контроля и 24 случаев шизофрении. Демо-

графические характеристики групп представлены в 

таблице 1. Образцы аутопсийного мозга для каждого 

случая в виде отобранной по методу систематиче-

ского случайного отбора серии из 10 парафиновых 

10 мкм срезов, содержащих поле 39, окрашенных 

крезиловым фиолетовым.

 
Таблица 1 

Демографические данные. 
 Контроль (n=24) Шизофрения (n=24) 

Возраст (годы) 44.3±9.3 39.8±10.7 
Полушария (П, Л) 10П/14Л 10П/14Л 
Посмертный интервал (час.) 24.4±10.8 29.1±11.6 
Время фиксации 
(мес.) 

64.7 (22–90) Л 
50.4 (21–83) П 

60.1 (19–91) Л 
51.3 (24–88) П 

 
Срезы исследовали в световом микроскопе 

Carl Zeiss Axio Imager M1, изображения обрабаты-

вали при помощи программы AxioVision. Поле 39 

НТК и подслои слоя 3 (a, b и c) идентифицировали 

по цитоархитектоническим критериям (12). Nv оли-

годендроцитов в единице объема ткани определяли 
стереологическим методом оптического диссектора 

(13). Олигодендроциты подсчитывали в 10 оптиче-

ских диссекторах на одном срезе. Таким образом 

подсчет был проведен в 100 диссекторах для каждого 

подслоя слоя 3 и в 100 диссекторах для подлежащего 

белого вещества для каждого случая. Nv олигоденд-

роцитов выражали как число клеток в 0,001мм3. Ста-

тистический анализ проводили с использованием па-

кета прикладных программ STATISTICA 6,0. 

Средние значения и влияние диагноза на Nv 

олигодендроцитов в подслоях слоя 3 поля 39 и в бе-

лом веществе, подлежащем к слою 6, в сравнивае-

мых группах приведены в таблице 2.  
Снижение (-15%) Nv олигодендроцитов выяв-

лено в каждом из подслоев поля 39 при шизофрении 

по сравнению с контролем. Однако Nv олигодендро-

цитов не различалась между исследуемыми груп-

пами в подлежащем белом веществе. Также выяв-

лены межполушарные различия в Nv олигодендро-

цитов в слое 3 (F≥7.95, p <0.01 для каждого подслоя). 

Nv олигодендроцитов в контрольной группе была 

повышена в левом полушарии по сравнению с пра-

вым в слоях 3b и 3с (22%, p<0.03) и не отличалась в 

3а (17%, p<0.07). 
Не найдено влияния на Nv олигодендроцитов 

возраста, постмортального интервала, времени фик-

сации в формалине. 
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Таблица 2  
Влияние диагноза на Nv олигодендроцитов поля 39 (слой 3 и подлежащее к слою 6 белое вещество). 

Слои Контроль ± SD (n=24) Шизофрения ± SD (n=24) F(1,44) р 

Поле 39 

3a 126.95±28.0 109.83±32.3 4.24 0.045 

3b 139.66±33.4 118.59±34.6 4.79 0.034 

3c 152.01±35.1 130.2±42.8 4.11 0.049 

Белое вещество 412.64±69.3 392.6±47.7 1.36 0.24 

 
 

Таблица 3  
Nv олигодендроцитов в подслоях поля 39 левого и правого полушария. 

Подслои Контроль Шизофрения 

 Левое полуша-

рие (n=14) 
Правое полу-

шарие (n=10) 
p 

Левое полушарие 

(n=14) 
Правое полу-

шарие (n=10) 
p 

3a 136.6±28.5 113.4±22.2 0.07 119.8±36.4 95.9±19.6 0.06 

3b 153.3±31.3 120.5±27.2 0.02 128.1±41.1 105.3±16.7 0.1 

3c 166.9±29.0 131.2±33.3 0.03 143.2±51.7 112.0±13.8 0.53 

 
В настоящем исследовании выявлено сниже-

ние на 15% Nv олигодендроцитов в подслоях слоя 3 

поля 39 при шизофрении по сравнению с контролем. 

Эти наблюдения подтверждают и расширяют резуль-

таты наших предыдущих исследований о снижении 

на 25% Nv олигодендроцитов в слое 6 поля 9 и поля 

10 префронтальной коры при шизофрении (4). Полу-

ченные результаты также согласуются с данными о 

снижении численной плотности олигодендроцитов в 

слое 3 поля 9 в префронтальной коре при шизофре-

нии (3). 
Обнаруженное нами снижение Nv олигоденд-

роцитов в поле 39 НТК при шизофрении согласуется 

с исследованиями, выполненными методами нейро-

визуализации, в которых показано уменьшение объ-

ёмов серого и белого вещества поля 39, снижение 

объема кровотока и уровня метаболизма глюкозы у 

больных шизофренией (14). Эти находки позволяют 

предположить, что дефицит олигодендроцитов в 

НТК может быть связан с психопатологий шизофре-

нии. Наше исследование показало, что межполушар-

ные различия в численной плотности олигодендро-

цитов, выявленные в слое 3 в контрольной группе, 

отсутствуют в группе шизофрении. Эти результаты 

согласуются с данными нейровизуализационных ис-

следований (15), показавших, что в норме в НТК су-

ществует функциональная асимметрия (Л>П), кото-

рая снижается при шизофрении. Дальнейшие иссле-

дования роли олигодендроцитов в развитии когни-

тивных нарушений при шизофрении необходимы 

для выработки новой стратегии для лечения этого за-

болевания. 
Исследование выполнено при поддержке Ме-

дицинского научно-исследовательского института 

Стенли (США). 
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ASSESSMENT OF SPECIES SIMILARITY ORNITHO-
COMPLEXES INDUSTRIAL CITY (ON THE EXAMPLE 
OF THE CITY OF STERLITAMAK, REPUBLIC OF 
BASHKORTOSTAN, RUSSIA) 
Filatova Yuliya, Sterlitamak Branch Of Bashkir State 
University, the city of Sterlitamak 

АННОТАЦИЯ 
Цель: провести анализ пространственно-ви-

дового состава орнитокомплексов на территории 

города Стерлитамака. Метод: коэффициент видо-

вого сходства Жаккара. Вывод: оценка простран-

ственно-видовой структуры орнитокомплексов поз-

воляет организовать фаунистический контроль в 

промышленном городе. 
ABSTRACT 
Objective: to analyze the spatial and species com-

position of ornithocomplexes in the city of Sterlitamak. 
Method: coefficient of species similarity jacquard. Con-
clusion: evaluation of spatial-specific patterns of orni-
thocomplexes allows you to organize faunal control in an 
industrial city. 

Ключевые слова: пространственно-видовая 

структура, орнитокомплексы. 
Keywords: spatial-specific structure, ornithocom-

plexes. 
 

