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В представленной работе приводятся данные по изучению динамики биометаллов цинка и меди у больных
острым коронарным синдромом (ОКС) в зависимости от глубины поражения миокарда. Концентрация в сыворотке
крови цинка во всех группах больных с ОКС в день поступления оказались статически достоверно ниже, а меди — выше,
чем в контрольной группе. Эти изменения были пропорциональны степени поражения миокарда и наиболее выраже-
ны у больных Q-образующим инфарктом миокарда.
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CLINICAL AND PROGNOSTIC VALUE OF DYNAMICS
OF BIOMETALS IN ACUTE CORONARY SYNDROME IN MEN

D. Z. Bekenova, A. A. Demidov, G. R. Sagitova, M. Y. Ledyaev
The study provides the findings on the dynamics of biometals (zinc and copper) in patients with acute coronary syndrome

depending on the depth of injury of the myocardium. The concentration of zinc in serum in all groups of patients with ACS on
admission were statistically significantly lower, and that of copper was higher as compared to the control group. These changes
were proportional to the degree of myocardial damage and are most pronounced in patients with Q-formative myocardial infarction.
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В современном индустриальном обществе скла-
дывается ситуация, когда сердечно-сосудистая патоло-
гия поражает все слои социальной структуры, становясь
одной из ведущих причин смертности взрослого рабо-
тоспособного населения (Шлант Р. К., Александер Р. В.,
1998), в том числе за счет физиологических механизмов
интерпретации факторов на биологических уровнях ин-
теграции (Якобсон М. Г., 2000). Безусловно, развитие по-
добной патологии — результат системных метаболичес-
ких, дизрегуляторных нарушений, разворачивающихся
в пределах мультикомпонентной системы и затрагиваю-
щих общеметаболические нарушения, нейроэндокрин-
ную регуляцию, изменения на тканевом уровне, субстра-
ты кровеносной, лимфатической системы.

С этой позиции особый интерес представляют нару-
шения обмена биометаллов в динамике острого коронар-
ного синдрома, поскольку они являются составной частью
мощной стресс-лимитирующей системы антиоксидантов,
имеющих наряду с опиоидными пептидами, кардиопро-
тективное действие (Якобсон М. Г., 2000). От состояния
особенностей содержания и распределения биометаллов
во многом зависит процессы проводимости и сократимос-
ти миокарда, а также изменения ЭКГ-параметров (Комко-
ва Е. Н., 1999; Лаптев В. Я., 2000; Dumas P., et al., 1994).

Острый коронарный синдром (ОКС) — это спектр
клинических вариантов обострения ишемической болез-
ни сердца (ИБС): нестабильной стенокардии (НС) и ост-
рого инфаркта миокарда (ОИМ) без формирования и с
формированием патологического зубца Q на ЭКГ, отли-
чительной характеристикой которых является внезапно
развивающаяся угроза внезапной смерти или крупно-
очагового инфаркта миокарда [8, 10].

Сегодня растет научный и практический интерес
к роли биометаллов в развитии сердечно-сосудистой
патологии. Доказано, что такие биометаллы, как медь
(Cu+2), цинк (Zn+2), марганец и селен, являясь неотъемле-
мыми частями самых различных ферментативных си-
стем (Авцин А. П., 1991), могут оказывать существен-
ное влияние на течение инфаркта миокарда, при этом
основной точкой приложения их действия считается
их активное влияние на функционирование про- и ан-
тиоксидантных систем (Яковлев А. В., 2002; Маянс-
кая Н. Н., 2002; Ito Y. Fujita T., 1996; Thiele R., et al.,
1997; Gemici K., et al., 1998).

Биометаллы входят в состав ферментов или ко-
ферментов, контролирующих широкий круг реакций
энергетического и пластического обеспечения, высту-
пая в роли структурного компонента или координатора
специфических функций клеток большинства тканей
организма.

В организме человека Zn+2 входит в состав слож-
ных органических соединений, обладающих высокой
биологической активностью по влиянию на рост, разви-
тие и размножение, на обмен белков и углеводов и др.
процессы, которые связаны с действием как цинксо-
держащих ферментов, так и ферментов, активируемых
Zn+2. К настоящему времени обнаружено присутствие
Zn+2 в 200 ферментах, во всех 20 изученных нуклеоти-
дилтрансферазах, а его открытие в обратных транкрип-
тазах впервые позволило установить тесную взаимо-
связь с процессами канцерогенеза [1, 7]. Zn блокирует
апоптоз клеток различного происхождения, и его эф-
фект связан преимущественно с блокадой активности
Ca+2Mg+2 эндонуклеазы [5].
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Установлена связь низкого содержания Zn+2 в плаз-
ме с осложнениями острого периода ИМ (Walker B. E.,
et al., 1980; Meissner D., et al., 1990). В связи с этим
предполагается использование препаратов Zn+2 как для
профилактики развития ИМ, так и назначение цинксо-
держащих препаратов с первых часов ИМ, что досто-
верно улучшает прогноз (Zumkley H., et al., 1980;
Katayama T., et al., 1990; Amaud J., et al., 1994).

