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глобального метилирования ДНК, может детерминировать специфические нарушения мышле-
ния при шизофрении, что вероятно опосредуется изменениями клеточной экспрессии в аномально 
метилированных участках ЦНС. Перспективным представляется исследование нейрокогнитивных 
функций и нейрофизиологических показателей (фильтрации сенсорной информации, межполушар-
ного взаимодействия) у таких пациентов и повторение исследования на большем объеме выборки.

MTHFR GENE POLYMORPHISM IN THE CONTEXT OF DIMENSIONAL MODEL  
OF SCHIZOPHRENIA

A.N. Nesterovich, V.G. Obyedkov 

Clinical polymorphism of schizophrenia, defined by Liddle in three classic psychopathological 
dimensions (psychotic symptoms, disorganization, negative symptoms) is based on factor analysis strategy 
and casts doubt on the idea of common nature of disease’s classical symptoms within a single specific 
process. The search for biological determinants (endophenotypes, risk alleles) of psychopathological 
dimensions of schizophrenia represents an actual task, nevertheless the system of gene expression 
regulation (DNA methylation) is still underinvestigated in this aspect. In this article C677T polymorphism 
of MTHFR gene — the key enzyme for methionine synthesis – has been studied for the association with 
psychopathological dimensions of schizophrenia.
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Актуальность: современная терапия в остром периоде инфаркта миокарда (ИМ) предопреде-
ляет активную тактику по открытию тромбированной коронарной артерии с помощью методов те-
рапевтической и хирургической реваскуляризации миокарда. Указанные методы имеют определен-
ные ограничения, связанные с определенными противопоказаниями и лимитом по времени от нача-
ла заболевания. Гипербарическая оксигенация (ГБО) как метод лечения в комплексной терапии ИМ 
помогает устранить несоответствие между потребностью и доставкой кислорода к миокарду за счет 
дополнительного растворения кислорода в плазме и увеличения кислородной перфузии миокарда 
даже в условиях сниженного кровотока [5]. Однако клинические данные об эффективности ГБО у 
пациентов с острой сердечной патологией во многом противоречивы.
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Цель исследования: изучение влияния однократного сеанса ГБО на распространенность зон 
ишемии и некроза миокарда:

1) в условиях полной необратимой окклюзии коронарной артерии;
2) «низко-» и «высокодозового» режимов ГБО (0,02 МПа и 0,2 МПа, соответственно);
3) в зависимости от временного интервала между началом окклюзии и применением ГБО.
Материал и методы: экспериментальный инфаркт миокарда (ЭИМ) воспроизводился по ме-

тодике Selye H. с соавт., модифицированной Jian Ye с соавт. [7]. У 60 крыс линии Vistar массой 200-
250г в возрасте от 9 мес. до 1 года, находящихся в стандартных условиях вивария, под наркозом (ти-
опентал натрия и трамадол) проводилась перевязка левой коронарной артерии (ЛКА). Снятие ЭКГ 
во II отведении [3] (электрокардиограф ЭК1Т04 «Малыш», Россия) проводилось перед операцией, 
через 10–15 мин и через 1 сут. ЭИМ.Сеансы ГБО проводились через 3 или 24 ч после лигирования 
ЛКА в режиме 0,02 МПа или 0,1 МПа длительностью 60 мин в специальной клетке, разрешенной к 
использованию в гипербарической одноместной барокамере БЛКС-303 МК (ФГУП «ГКНПЦ имени 
М.В.Хруничева», Россия). 

Планиметрическое исследование сердца проведено у 41 крыс с ЭИМ через 27 ч после лигирования 
ЛКА. Наркотизированной крысе в яремную вену вводили 2% раствор Evans Blue. Левый желудочек вы-
делялся, замораживался, резался поперечно на 7 колец. Кольца взвешивались, сканировались, выдержи-
вались в растворе ТТС, растворе формалина, повторно сканировались. С помощью программы Photoshop 
CS2 определялся размер зон (в пикселах), далее высчитывался процент зоны риска и процент зоны некроза 
[9]. Все животные были поделены на 5 групп в зависимости от режима и времени проведения сеанса ГБО.

Снятие с эксперимента, планиметрическое и последующее гистологическое исследования 
проведены через 27 ч от начала заболевания.

Статистический анализ производили с помощью программы STATISTICA 6.0 методами непараме-
трической статистики: по критерию Манна–Уитни для независимых групп и критерий Вилкоксона для 
зависимых групп, а данные представляли в виде медианы (Ме) и 25–75 процентилей [1]. (р<0,05). [1]. 