В связи с сильным антропогенным прессом на 

окружающую среду происходит заметное снижение 

видового богатства фауны на урбанизированных тер-

риториях. Этому посвящено большое количество 

научных публикаций. В результате постоянно усили-

вающегося антропогенного и техногенного воздей-

ствия в городах (особенно крупных, к каким отно-

сится и Стерлитамак) в значительной мере изменя-

ются атмосфера, растительный и животный мир, гид-

росфера и климат, а это влечет за собой необходи-

мость контроля состояния окружающей среды.  

В рамках геосистемного мониторинга одним 

из важнейших направлений является организация 

оперативного слежения за состоянием биосферы в 

целом, и в частности популяций животных, в том 

числе птиц.  
Одним из перспективных направлений органи-

зации контроля за орнитокомплексами городов явля-

ется изучение пространственно-видовой структуры 

населения птиц, так как подобные исследования поз-

волят оценить общий характер ее территориальных 

изменений, которые отражают специфику влияния 

среды на распределение орнитофауны в целом. 

Кроме этого, изучение орнитокомплексов в городах 

позволит определить критерии для организации фа-

унистического (в данном случае орнитологического) 

контроля. Как известно в городских местообитаниях 

численность и распределение птиц зависит от типа 

застройки, площади и фрагментации растительности 

и количества антропогенных кормов. Преобразован-

ные же в результате хозяйственной деятельности че-

ловека биотопы заселяет небольшое число видов, 

способных выжить в этих условиях. 
Цель наших исследований – провести анализ 

пространственно-видового состава орнитокомплек-

сов и определить критерии для организации и прове-

дения орнитологического контроля на территории 

города Стерлитамака. Наблюдения проводились 
маршрутным методом с мая по август 2014 г. в 5 рай-

онах: 1 – окрестности ОАО «Каустик», 2 – центр го-

рода «Парк Победы», 3 - «Берёзовая роща», 4 – 
окрестности «Старого кладбища», 5 – пойма реки 

Ольховка (детский сад № 93). За этот период зареги-

стрировано 50 видов птиц, относящихся к 10 отря-

дам, 23 семействам, 40 родам (табл. 1), что состав-

ляет около 23 % от общего числа видов птиц в Рес-

публике Башкортостан.
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Таблица 1 
Пространственно-видовой состав орнитокомплексов города Стерлитамака  

(весенне-летний период 2014 года) 

Отряд, семейство, род, вид 
Районы исследований 

1 2 3 4 5 
Отряд Гусеобразные (Anseriformes)      

Семейство Утиные (Anatidae)      
Подсемейство Утиные (Anatinae)      
Род Утки (Anas)      
Кряква обыкновенная (Anas platyrhyncha)     + 
Род Чирки (Querquedula)      
Чирок-трескунок (Querquedula querquedula)     + 
Отряд Соколообразные (Falconiformes)      
Семейство Ястребиные (Accipitridae)      
Род Коршуны (Milvus)      
Коршун чёрный (Milvus korschun)    +  
Отряд Ржанкообразные (Charadriiformes)      
Семейство Ржанковые (Charadriidae)      
Подсемейство Улиты (Tringinae)      
Род Перевозчики (Actitis)      
Перевозчик (Actitis hypoleucos)    + + 
Отряд Чайкообразные (Lariformes)      
Семейство Чайковые (Laridae)      
Подсемейство Чайки (Larinae)      
Род Настоящие Чайки (Larus)      
Чайка речная (Larus ridibundus)     + 
Подсемейство Крачки (Sterninae)      
Род Крачки (Sterna)      
Крачка обыкновенная (Sterna hirundo)     + 
Отряд Голубеобразные (Columbiformes)      
Семейство Голубиные (Columbidae)      
Род Голуби (Columba)      
Голубь сизый (Columba livia) + +    
Род Горлицы (Streptopelia)      
Горлица кольчатая (Streptopelia decaocto)    +  
Отряд Совообразные (Strigiforme)      
Семейство Совиные (Strigidae)      
Род Неясыти (Strix)      
Неясыть обыкновенная (Strix aluco)   +   
Отряд Стрижеобразные (Apodiformes)      
Семейство Стрижиные (Apodidae)      
Род Стрижи (Apus)      
Стриж черный (Apus apus) + + +  + 
Отряд Дятлообразные (Piciformes)      
Семейство Дятловые (Picidae)      
Род Чёрные дятлы (Желны) (Dryocopus)      
Дятел чёрный (Dryocopus martius)    + + 
Род Зеленых дятлов (Picus linnaeus)      
Дятел седоголовый (Picus canus)  + +   
Род Пёстрые дятлы (Dendrocopos)      
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Отряд, семейство, род, вид 
Районы исследований 

1 2 3 4 5 
Пёстрый дятел большой (Dendrocopos major)    + + 
Отряд Кукушкообразные (Cuculiformes)      
Семейство Кукушковые (Cuculidae)      
Род Кукушки (Cuculus)      
Кукушка обыкновенная (Cuculus canorus) +   + + 
Отряд Ракшеобразные (Coraciiformes)      
Семейство Зимородковые (Alcedinidae)      
Род Голубые зимородки (Alcedo)      
Зимородок обыкновенный (Alcedo atthis)     + 
Отряд Воробьинообразные (Passeriformes)      
Семейство Ласточковые (Hirundinidae)      
Род Городские ласточки (Delichon)      
Ласточка городская (Delichon urbica)     + 
Род Деревенские ласточки (Hirundo)      
Ласточка деревенская (Hirundo rustica)     + 
Семейство Трясогузковые (Motacillidae)      
Род Трясогузки (Motacilla)      
Трясогузка белая (Motacilla alba)  +    + 
Трясогузка жёлтая (Motacilla flavia)    + + 
Род Коньки (Anthus)      
Конёк лесной (Anthus trivialis)     + 
Семейство Вороновые (Corvidae)      
Род Вороны (Corvus)      
Ворона серая (Corvus cornix) + + + + + 
Ворона черная (Corvus coron)  +   + 
Грач (Corvus frugilegus) + + + + + 
Род Галка (Corvus)      
Галка (Corvus monedula) +  + + + 
Род Сороки (Pica)      
Cорока (Pica pica) +  + + + 
Семейство Поползневые (Sittidae)      
Род Поползни (Sitta)      
Поползень обыкновенный (Sitta europaea)    + + 
Семейство Синицевые (Paridae)      
Род Синицы (Parus)      
Синица-московка (Parus ater) +   + + 
Синица большая (Parus major) + + + + + 
Семейство Мухоловковые (Muscicapidae)      
Род Мухоловки (Ficedula)      
Мухоловка серая (Muscicapa striata) +  + + + 
Семейство Дроздовые (Turdidae)      
Род Варакушки (Cyanosylvia)      
Варакушка (Cyanosylvia svecica) +  + + + 
Род соловьи (Luscinia)      
Соловей обыкновенный (Luscinia luscinia) + +  + + 
Род Зарянки (Erithacus)      
Зарянка (Erithacus rubecula) + + + + + 
Род Горихвостки (Phoenicurus)      
Горихвостка обыкновенная (Phoenicurus phoenicurus) + + + + + 
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Отряд, семейство, род, вид 
Районы исследований 