Сu+2 относится к абсолютным органогенам, то есть
к незаменимым микроэлементам, без которых жизнь
животных организмов совершенно невозможна, она со-
держится в тканях всех живых организмов, входит
в состав витаминов, гормонов, ферментов (тирозина,
лактаза, оксидаза, аминооксидаза, церулоплазмин и
др.), а также коферментов и многих других соедине-
ний, участвующих в регуляции жизненных процессов.
В тканях и органах животных организмов Сu+2 вступает
в связь с различными биополимерами, формируя био-
комплексы с определенными специфическими свойства-
ми. Сu+2 играет существенную роль в биосинтезе ге-
моглобина, способствует переносу железа в гемопоэ-
тический костный мозг и необходима для созревания
ретикулоцитов, принимает активное участие в процес-
сах тканевого дыхания в качестве специфического ме-
таллокомпонента окислительных ферментов [1, 2, 6].

Установлено что медь относится к защитным фак-
торам при ИБС [9]. Дефицит Сu+2 приводит к повыше-
нию холестерина, триглицеридов и фосфолипидов, не
связанному с усилением биосинтеза или задержкой
выделения стероидов желчью. Многие исследователи
считают дефицит Сu+2 важным фактором развития вне-
запной смерти (Williams D., 1982).

Таким образом, биологические эффекты биометал-
лов настолько важны для регуляции гомеостатических
функций организма в целом, что комплексное исследо-
вание динамики биометаллов при остром коронарном
синдроме имеет не только теоретическое, но и важное
практическое значение.

ЦЕЛЬ РАБОТЫ
Исследовать уровни биоэлементов (цинк, медь)

у больных с острыми формами ишемической болезни
сердца в динамике.

МЕТОДИКА ИССЛЕДОВАНИЯ
Нами были обследованы 98 пациентов мужского

пола с острым коронарным синдром, поступивших на

лечение в отделение неотложной кардиологии и в па-
лату интенсивной терапии городской клинической боль-
ницы № 3 им. Кирова г. Астрахани. Средний возраст
пациентов составил (62,2 ± 12,72) лет.

Пациенты разделены на три группы: I группа —
23 больных с нестабильной стенокардией (23,5 %, сред-
ний возраст 66,4 ± 13,3), II группа — 37 пациентов с не-
Q-образующим острым инфарктом миокарда (37,7 %,
средний возраст 62,3 ± 12,5), III группа — 38 больных с
Q-образующим острым инфарктом миокарда (38,8 %,
средний возраст 59,60 ± 11,72). Контрольную группу со-
ставили 20 пациентов со стабильной стенокардией
(средний возраст 59,75 ± 10,50).

Исследовали уровень биометаллов: при поступлении,
на 5-й и 14-й дни комплексной антиангинозной терапии.

Биометаллы (Zn+2, Сu+2) сыворотки крови опреде-
ляли атомно-адсорбционными методами. Метод атом-
но-адсорбционного спектрометра основан на резонан-
сном поглощении света свободными атомами метал-
лов, возникающем при пропускании света через слой
атомного пара в атомно-абсорбционном спектрометре
«МГА-915». Содержание металлов определяли величи-
ной интегрального сигнала и рассчитывали по предва-
рительно установленной градуированной зависимости.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Концентрация Zn+2 в контрольной группе состави-

ла (1,10 ± 0,18) мг/мл. У пациентов с острым коронар-
ным синдромом мы обнаружили снижение уровня Zn+2

(табл. 1): при нестабильной стенокардии в 1,3 раза
(р < 0,05 ), при не-Q-образующем ИМ в 1,4 раза (р < 0,05),
при Q-образующем ИМ — в 1,5 раз (р < 0,05).

Сравнивая концентрацию сывороточного Zn+2

у пациентов с ОКС в первые сутки, в группе больных
с Q-образующим ИМ по сравнению с группой пациен-
тов с НС, следует отметить более выраженное досто-
верное ее снижение на 9,76 %, и по сравнению с груп-
пой пациентов с не-Q-образующим ИМ — на 8,64 %.

Анализ данных на 5-е и 14-е сутки, по сравнению
с первым днем показал, что концентрация Zn+2 к
14-м суткам наблюдения статистически достоверно по-
высилась при нестабильной стенокардии на 16,33 %,
при не-Q-образующем ИМ недостоверно — на 6,9 %,
при Q-образующем достоверно — на 10,84 %.