Результаты и их обсуждение. Критерием отбора животных в эксперимент были типичные 
изменения на ЭКГ, выявляемые через 15–20 мин после начала эксперимента: значительный подъ-
ем зубца Т и последующее слияние зубцов R, S и Т в единый комплекс по типу пилообразной кри-
вой по аналогии с монофазной кривой у пациентов. Эти изменения характерны для острого ишеми-
ческого повреждения сердца и соответствуют крупноочаговому инфаркту миокарда у человека. Та-
ким образом, из 60 прооперированных особей в исследование были включены 46. Через 1 сут. после 
лигирования ЛКА зубец Q появился у всех крыс группы 1 (без ГБО), групп 4 и 5 (ГБО 0,1 МПа) и у 
71% крыс групп 2 и 3 (ГБО 0,02 МПа), т.е. где наступила нормализация ЭКГ. 

Планиметрическое исследование. Через 27 ч после перевязки коронарной артерии у живот-
ных контрольной Группы 1 медиана (Ме) зоны риска составила 31,72% от массы ЛЖ (табл. 1). 

У животных, подвергшихся воздействию ГБО, зона риска была несколько ниже, что особенно за-
метно у животных Группы №3 (ГБО через 24 часа 0,02 МПа). С учетом использованной методики (при-
жизненная окраска Evans blue) [8], зона риска - это участок миокарда с нарушенным кровоснабжением. 
Возможным объяснением уменьшения зоны риска в Группе №3 может быть развитие коллатерального 
кровообращения, что также подтверждает концепцию вазоконстрикторного эффекта гипероксии.

Таблица 1 

 Результаты планиметрического исследования сердца у крыс с ЭИМ (n, M±σ)

Группа % зоны риска от 
левого желудочка

% зоны ишемии 
от зоны риска

% зоны некроза  
от зоны риска

Отношение% 
зоны ишемии к% 

зоны некроза

1 (без ГБО, n=7)
31,72 1,2 

(30,89–35,20)

62,22 2

35,26–62,91

37,78 2

37,09–64,74
1,7:1

2 (ГБО через 3 ч 
0,02 МПа, n=7)

28,10

(22,87–30,85)
66,65 3

58,73 - 72,78
33,35 3

27,22 - 41,27 2:1
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Группа % зоны риска от 
левого желудочка

% зоны ишемии 
от зоны риска

% зоны некроза  
от зоны риска

Отношение% 
зоны ишемии к% 

зоны некроза
3 (ГБО через 24 ч 
0,02 МПа, n=12)

24,58 

(19,45–27,17)
71,15 3

63,55 - 76,54
28,85 3

23,46 - 36,45 2,5:1

4 (ГБО через 3 ч 0,1 
МПа, n=6)

28,49 

(21,74–32,34)
37,17 1,2

30,32 - 42,73
62,83 1,2

57,27 - 69,68 0,6:1

5 (ГБО через 24 ч 
0,1 МПа, n=9)

30,35 2 

(28,82–37,49)
57,12 1,2,3

51,18 - 61,43
42,88 1,2,3

38,57 - 48,82 1,3:1

Примечание. 1- р < 0,05 по сравнению с группой № 2; 
            2- р < 0,05 по сравнению с группой № 3; 
            3- р < 0,05 по сравнению с группой № 4. 

При окраске TTC зона риска отчетливо делится на зону ишемии (участки сердечной ткани, в 
которой сохранены дегидрогеназы, субстратом для которых служит ТТС) и зону некроза (участки 
сердечной ткани, в которой дегидрогеназы отсутствуют или их содержание резко снижено). Следует 
обратить внимание, что клиническое понимание “зоны некроза”, по-нашему мнению, не совсем соот-
ветствует гистологическому пониманию некроза как погибшей ткани, что может быть связано с моза-
ичностью погибающих клеток и феноменом гибернации. Некоторые морфологи рассматривают пери-
од до 24 ч от момента начала заболевания у человека как донекротическую стадию ИМ, когда очаг не-
кроза в миокарде гистологически не определяется [4]. Ключевое различие между некрозом и дистро-
фией заключается в обратимости процессов умирания клетки. На экспериментальных моделях ИМ 
показано, что в различных слоях миокарда гибель клеток происходит неодновременно (процесс начи-
нается с эндокарда) и продолжается, по меньшей мере, в течение 4–6 ч, охватывая все слои миокарда. 

Несомненный интерес представляет оценка зон некроза и ишемии. При применении гиперок-
сии под давлением 0,1 МПа зона ишемии уменьшается в пользу зоны некроза: например, при при-
менении ГБО в режиме 0,1 МПа тотчас же после перевязки коронарной артерии, значимо увеличи-
вается объем некротизированной ткани; менее выраженная, но сходная ситуация, наблюдалась и при 
применении ГБО 0,1 МПа через 24 ч от начала эксперимента. 