1 2 3 4 5 
Род Дрозды (Turdus)      
Дрозд певчий (Turdus philomelos) +   + + 
Дрозд-рябинник (Turdus pilaris)  +  + + 
Деряба (Turdus viscivorus)   + + + 
Дрозд-белобровик (Turdus iliacus)   + + + 
Семейство Славковые (Sylviidae)      
Род Славки (Sylvia)      
Славка серая (Sylvia communis)    +  
Славка садовая (Sylvia borin)  +  + + 
Род Пеночки (Phylloscopus)      
Пеночка-весничка (Phylloscopus trochilus) + + + + + 
Род Камышевки (Acrocephalus)      
Камышовка садовая (Acrocephalus dumetorum)    + + 
Семейство Иволговые (Oriolidae)      
Род Иволги (Oriolus)      
Иволга обыкновенная (Oriolus oriolus)     + 
Семейство Скворцовые (Sturnidae)      
Род (Sturnus)      
Скворец обыкновенный (Sturnus vulgaris)   + + + 
Семейство Овсянковые (Emberizidae)      
Род Настоящие овсянки (Emberiza)      
Овсянка обыкновенная (Emberiza citronella)    + + 
Семейство Вьюрковые (Fringillidae)      
Род Щеглы (Carduelis)      
Щегол (Carduelis carduelis)  + + + + 
Род Зеленушки (Chloris)      
Зеленушка обыкновенная (Chloris chloris)  + + + + 
Род Чижи (Spinus)      
Чиж (Spinus spinus)    + + 
Род Зяблики (Fringilla)      
Зяблик (Fringilla coelebs) + + + + + 
Семейство Ткачиковые (Ploceidae)      
Род Настоящие воробьи (Passer)      
Воробей полевой (Passeridae montanus) +  + + + 
Воробей домовый (Passer domesticus) + + + + + 
Всего 20 17 20 35 25 

 
При изучении орнитокомплекса в окрестности 

ОАО «Каустик» было зарегистрировано 17 видов, 

относящихся к 9 семействам: Голубиные 

(Columbidae), Стрижиные (Apodidae), Кукушковые 

(Cuculidae), Трясогузковые (Motacillidae), Вороно-

вые (Corvidae), Синицевые (Paridae), Мухоловковые 

(Muscicapidae), Дроздовые (Turdidae), Ткачиковые 

(Ploceidae)(рис. 1). 
В центре города «Парк Победы» было зареги-

стрировано 14 видов птиц из 8 семейств: Голубиные 

(Columbidae), Стрижиные (Apodidae), Дятловые 

(Picidae), Вороновые (Corvidae), Синицевые 

(Paridae), Дроздовые (Turdidae), Вьюрковые 

(Fringillidae), Ткачиковые (Ploceidae). 
При наблюдении орнитофауны на участке «Бе-

рёзовая роща» зарегистрировано 20 видов из 10 се-

мейств: Совиные (Strigidae), Стрижиные (Apodidae), 

Дятловые (Picidae), Вороновые (Corvidae), Синице-

вые (Paridae), Мухоловковые (Muscicapidae), Дроз-

довые (Turdidae), Скворцовые (Sturnidae), Вьюрко-

вые (Fringillidae), Ткачиковые (Ploceidae). 
Орнитофауна в окрестности «Старого клад-

бища» состоит из 28 видов птиц, принадлежащих к 

Научный фонд "Биолог" 49 # IV, 2014
_____________________________________________________________________________
_____________________________________________________________________________



15 семействам: Ястребиные (Accipitridae), Ржанко-

вые (Charadriidae), Голубиные (Columbidae), Дятло-

вые (Picidae), Кукушковые (Cuculidae), Трясогузко-

вые (Motacillidae), Вороновые (Corvidae), Поползне-

вые (Sittidae), Синицевые (Paridae), Дроздовые 

(Turdidae), Славковые (Sylviidae), Скворцовые 

(Sturnidae), Овсянковые (Emberizidae), Вьюрковые 

(Fringillidae), Ткачиковые (Ploceidae). 
В орнитокомплексе поймы реки Ольховка 

(детский сад № 93) было зарегистрировано 25 вида 

птиц, принадлежащих к 17 семействам: Утиные 

(Anatidae), Ржанковые (Charadriidae), Чайковые 

(Laridae), Стрижиные (Apodidae), Дятловые 

(Picidae), Кукушковые (Cuculidae), Зимородковые 

(Alcedinidae), Ласточковые (Hirundinidae), Трясогуз-

ковые (Motacillidae), Поползневые (Sittidae), Сини-

цевые (Paridae), Дроздовые (Turdidae), Славковые 

(Sylviidae), Иволговые (Oriolidae), Овсянковые 

(Emberizidae), Вьюрковые (Fringillidae), Ткачиковые 

(Ploceidae). 
Оценка индекса видовой плотности орнитофа-

уны в обследованных районах города Стерлитамака 

показала, что на участке № 1 индекс видовой плот-

ности на 1 м2 составляет 0,017, на участке № 2 – 0, 
028, на участке № 3 – 0,02, на участке № 4 – 0,028, а 

на участке № 5 – 0,025. 
Вычисления индекса нумерического видового 

богатства в обследованных районах города Стерли-

тамака показали, что он на 1-м участке равен 0,19, на 

2-м – 0,24, на 3-м – 0,37, на 4-м – 0,42, а на 5-м – 0,36. 
При сравнении пространственно-видовой 

структуры орнитокомплексов города Стерлитамака 

мы применили коэффициент Жаккара (см. рис 1). 

 

 
Рисунок 1. Коэффициенты сходства (по Жаккару) видового состава орнитофауны г. Стерлитамака  

(1 – районы 1 и 2; 2 – районы 1 и 3; 3 – районы 1 и 4; 4 – районы 1 и 5; 5 – районы 2 и 3;  
6 – районы 2 и 4; 7 – районы 2 и 5; 8 – районы 3 и 4; 9 – районы 3 и 5; 10 – районы 4 и 5) 

 
Эколого-географическая характеристика орнитоком-

плексов г. Стерлитамака показала, что наименьшим 

видовым сходством обладают районы 2 и 4, где ко-

эффициент Жаккара составляет 19%; наибольшим 

сходством видового состава орнитофауны обладают 

районы 1 и 5 (30%) и 4 и 5 (34%). 

Таким образом, применение методов оценки про-

странственно-видовой структуры орнитокомплексов 

позволяет организовать фаунистический контроль в 

промышленном городе. 
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АННОТАЦИЯ 
Аналогично представлениям термодинамики о 

статистической энтропии использовано понятие 

энтропии пространственно-энергетических взаи-

модействий.  
Получена номограмма для оценки энтропии 

различных процессов. 
Обсуждается многоплановость проявлений 

энтропии, в том числе – в биофизических процессах 

и в экономике. 
Ключевые слова: энтропия, номограмма, про-

странственно-энергетический параметр, биофизи-

ческие процессы, бизнес. 
 