Уменьшение сывороточного Zn+2 может быть след-
ствием повышенной потребности в нем для синтеза ме-

Таблица 1

Концентрация цинка (мг/л) в сыворотке крови больных ОКС в динамике (M ± m)

День 
госпитализации 

Группа контроля 
(n = 20) 

Нестабильная стенокардия 
(n = 23) 

Не-Q-образующий ИМ 
(n = 37) 

Q-образующий ИМ 
(n = 38) 

1-е сутки 1,10 ± 0,04 0,82 ± 0,03* 0,81 ± 0,03* 0,74 ± 0,02* 
5-е сутки — 0,86 ± 0,04* 0,79 ± 0,03* 0,76 ± 0,03* 
14-е сутки — 0,98 ± 0,01*° 0,87 ± 0,03* 0,83 ± 0,02*° 

 *Статистически значимые различия по сравнению c контрольной группой (р < 0,05); °статистически значимые
различия по сравнению с первыми сутками.
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таллотионеинов, обладающих способностью снижать пе-
рекисное окисление липидов. Одновременно цинк, нахо-
дясь в антагонистическом взаимодействии с кальцием,
частично нивелирует патологические изменения в карди-
омиоцитах, возникающие при избытке последнего в сар-
коплазме [3], что, возможно, приводит к снижению его
концентрации в плазме. Повышение сывороточного Zn+2

к 14-му дню развития ОКС может отражать интенсивный
синтез ДНК и РНК в регенерирующей ткани миокарда.

Изучая концентрацию Cu+2 в сыворотке крови
больных ОКС в день поступления, мы обнаружили до-
стоверное ее повышение (табл. 2) во всех группах по
сравнению с контрольной: при нестабильной стенокар-
дии в 1,18 раза (р < 0,05), при не-Q-образующем ИМ —
в 1,21 раза (р < 0,05), при Q-образующем ИМ —
в 1,32 раз (р < 0,05).

Сравнивая концентрацию Cu+2 у больных в пер-
вые сутки развития ИМ и нестабильной стенокардией,
следует отметить ее достоверное повышение в группе
пациентов с не-Q-образующим ИМ на 2,5 %, при Q-
образующем ИМ достоверное (р < 0,05) — на 10,34 %.

При анализе данных на 5-й и 14-й день заболева-
ния по сравнению с первым днем, концентрация Cu+2

на 5-е сутки наблюдения значительно не изменилась,
на 14-е сутки статистически достоверно оказалась мень-
ше у больных с нестабильной стенокардией на 4,49 %,
с не-Q-образующим ИМ — на 4,38 %, с Q-образую-
щим ИМ — на 8,05 %.

Известно, что Zn+2 входит в состав цитозольной
Zn-Cu-зависимой супероксиддисмутазы. Этот фермент

Таблица 2

Концентрация меди (мг/л) в сыворотке крови больных ОКС в динамике (M ± m)

День 
госпитализации 

Стабильная 
стенокардия 

Нестабильная стенокардия 
(n = 23) 

Не-Q образующий ИМ 
(n = 37) 

Q-образующий ИМ 
(n = 38) 

1-е сутки 1,32 ± 0,03 1,56 ± 0,02* 1,60 ± 0,02* 1,74 ± 0,02* 
5-е сутки — 1,60 ± 0,03* 1,65 ± 0,02* 1,72 ± 0,03* 
14-е сутки — 1,49 ± 0,02*° 1,53 ± 0,02*° 1,60 ± 0,02*° 

 *Статистически значимые различия по сравнению c контрольной группой (р < 0,05); °статистически значимые
различия по сравнению с первыми сутками.

выполняет защитную регуляторную функцию в клетках
организма, являясь ключевым звеном в системе регу-
ляции стационарных концентраций супероксидного ани-
он-радикала [4]. Вероятнее, уровень Cu+2 повышается
для усиления антиосидантной защиты кардиомиоцитов
при ОКС и снижается в процессе восстановления по-
врежденного миокарда.

Биоэлементы в организме человека взаимодей-
ствуют между собой вследствие их лабильности и спо-
собности к образованию связей. Характер взаимодей-
ствия между биоэлементами может меняться при их
дисбалансе [1, 6].