Применение так называемых «малых» доз ГБО (избыточное давление кислорода 0,02 МПа) бо-
лее благоприятно. В зоне риска миокарда экспериментальных животных происходит увеличение объема 
ишемизированной ткани за счет снижения объема некротизированной. Это означает, что возрастает объ-
ем ткани миокарда, пострадавшей в результате ишемии, но способной к восстановлению, что подтверж-
дает формирующиеся в последние годы представления о большей эффективности низкодозового ГБО.

Рассматривая варианты начала процедуры ГБО от момента воспроизведения ИМ при приблизи-
тельном равенстве зон риска у всех животных (с тенденцией к ее уменьшению у животных, подверг-
шихся воздействию ГБО), зона некроза достоверно меньше у крыс, которым проводили «отсрочен-
ную» процедуру ГБО (то есть, через 24 ч): соотношение зон ишемии и некроза в группе 3 составила 
2,5:1 против 2:1 для группы 2, при ГБО 0,2 МПа — 1,3:1 (группа 5) и 0,6:1 (группа 4). Однозначно ин-
терпретировать эти данные сложно; они вступают в определенное противоречие с патофизиологиче-
скими представлениями о необходимости максимально более раннего насыщения кислородом ишеми-
зированной ткани. Возможным объяснением данного феномена могут служить представления о том, 
что с помощью красителя ТТС участки некротизированной ткани отчетливо определяются через 6 ч 
после острой окклюзии коронарной артерии у крыс, а затем в течение 48 ч происходит распростране-
ние «некротической волны» с окончательным (по гистологическим данным) формированием зоны не-
кроза [10]. Следовательно, повышение парциального давления кислорода в крови может ограничить 
зону некроза даже при использовании через 24 ч. В клинике благоприятным временным окном, в тече-
ние которого есть шанс спасти кардиомиоциты от гибели, считается 12 ч. Тем не менее, в ряде иссле-
дований окно удавалось расширить до 24 ч с клинически значимым эффектом [2, 6]. 

Выводы. Полученные результаты нами свидетельствуют о: 1) эффективности ГБО при необ-
ратимой обструкции коронарной артерии; 2) большей эффективности применения ГБО в режиме 
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«малых доз»; 3) возможности применения ГБО, по крайней мере, через 1 сут. от момента возникно-
вения острой ишемии миокарда.  

EFFICIENCY OF SINGLE USED HBOT IN RAT MYOCARDIUM IN ACUTE PHASE  
OF EXPERIMENTAL MYOCARDIAL INFARCTION

N.A. Nikulina, O.G. Shust

The influence of single hyperbaric oxygenation session (HBOT) has been studied at regimes 0,02 
MPa and 0,2 MPa on the prevalence of ischemia zones and necrosis at experimental myocardial infarction 
at rats. The results show that 1) the efficiency of HBOT at irreversible obstruction of coronary artery; 2) the 
efficiency increases at low levels; 3) there is a possibility to use HBOT after 24 hours the acute ischemia 
appeared.

Key words: experimental myocardial infarction, hyperbaric oxygenation
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ОРТОДОНТИЧЕСКАЯ ПОДГОТОВКА ПАЦИЕНТОВ С ДЕФОРМАЦИЯМИ ЗУБНЫХ 
РЯДОВ К ПРОТЕЗИРОВАНИЮ С ПРИМЕНЕНИЕМ 

 ИМПУЛЬСНОГО УЛЬТРАФОНОФОРЕЗА АСКОРБИНОВОЙ КИСЛОТЫ
А.А. Остапович
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В настоящее время предъявляются высокие требования к качеству протезирования пациентов. 
Но не все своевременно обращаются за специализированной стоматологической помощью. Это при-
водит к развитию зубочелюстных деформаций, которые сопровождаются выраженными изменени-
ями окклюзии. Лечение таких пациентов сложное и требует обязательной предварительной подго-
товки по нормализации окклюзионной кривой зубных рядов.

Ортодонтический метод является наиболее щадящим способом выравнивания окклюзионной 
плоскости. Метод позволяет сохранить зубы интактными, однако данное лечение длительное и не всег-
да приводит к ожидаемым результатам [1]. Это связано с тем, что вторичные деформации зубных рядов 
развиваются, как правило, у взрослых, когда костная ткань становится более плотной, а её пластичность 
снижается [3,4,8]. Для оптимизации ортодонтического лечения целесообразно проводить комплексное 
лечение с предварительным локальным ослаблением костной ткани в области сместившихся зубов и 
последующим перемещением зубов в правильное положение с помощью ортодонтических аппаратов. 