1. Введение 
Понятие энтропии возникло на основе второго 

закона термодинамики и представлений о приведен-

ном количестве теплоты. 
В статистической термодинамике энтропия 

изолированной и находящейся в равновесии системы 

равна логарифму вероятности нахождения ее в опре-

деленном макросостоянии: 
 𝑆 = 𝑘 ln 𝑊, (1) 
где W – число доступных состояний системы 

или степень вырождения микросостояний; k – посто-

янная Больцмана. 
Или: 𝑊 = 𝑒𝑆 𝑘⁄  (2) 
Эти соотношения являются общими утвержде-

ниями, имеющими макроскопический характер, не 

содержат никаких ссылок на элементы структур рас-

сматриваемых систем и полностью не зависят от 

микроскопических моделей [1]. 
Поэтому применение и рассмотрение этих за-

конов может иметь большое число следствий, кото-

рые наиболее плодотворно используются статисти-

ческой термодинамикой. 
Природа стремится от состояний менее вероят-

ных к состояниям более вероятным. Так наиболее ве-

роятным является равномерное распределение моле-

кул по всему объему. С макрофизической точки зре-

ния эти процессы заключаются в выравнивании 

плотности, температуры, давления и химических по-

тенциалов, а основной характеристикой процесса яв-

ляется термодинамическая вероятность – W. 
В реальных процессах в изолированной си-

стеме рост энтропии неизбежен – в системе нарас-

тает беспорядок, хаос, идет понижение качества 

внутренней энергии. 
Термодинамическая вероятность равна числу 

микросостояний, отвечающих данному макрососто-

янию. 
Поскольку степень вырождения системы ни-

как не связана с физическими особенностями систем, 

статистическое понятие энтропии может иметь и 

другие применения и проявления (кроме статистиче-

ской термодинамики). 
«Ясно, что из двух совершенно разных по сво-

ему физическому содержанию систем энтропия мо-

жет быть одинаковой, если у них число возможных 

микросостояний, отвечающих одному макропара-

метру (неважно, какой это параметр) совпадают. 

Именно поэтому понятие энтропии можно использо-

вать в самых разнообразных областях. Возрастаю-

щая самоорганизация человеческого общества … 

приводит к возрастанию энтропии и беспорядка в 

окружающей среде, что выражается в частности к 

появлению громадного числа рассеянных по Земле 

свалок» [2]. 
В данном исследовании делается попытка при-

менения понятия энтропии к оценке степени про-

странственно-энергетических взаимодействий с ис-

пользованием их графической зависимости и в дру-

гих областях. 
 

2. Энтропийная номограмма степени простран-

ственно-энергетических взаимодействий 
На основе модифицированного уравнения Ла-

гранжа для относительного движения двух взаимо-

действующих материальных точек было введено 

представление о пространственно энергетическом 

параметре (Р-параметре), который является ком-

плексной характеристикой важнейших атомных ве-
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личин, ответственной за межатомные взаимо-

действия и имеющий прямую связь с электронной 

плотностью в атоме [3]. 
В качестве основной количественной характе-

ристики структурных взаимодействий в конденсиро-

ванных средах использовалась величина относитель-

ной разности Р–параметров взаимодействующих 

атомов-компонентов – коэффициент α структурного 

взаимодействия: 

 
%100

2/21

21

РР

РР






                     (3) 

Рис. 1. Номограмма зависимости степени структурных взаимодействий (ρ) от коэффициента α 

 
Применяя надёжные экспериментальные дан-

ные, была получена номограмма зависимости сте-

пени структурных взаимодействий (𝜌) от коэффици-

ента α, единая для широкого класса структур (рис.1). 

Данный подход дал возможность оценить степень и 

направление структурных взаимодействий процес-

сов фазообразования, изоморфизма и растворимости 

в многочисленных системах, в том числе в молеку-

лярных. 
Такая номограмма может быть представлена 

[3] и в виде логарифмической зависимости: 
 

 𝛼 = 𝛽(ln 𝜌)−1,               (4) 
 

где коэффициент β – постоянная величина для дан-

ного класса структур. От среднего значения вели-

чина β структурно может изменяться в основном 

только в пределах ± 5%. Таким образом, величина α 

обратно пропорциональна логарифму степени струк-

турных взаимодействий и поэтому может характери-

зоваться как энтропия пространственно-энергетиче-

ских взаимодействий атомно-молекулярных струк-

тур. 

Действительно, чем больше ρ, тем более веро-

ятно образование стабильных упорядоченных струк-

тур (например, образование твердых растворов), то 

есть тем меньше энтропия процесса. Но тем меньше 

и коэффициент α. 
Уравнение (4) не имеет полной аналогии с 

уравнением (1) Больцмана, так как в данном случае 

сравниваются не абсолютные, а только относитель-

ные значения соответствующих характеристик взаи-

модействующих структур, которые могут выра-

жаться в процентах. И это касается не только коэф-

фициента α, но и сравнительной оценки степени 

структурных взаимодействий (ρ), например – про-

цент содержания атомов данного элемента в твердом 

растворе относительно общего числа атомов. 
Поэтому в уравнении (4) коэффициент k = 1. 
Вывод: относительная разность простран-

ственно-энергетических параметров взаимодейству-

ющих структур может быть количественной харак-

теристикой энтропии взаимодействия: 𝛼 ≡ 𝑆. 
3. Энтропийная номограмма поверхностно-диф-

фузионных процессов 
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В качестве примера, рассмотрим процесс кар-

бонизации и формирования наноструктур при взаи-

модействиях в гелях поливинилового спирта и ме-

таллической фазы в виде оксидов или хлоридов 

меди. На первом этапе образуются малые кластеры 

неорганической фазы, окруженные углеродосодер-

жащей фазой. В этот период основной характер 

атомно-молекулярных взаимодействий должен оце-

ниваться через относительную разность P-парамет-

ров, рассчитанных через радиусы ионов меди и кова-

лентные радиусы атомов углерода. 
В следующем основном периоде карбонизации 

идет образование металлической фазы непосред-

ственно на поверхности образующихся полимерных 

структур.  
С этого времени начинается процесс формиро-

вания бинарной матрицы наносистемы С→Сu.  
Были вычислены значения зависимости сте-

пени структурных взаимодействий от коэффици-

ента  , то есть 








2

2
1


 f
 - кривая 2, представ-

ленная на рис. 2. Здесь приведена так же графиче-

ская зависимость степени образования нанопленок 

(ω) от времени процесса по данным [4] – кривая №1 

и ранее полученная номограмма энтропии в виде ρ1 

= f( 1

1
 ) - кривая 3. 
Анализ всех полученных графических зависи-

мостей показывает почти полное графическое совпа-

дение всех трех графиков: ω = f(t), ρ1 = f ( 1

1


), ρ2 = 

f ( 2

1


) c небольшими отклонениями в начале и в 

конце процесса. Таким образом, скорость карбониза-

ции, как и функции многих других физико-химиче-

ских структурных взаимодействий, могут непосред-

ственно оцениваться через значения рассчитанных 

величин коэффициента α и энтропийную номо-

грамму.