Изучение взаимосвязи между сывороточными
концентрациями биометалов в динамике течения ОКС,
показало, что в группе пациентов с нестабильной сте-
нокардией в день поступления в стационар существу-
ет достоверная отрицательная корреляционная связь
между уровнями Zn+2 и Cu+2 (rs = –0,413), на 5-й день
госпитализации средняя корреляционная связь соста-
вила rs = –0,39, к 14-му дню наблюдения связь стала
более тесной (rs = –0,413). В группе больных с не-Q-
образующим ИМ в 1-й и 5-й дни заболевания выявлена
средняя отрицательная корреляционная связь между
Zn +2 и Cu +2 (rs = –0,329 и rs = –0,315) на 14-й день связь
несколько увеличилась (rs = –0,413).

Аналогичные взаимосвязи между изучаемыми
биоэлементами обнаружены в группе больных с Q-об-
разующим ИМ: достоверная отрицательная связь меж-
ду Zn +2 и Cu +2 (rs = –0,315), на 5-й и 14-й дни связь
увеличилась (rs = –0,431 и rs = –0,449).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Анализ полученных данных показал, что концент-

рация в сыворотке крови Zn +2 во всех группах больных с
ОКС в день поступления оказались статически досто-
верно ниже, а Cu +2 — выше, чем в контрольной группе.
Эти изменения были пропорциональны степени пораже-
ния миокарда и наиболее выражены у больных Q-обра-
зующим ИМ. Концентрация Zn+ к 14-му дню лечения
увеличилась у всех пациентов, не достигнув показате-
лей контрольной группы. Концентрация Cu +2 к 5-му дню
наблюдения значительно не изменилась, на 14-е сутки
лечения — снизилась у всех пациентов, оставаясь не-
достоверно выше показателей контрольной группы. Меж-
ду концентрацией Zn+ и Cu +2 отмечается наличие отри-
цательных корреляционных связей как в день поступле-
ния, так и на 5-й и 14-й дни госпитализации.

Таким образом, результаты проведенного иссле-
дования позволяют дополнить современные представ-
ления о патогенетических особенностях возникновения
клинического течения различных форм инфаркта мио-
карда. Выявленные различия уровней биометаллов мо-
гут быть использованы в качестве дополнительных диф-
ференциально-диагностических критериев при Q- и не-
Q-образующих инфарктах миокарда, особенно в случаях
затрудненной дифференциальной диагностики, при по-
вторном инфаркте или блокаде ножки пучка Гиса.
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МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ ПРОДОЛГОВАТОГО МОЗГА
ПРИ МОДЕЛИРОВАНИИ ЛИХОРАДКИ ЗАПАДНОГО НИЛА

А. М. Бутенко, Т. А. Белик, Н. В. Григорьева, Л. Н. Рогова, Д. Ю. Гуров, П. А. Хлопонин
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В статье представлены морфологические и морфометрические данные о структурных изменениях в продолгова-
том мозге мышей при моделировании лихорадки Западного Нила.

Ключевые слова: лихорадка Западного Нила, продолговатый мозг, нейроны, нейропиль, микроциркуляторное русло.

MORPHOLOGICAL CHANGES OF MEDULLA OBLONGATA
IN MODELING WEST NILE FEVER

A. M. Butenko, T. A. Belik, N. V. Grigorieva, L. N. Rogova, D. Yu. Gurov, P. A. Khloponin
The article presents morphological and morphometric findings of structural changes in medulla oblongata of mice in

modeling West Nile fever.
Key words: West Nile fever, medulla, neurons, neuropil, microcirculatory.

Арбовирусные инфекции, и в первую очередь
лихорадка Западного Нила (ЛЗН), представляют серь-
езную проблему в настоящее время для инфекционис-
тов, эпидемиологов, вирусологов и патологоанатомов
России, ввиду тяжести течения и нередко неблагопри-
ятного исхода [1, 2, 3, 5]. ЛЗН — инфекционное заболе-
вание, причиной которого является заражением виру-
сом Западного Нила, происходящее при укусе инфи-
цированными комарами [4, 6].

ЦЕЛЬ РАБОТЫ
Морфологическая характеристика продолговато-

го мозга мышей при экспериментальном моделирова-
нии лихорадки Западного Нила.

МЕТОДИКА ИССЛЕДОВАНИЯ
Экспериментальная работа по изучению головно-

го мозга у мышей, зараженных вирусом Западного Нила,
была проведена в лаборатории биологии и индикации
арбовирусов НИИ вирусологии им. Д. И. Ивановского.

В опытной группе использовались 22 мыши мас-
сой 10 г в возрасте 1 месяц. Беспородные самки и сам-
цы были заражены вирусом ЛЗН (штаммом 986) по
0,3 мл внутрибрюшинно. После заражения мыши со-
держались в обычных лабораторных условиях, с обыч-
ным режимом кормления, освещения, движения.

Весь экспериментальный материал был разделен
на 5 групп. Контрольная группа была представлена пя-
тью здоровыми беспородными животными, не заражен-