 
Рис. 2 -  Зависимость скорости карбонизации от коэффициента α 

 

4. Номограммы биофизических процессов 
1) О кинетике ферментативных процессов 

«Необходимым этапом ферментативного ката-

лиза является образование фермент-субстратного 

комплекса … При этом, к молекуле фермента может 

присоединиться n молекул субстрата» [5, стр. 58]. 

Для ферментов со стехиометрическим коэф-

фициентом n, отличным от единицы вид графиче-

ской зависимости скорости наработки продукта ре-

акции (μ) в зависимости от концентрации субстрата 
(с) имеет [5] сигмоидный характер с характерной 

точкой перегиба (рис. 3) 
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                                          с 
Рис. 3 – Зависимость скорости ферментативной реакции (μ) от концентрации субстрата (с) 

 
Из рисунка 3 видно, что эта кривая повторяет 

в целом характер энтропийной номограммы на рис. 

2. 
Аналогичный вид имеет график зависимости 

скорости электронного транспорта в биоструктурах 

от времени диффузии ионов [5, стр. 278]. 
И в методике оценки ферментативных взаимо-

действий (аналогично ранее использованной в 3 па-

раграфе методике для поверхностно-диффузионных 

процессов) применяется эффективное число взаимо-

действующих молекул, которое больше 1. 
В методологии Р-параметра фермент имеет 

ограниченное изоморфное сходство с молекулами 

субстрата и не образуют с ним стабильного соедине-

ния, но при этом возможна такая ограниченная пере-

стройка химических связей, которая будет «настро-

ена» на получение конечного продукта. 
2) Зависимость биофизических критериев от их 

частотных характеристик 
a) Прохождение переменного тока через живые 

ткани характеризуется дисперсионной кривой 

электропроводности – это графическая зависи-

мость полного сопротивления ткани (z-импе-

данс) от логарифма частоты переменного тока 
(log 𝜔). В норме такая кривая, на которой по 

оси ординат откладывается импеданс, а по оси 

абсцисс - log 𝜔, формально полностью соот-

ветствует энтропийной номограмме (рис. 1). 
b) Флуктуации проводимости биомембран (обу-

словленные случайными процессами) «имеют 

вид кривой Лоренца» [6, стр. 99]. В этом гра-

фике спектральная плотность флуктуаций (ρ) 

откладывается на оси ординат, а функция лога-

рифма частоты (log 𝜔) – на оси абсцисс. 
Вид такой кривой так же соответствует энтро-

пийной номограмме на рисунке 1. 
5. Энтропийные критерии в бизнесе и в природе 

Основные свойства системы свободного 

рынка, обеспечивающие ее экономические преиму-

щества это: 1) эффективная конкуренция и 2) макси-

мальная личная заинтересованность каждого сотруд-

ника. 
Но на различных уровнях концентрации эко-

номики эти первопричинные особенности функцио-

нируют и проявляют себя по-разному. Наибольшая 

их эффективность соответствует малому бизнесу, 

когда число членов организации минимально, более 

четкая личная заинтересованность и активная конку-

рентная борьба за выживание. По мере укрупнения 

предприятий и производств, с увеличением числен-

ности персонала роль каждого из них постепенно 

снижается, уменьшается конкурентная борьба, так 

как появляются новые возможности для согласован-

ных действий разных бизнес-структур. Идет сниже-

ние качества экономических отношений в бизнесе, 

т.е. возрастание энтропии. Более всего такой процесс 

характерен в моноструктурах на крупнейших пред-

приятиях большого бизнеса (синдикаты и картели). 
Понятие термодинамической вероятности как 

числа микросостояний, отвечающих данному макро-

состоянию можно модифицировать применительно к 

процессам экономических взаимоотношений, кото-

рые напрямую зависят от параметров бизнес-струк-

тур.  
За макросостояние системы можно принять 

данную отдельную бизнес-структуру, а за число мик-

росостояний – число ее сотрудников (N), которое 

есть число доступных наиболее вероятных состоя-

ний данной бизнес-структуры. Таким образом, пред-

полагается, что такое число сотрудников бизнес-
структуры является аналогом термодинамической 

вероятности применительно к процессам экономиче-

ских взаимоотношений в бизнесе. 
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Поэтому можно принять, что общая энтропия 

качества бизнеса состоит из двух энтропий, характе-

ризующих: 1) уменьшение эффективности конкурен-

ции (S1) и  
2) уменьшение личной заинтересованности 

каждого сотрудника (S2), то есть: 𝑆 = 𝑆1 + 𝑆2. Вели-

чина S1 пропорциональна числу работников пред-

приятия: 𝑆~𝑁, а величина S2 имеет сложную зависи-

мость не только от числа работников предприятия, 

но и от эффективности самого управления им. Она 

обратно пропорциональна персональной заинтересо-

ванности каждого сотрудника. Поэтому можно при-

нять, что 𝑆2 = 1
𝛾⁄ , где 𝛾 – коэффициент личной за-

интересованности каждого сотрудника. 
По аналогии с уравнением Больцмана (1) полу-

чаем: 

𝑆 = (𝑆1 + 𝑆2) ∼ [ln 𝑁 + ln (
1

𝛾
)] ∼ ln (

𝑁

𝛾
) 

или 𝑆 = 𝑘 ln (
𝑁

𝛾
), 

где k – коэффициент пропорциональности; 
Здесь N показывает во сколько раз данная биз-

нес-структура больше эталонной структуры малого 

бизнеса, при которой N = 1, то есть эта величина не 

имеет наименования. 
Для нетермодинамических систем принимаем 

k = 1. Поэтому: 

 𝑆 = ln (
𝑁

𝛾
)                                (5) 

В табл. 1 приведены примерные расчеты биз-

нес-энтропии по уравнению (5) для трех основных 

уровней бизнеса: малого, среднего и крупного. При 

этом предполагалось, что число N соответствует не-

которому среднему значению из наиболее вероятных 

величин.  
При расчете коэффициента личной заинтере-

сованности 𝛾 учитывалось, что он может меняться от 

1 (один сотрудник работает только сам на себя) до 

ноля (0), если такой работник как бесправный раб, и 

для наиболее крупных предприятий принималось 

𝛾 = 0,1– 0,01. 
Несмотря на вполне приближенную точность 

таких усредненных расчетов, можно сделать доста-

точно достоверный вывод о том, что энтропия биз-

неса с укрупнением его структур резко возрастает 

при переходе именно от среднего к крупному биз-

несу, так как снижается качество бизнес-процессов. 
 

Таблица 1 
Рост энтропии по мере укрупнения бизнеса 

Параметры структур 
Бизнес 

Малый Средний Крупный 
N1 – N2 10 – 50 100 – 1000 10000 – 100000 

𝛾 0,9 – 0,8 0,6 – 0,4 0,1 – 0,01 
S 2,408 – 4,135 5,116 – 7,824 11,513 – 16,118 

〈𝑆〉 3,271 6,470 13,816 
 

В термодинамике считается, что неконтроли-

руемый рост энтропии ведет к прекращению всяких 

макроизменений в системах, то есть к их гибели. По-

этому актуальной является задача поисков методов 

снижения неконтролируемого роста энтропии в 

крупном бизнесе. При этом такие критические 

цифры энтропии относятся в основном именно к 

крупному бизнесу. Простое сокращение численно-

сти его сотрудников не может дать реального резуль-

тата уменьшения энтропии. Так сокращение числа 

работников на 10% дает уменьшение у них энтропии 

только на 0,6% и это при общих негативных явле-

ниях безработицы, которая неизбежно сопровождает 

такой процесс.  
Поэтому для таких сверхмоноструктур, не кон-

тролируемых ни государством, ни обществом для 

уменьшения энтропии бизнеса более реален путь де-

монополизации без оптимизации (то есть без сокра-

щения общего числа сотрудников). 
Сравнение номограммы (рис. 1) с данными 

таблицы 1 показывает аддитивность численных ве-

личин энтропии бизнеса (𝑆) со значениями коэффи-

циента пространственно-энергетических взаимодей-

ствий ( ), то есть 𝑆 = . 
Вывод: 
Понятие энтропии имеет многоплановое про-

явление в физико-химических, экономических, и 

других природных процессах, что подтверждают их 

номограммы. 
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АННОТАЦИЯ 
Проведен скрининг культур из Региональной 

профилированной коллекции алканотрофных микро-

организмов на способность к биодеструкции и био-

трансформации экотоксичной дегидроабиетиновой 

кислоты. Отобраны штаммы, способные дегради-

ровать более 90 % субстрата, и штаммы, катали-

зирующие окисление дегидроабиетиновой кислоты с 

образованием биоактивного 15-гидроксипроизвод-

ного. Наибольшее образование 15-гидроксидегидро-

абиетиновой кислоты наблюдалось при использова-

нии штамма Rhodococcus erytropolis 267 и добавле-

нии в среду культивирования в качестве дополни-

тельного источника углерода 0.08 об. % н-гексаде-

кана. 
ABSTRACT 
Screening of cultures from Regional Specialized 

Collection of Alkanotrophic Microorganisms able to bi-
otransform and biodegrade ecotoxic dehydroabietic acid 
was carried out. Strains capable to biodegradation of 
more than 90 % of substrate were selected, as well as 
strains with oxidative activity toward dehydroabietic 
acid with the formation of biologically active 15-hydroxy 
derivative. The highest rate of 15-hydroxy-dehydro-
abietic acid formation was obtained by using R. erytrop-
olis 267 strain and addition of 0.08 vol. % n-hexadecane 
to the culture medium. 

Ключевые слова: дегидроабиетиновая кис-

лота; биодеградация; биотрансформация; 15-гид-

роксидегидроабиетиновая кислота. 

Keywords: dehydroabietic acid; biodedegrada-
tion; biotransformation; 15-hydroxydehydroabietic 
acid. 
 

Введение. Значительная доля экотоксичных 

веществ жидких отходов целлюлозно-бумажной 

промышленности (ЦБК) представлена смоляными 

кислотами. Смоляные кислоты − это трициклические 

дитерпеноиды, экстрактивные компоненты живиц из 

древесины хвойных пород деревьев (сосна, ель, 

пихта), содержание которых составляет 0,2−0,8 % от 

общей массы древесины [2]. В процессе химического 

и механического воздействия на древесину при по-

лучении целлюлозы смоляные кислоты высвобожда-

ются и в составе сточных вод попадают в окружаю-

щую среду. При попадании в открытые экосистемы 

данные вещества аккумулируются и оказывают ток-

сическое воздействие на живые организмы [3]. В ка-

честве экологически безопасного и эффективного 

способа снижения содержания смоляных кислот в 

стоках ЦБК признаны биотехнологические методы c 

использованием микроорганизмов. При этом пер-

спективным является не только поиск технологий 

утилизации смоляных кислот, но и получение на их 

основе новых биологически активных соединений. В 

последнее время накапливается все больше сведений 

о биотехнологическом потенциале актинобактерий, 

обладающих способностью ассимилировать трудно-

доступные полициклические субстраты. Ранее с ис-

пользованием генофонда Региональной профилиро-

ванной коллекции алканотрофных микроорганизмов 

показана способность актинобактерий к трансфор-

мации смоляных кислот (рис. 1), в частности, дегид-

роабиетиновой кислоты в соответствующее 15-гид-

роксипроизводное – перспективный интермедиат в 

синтезе противовирусных агентов [4].  
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OH

Дегидроабиетиновая кислота 15-Гидроксидегироабиетиновая кислота  
Рисунок 1. Процесс биотрансформации дегидроабиетиновой кислоты актинобактериями 

 
Материалы и методы. В работе использовали 

89 штаммов актинобактерий, относящихся к видам 

Dietzia maris, Gordonia rubripertincta, G. terrae, 
Rhodococcus ruber, R. erythropolis из Региональной 

профилированной коллекции алканотрофных микро-

организмов (официальный акроним ИЭГМ, номер во 

Всемирной федерации коллекций культур 768, 

www.iegm.ru/iegmcol). Актинобактерии выращивали 

в минеральной среде К [1] с добавлением 0,02–0,5 
об.% н-гексадекана и 0,5 г/л дегидроабиетиновой 

кислоты, растворенной в 5 мл этанола. Терпеновый 

субстрат вносили через 48 ч роста культуры. Транс-

формирующую активность бактерий оценивали че-

рез 7 сут после добавления субстрата. Качественный 

и количественный состав продуктов биотрансформа-

ции определяли методами тонкослойной хромато-

графии и хромато-масс-спектрометрии, предвари-

тельно проводили метилирование проб триметилсе-

лилдиазометаном. 
Результаты и их обсуждения. В результате 

проведенных исследований отобрано 8 штаммов, 

способных к эффективной (более 50%) деградации 

дегидроабиетиновой кислоты (рис. 2). При этом 

наиболее высокий уровень биодеструкции (свыше 

90%) наблюдается при использовании клеток D. 

maris ИЭГМ 55Т, G. rubripertincta ИЭГМ 104 и 

ИЭГМ 107.  

 
Рисунок 2. Биодеградация (%) дегидроабиетиновой кислоты клетками актинобактерий 

 
Среди исследованных культур также отобрано 

4 штамма-трансформатора, проявляющих в отноше-

нии исследуемого субстрата окислительную актив-

ность с образованием 15-гидроксипроизводного. Как 

видно из представленного графика (рис. 3), наиболее 

эффективное (22 %) образование целевой 15-гидрок-

сидегидроабиетиновой кислоты наблюдается при ис-

пользовании клеток R. erythropolis ИЭГМ 267. Дан-

ный штамм использовали в дальнейших эксперимен-

тах. 

 Исследована зависимость образования 15-
гидроксидегидроабиетиновой кислоты от концен-

трации н-гексадекана в среде культивирования R. 

erythropolis ИЭГМ 267. Установлено, что при повы-

шении концентрации гексадекана от 0,02 до 0,08 об. 

% уровень образования целевого продукта увеличи-

вается от 11 до 33 %.  
Дальнейшее повышение концентрации гекса-

декана в среде приводит к снижению трансформиру-
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ющей активности R. erythropolis ИЭГМ 267. В при-

сутствии более 0,2 об. % гексадекана продукт в среде 

культивирования не регистрируется. 
Заключение. В результате проведенных иссле-

дований отобраны штаммы-биодеструкторы, спо-

собные деградировать более 90% экотоксичной де-

гидроабиетиновой кислоты. Показана возможность 

использования актинобактерий в качестве эффектив-

ных катализаторов в процессе биоокисления данного 

субстрата с образованием 15β-гидроксидегидроаби-

етиновой кислоты. 

 
Рисунок 3. Биотрансформация дегидроабиетиновой кислоты актинобактериями 

 

 
Рисунок 4. Биотрансформация дегидроабиетиновой кислоты клетками  

R. erythropolis 267 в присутствии н-гексадекана (об. %). 
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АННОТАЦИЯ 
В статье анализируется соотношение эпите-

лиально-мезенхимальной трансформации с общей 

патологией и выдвигается предположение дискусси-

онного характера о возможности трактовки лёгоч-

ной оссификации, остеохондропластической трахе-

обронхопатии, первичной лёгочной гипертензии, 

пневмокониоза и идиопатического лёгочного фиб-

роза как единой группы заболеваний, имеющих об-

щие гистогенетические корни в виде мезенхималь-

ных клеток, образующихся в процессе эпителиально-
мезенхимальной трансформации, остеогенные, хон-

дрогенные, фиброгенные и миогенные линии кото-

рых приводят к различным нозологическим формам.  
Ключевые слова: эпителиально-мезенхималь-

ная трансформация; легочная оссификация; остео-

хондропластическая трахеобронхопатия; пневмо-

кониоз; идиопатический лёгочный фиброз; первич-

ная легочная гипертензия. 
Abstract: the article analyzes the relationship of 

epithelial-mesenchymal transitions of pathology and 
suggested of debateble interpretations of pulmonary os-
sification, tracheobronchopathia osteochondroplastica, 
primary pulmonary hypertension, pneuconiosis and idi-
opathic pulmonary fibrosis as a single group of diseases 
that share hystogenetically roots in the form of mesen-
chymal cells generated in the process of epithelial-mes-

enchymal transition, osteogenetic, chondrogenetic, fi-
brogenetic and myogenetic lines which lead to different 
nosological forms.  

Key words: epithelial-mesenchymal transition; 
pulmonary ossification;, tracheobronchopathia oste-
ochondroplastica; pneumoconiosis; idiopathic pulmo-
nary fibrosis; primary pulmonary hypertension. 
 
Представления об эпителиально- (или эндотели-

ально) - мезенхимальной трансформации (ЭМТ) как 

новой парадигмы патологии всё глубже и глубже 

проникают в медицину [21, 33, 40], хотя и разделя-

ются далеко не всеми исследователями [6, 7]. Тем не 

менее, с точки зрения этой концепции трактуется 

развитие нефросклероза [18, 25, 31, 36, 37], рассмат-

ривается природа интерстициальных заболеваний 

лёгких [9, 10, 19, 23, 32, 42], объясняется причин-

ность инвазивности онкологического процесса [4, 5], 

сброшен ореол таинственности с прогрессирующей 

оссифицирующей фибродисплазии [22, 26, 28] и ге-

теротопических оссификаций мягких тканей у обез-

движенных больных [30, 35, 38], изучается кардио- и 

атеросклероз [1, 11, 14, 20]  
Концепции ЭМТ зародилась и сформировалась в 

биологии развития (resp. – эмбриологии) как объяс-

нение механизмом цито- гисто- и органогенезов в те-

чение эмбрионального развития почти всех много-

клеточных животных. Понятие эпителиальности в 

биологии не тождественно содержанию этого поня-

тия в медицине. Клетки ещё однослойной бластулы 

рассматриваются уже как эпителиальные по крите-

рию большой плотности расположения, тесных меж-

клеточных контактов; отсутствия миграционной 

способности; свойственной им полярности и нали-

чию специфических для них клеточных маркёров. 

Специализация и дифференцировка клеток не явля-

ется критерием эпителиальности. Формирование за-

родышевых листков и последующий морфогенез 
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возможны лишь при появлении у клеток миграцион-

ной способности, их разобщения, что достигается 

процессом ЭМТ. В ходе этого процесса эпителиаль-

ные клетки меняют свой фенотип на мезенхималь-

ный, превращаются в мезенхимальные клетки, кото-

рым свойственна миграционная способность; оди-

ночность расположения; веретенобразность формы; 

отсутствие полярности; способность образовывать 

внеклеточный матрикс, являющегося одним из спо-

соб участия мезенхимы в межклеточных взаимодей-

ствия. Большинство тканей и органов в эмбриональ-

ном развитии проходит многократную смену про-

цессов эпителиально-мезенхимальной трансформа-

ции (ЭМТ) и обратного процесса мезенхимально-
эпителиального трансформации (МЭТ) [27, 34, 39, 

40], обепечивающихся попеременным включение 

одних и выключение других генетических программ 

развития. Мезенхимальные клетки являются гисто-

генетическим предшественником клеточных линий 

(дифферонов) фибро- хондро- миогенной и адипоци-

тарной направленности, также имеющих специфиче-

ские для них маркёры.  
Несколько обстоятельств способствовали проникно-

вению идее ЭМТ из биологии развития в медицину. 

Одним из них является представления о принципи-

альной тождественности физиологических и патоло-

гических процессов, уходящих своими корнями к 

воззрениям К. Бернара и Р. Вирхова. Корифеи отече-

ственной медицине того же времени заложили в неё 

презумпцию "компенсаторности", то есть трактовки 

патологических процессов как способа приспособле-

ния, выживания организма, при котором физиологи-

ческие процессы трансформируются в патологиче-

ские в силу изменившихся условий их реализации.  
Вторым обстоятельством являются клинические 

представления о неоднородности фиброзирующих 

процессов в органах, о развитии их склероза без оче-

видных проявлений воспаления. Наиболее демон-

стративно это проявилось в пульмонологии, в кото-

рой уже в ХIX веке пневмосклероз и силикоз были 

вынесены за рамки банального постпневмониче-

ского склероза и сохранили нозологическую само-

стоятельность в течение всего XX века, несмотря на 

многочисленные терминологические и нозологиче-

ские перипетии. Нозологическая эксквизитность 

пневмокониозов рядом исследователей подчеркива-

лась трактовкой его как "склерозирующего мезенхи-

матоза" [29]. Пульмонология, но не профпатология, 

включают пневмокониозы в группу интерстициаль-

ных заболеваний лёгких, у которых сущность про-

цесса связывается с развитием лёгочного фиброза, 

нередко относящегося к идиопатическому. 

Третьим обстоятельством является раскрепощение 

методологии мышления от пут различного идеологи-

ческого содержания. Отечественная биология до се-

редины 70 годов сдержанно относилась к представ-

лениям о возможности дедифференцировки высоко-

специализированных тканей. "… под дедифференци-

ровкой можно понимать лишь некоторое снижение 

уровня дифференцированности, снятие при опреде-

ленных условиях некоторых морфологических и 

функциональных проявлений дифференциации, но 

не потерю тканевой специфичности (детерминации) 

и не "возврат" к первоначальному раннеэмбриональ-

ному "индифферентному состоянию"; … развитие не 

может пойти вспять и вернуться к уже пройденному 

этапу; … даже в пределах обширной, сборной 

группы эпителиальных тканей у позвоночных не бы-

вает взаимопревращений кожного и кишечного эпи-

телиев или кишечного и целомического эпителиев, 

то есть взаимопревращений тканей. Тем более сле-

дует считать окончательно ушедшими в область про-

шлого представления о превращениях эпителиев в 

соединительную ткань и обратно, ведущее начало 

ещё от Вирхова" [8]. 
Прогресс науки в области понимания молекулярных 

механизмов регуляции ЭМТ привел к кардиналь-

ному пересмотру представлений о специализации 

клеток, их дифференцировке, трансдетерминации, 

трансдифференцировке и метаплазии. В настоящее 

время доказано, что дифференцировка является об-

ратимым процессом, генетическая программа любой 

клетки любого уровня дифференцировки и специа-

лизации доступна перепрограммированию. Нобелев-

ская премия 2012 года по физиологии или медицине 

была вручена Д. Гёрдону и С. Яманаке за "открытие 

возможности перепрограммирования дифференци-

рованных клеток в плюрипотентные". Причем, "но-

белевские" работы Д. Гёрдена относятся к 1962 году! 
Физиологические и патогенетические каскады, опре-

деляющие вектор клеточной дифференциации кле-

ток и состоящие из про- и противовоспалительных, 

ростовых факторов, факторов миграции, рецепторов 

к ним, молекул адгезии и сигнальной трансдукции 

(Src, Ras, Smad, PI3K, Smurf1, NFkB, MAPR и др.), 

активирующих и ингибирующих регуляторов транс-

ляции (Twist, ZEB1, ZEB2, Lef-1, Rho, SIP1, 
Snail/Slug, Sox4 и др.), оказались путями, по которым 

лежащие на поверхности "причины" – нозологии, 

различные состояния или условия микроокружения 

(воспаление, гипоксия, оксидативный стресс, облу-

чения, активные формы кислорода и проч.) – полу-

чают доступ к геному, репрессируя одни и экспрес-

сируя другие его участки, тем самым приводя не 
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только к гистогенетически детерминированному раз-

витию клеток, но и к изменению их гистогенетиче-

ских фенотипов.  
Реверсия фенотипа эпителиальных клеток возвра-

щает их к мезенхимальному фенотипу клеток своих 

гистогенетических предшественников с присущей 

им способностью к синтезу коллагена, внеклеточ-

ного матрикса, появлению сократительной и мигра-

ционной способности. ЭМТ может быть отслежена 

при обычной световой микроскопии по исчезнове-

нию полярности клеток, изменению их внешнего 

вида, затрудняющих отличие их от фибробластов, 

выявлению у них миграционной способности. Имму-

ногистохимически и иммуноферментативно у ревер-

сируемых эпителиальных клеток начинают обнару-

живаться маркёры, свойственные мезенхимальным 

клеткам: виментин – белок промежуточных фила-

ментов, типичный для всех клеток мезенхимального 

происхождения, немышечный актин, десмин, α-глад-

комышечный актин, фибронектин, а также коллаген 

III типа и кислые гликозаминогликаны, указываю-

щих на менее зрелый характер соединительной 

ткани.  
Экстраполяция концепции ЭМТ из биологии разви-

тия в область общей патологии расширила диапазон 

представлений о патогенезе. До неё возникшие у 

взрослой особи патологические феномены с призна-

ками эмбриональности списывались на сохранивши-

еся в организме эмбриональные элементы, как 

например, в теории J. F. Cohnheim о развитии опухо-

лей из зародышевых зачатков. Представления об 

имеющемся в организме мезенхимальном резерве, 

сохранности камбиальных элементов высказывались 

многими гистологами, начиная с А.А. Максимова. 

Изучение стволовых клеток показало, что к разыгры-

вающимся во взрослом состоянии цито- и гистогене-

тическим морфогенетическим метаморфозам могут 

быть причастны, помимо органных резидентных 

стволовых клеток, пришлые стволовые клетки кост-

ного мозга ("стромальные механоциты" по А.Я. Фри-

денштейну). Морфофункциональная гетерогенность 

фибробластов, объясняемая существованием не-

скольких гистогенетических линий, объединённых 

общим термином "популяция фибробластов" [2], 

расширила круг претендентов на промежуточные и 

конечные клетки эпителиальной (или эндотелиаль-

ной) трансформации вплоть до мезенхимальных кле-

ток [27, 36]. Таким образом, концепция ЭМТ допус-

кает развитие гистогенетических пертурбации, по-

мимо двумя вышеперечисленными возможностями, 

трансформацией местного фенотипа специализиро-

ванных эпителиальных клеток в мезенхимальные.  

До недавнего времени концепцией ЭМТ объясняли 

происхождения преимущество лёгочного и почеч-

ного склерозов, фокусируюсь на трансформации 

эпителиальных клеток в клетки фибропластической 

направленности. Однако плюригистологическое по-

тенции мезенхимальных клеток допускают в случае 

патологии развитие в финале ЭМТ или ЭндМТ не 

только фиброзной, но и костной, хрящевой, мышеч-

ной или жировой тканей. Именно с позиций этих 

представлений трактуются в последнее время гете-

ротопические оссификации мягких тканей у обездви-

женных больных и при прогрессирующей оссифици-

рующей фибродисплазии. Собственными исследова-

ниями было обнаружено развитие феномена ЭМТ 

при кониотическом пневмосклерозе у шахтёра [3] и 

при лёгочной оссификации (гетеротопической осси-

фикации лёгких) [13], относящейся к редким заболе-

ванием неуточнённого патогенеза [12, 16, 17]. По-

этому имеются основания предполагать, что считаю-

щаяся тоже редкой остеохондропластическая трахе-

обронхопатия [15, 41] является также своеобразным 

проявлением ЭМТ. И, наконец, ассоциация первич-

ной лёгочной гипертензии c повышенной экспрессий 

костных морфогенетических белков [24] – морфоге-

нетических сигнальных молекул развития не только 

костной и хрящевой тканей, но и многих органов – 
допускает трактовку этой патологии тоже как формы 

ЭМТ, уклонившейся в сторону развития миогенного 

дифферона.  
Лёгочная оссификация и хондроостеопластическая 

трахеобронхопатия вкупе с первичной лёгочной ги-

пертензией, пневмокониозами и идиопатическими 

лёгочными фиброзами заслуживают не "кунсткамер-

ного" внимания как просто казуистические случаи из 

практики, не укладывающиеся в существующие 

классификации нозологий, а как состояния, имею-

щие, скорее всего, единые гистогенетические корни. 
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