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хорошее, но есть тревожность и на-
пряжение с признаками раздражитель-
ности и агрессивности. Сон нарушен 
– трудное засыпание и просыпание 
среди ночи. Аппетит отличный. Осо-
бенно повышена активность клеточ-
ного иммунитета. Умеренно снижена 
сопротивляемость организма. Пласти-
ческий и энергетический обмен очень 
активен, ускорены анаболизм (синтез) 
и катаболизм (распад), но анаболизм 
преобладает. Данная реакция – не 
болезнь, но уже имеются нарушения 
самочувствия и сна. Биологический 
смысл переактивации заключается в 
попытке организма сохранить актива-
цию в ответ на непосильную нагрузку 
без «сброса» в стресс. Переактивация 
лучше стресса, но она опасна «сры-
вом» в него, кроме того переактивация 
является неспецифической основой 
некоторых болезней.

Таким образом, у высококвалифи-
цированных спортсменов Якутии от-
носительная  сегментоядерная ней-
тропения выявлена у 16,1% борцов и 
у 24,6% боксеров, а абсолютная сег-
ментоядерная нейтропения – у 10,5% 
боксеров. Относительная и абсолют-
ная эозинофилия констатирована у 
20% борцов и 14% боксеров. Выявлен-
ные у 28% борцов и 43% боксеров от-
носительный и абсолютный моноцитоз 
и относительный и абсолютный лим-
фоцитоз у 27% борцов и 35% боксе-
ров, а также повышение всех аграну-
лоцитов (моноцитоз+лимфоцитоз) без 
увеличения общего числа лейкоцитов, 
встречающиеся у 11% борцов и 14% 
боксеров, показывают неспецифичес-
кую адаптационную реакцию организ-
ма вследствие появления гипоксии на-
грузки.  	Неспецифическая адаптивная  
реакция организма у спортсменов 
характеризуется наличием реакции 
стресс у 4,46% борцов и у 5,26% бок-

серов,  и переактивации у 10,71% бор-
цов и 12,28% боксеров, что  является 
дизадаптацией организма на физичес-
кую нагрузку. 
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Исследованы две группы: в первую группу вошли коренные жители, адаптированные 
к условиям высоких широт, во вторую – пришлые жители, не адаптированные к местным 
условиям. У пришлых жителей по сравнению с коренными жителями уровни низкомоле-
кулярных антиоксидантов были значимо выше и сочетались со значимо высокими пока-
зателями липидного обмена. Об усилении энергетического обмена у пришлых жителей 
Якутии, связанного с адаптацией к условиям Севера, свидетельствовали значимо высокие 
уровни глюкозы, креатинина и высокая активность креатинкиназы по сравнению с корен-
ными жителями. Корреляционный анализ выявил статистически значимую прямую связь 
уровня мочевой кислоты с северным стажем у пришлых жителей. 
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Two groups of the population were under study: the first group included indigenous people, adapted to the high latitudes, the second – the 
non- indigenous, not adapted to local conditions. In the non- indigenous compared with the indigenous people low molecular antioxidant levels 
were significantly higher and combined with significantly high levels of lipid metabolism. About strengthening the energy metabolism in the Yakutia 
non- indigenous population, related to adaptation to northern conditions, significantly high levels of glucose, creatinine, and high creatine kinase 
compared with the indigenous people, showed. Correlation analysis revealed a statistically significant direct relationship between levels of uric acid 
and the northern experience in the non- indigenous people.

Keywords: albumin, urea, uric acid, lipids, adaptation, North.

Введение. Проживание в условиях 
высоких широт связано с повышенны-
ми энергетическими затратами, свя-
занными с адаптацией, при которой 
неизбежно возрастают интенсивность 
клеточного дыхания, ферментативной 
активности и количество активных 
форм кислорода (АФК) – инициаторов 
и продолжателей цепей перекисного 
окисления липидов (ПОЛ). Состояние 
гипоксии, характерное для жителей 
высоких широт, может привести к на-
коплению веществ, катализирующих 
перекисное окисление липидов, таких 
как Fe2+, АДФ, НАДН, НАДФН и др. В 
этих условиях даже незначительные 
концентрации кислорода достаточны 
для поддержания свободнорадикаль-
ного окисления. 

В норме концентрации АФК и про-
дуктов ПОЛ малы, так как их избыток 
инактивируется антиооксидантной 
(АО) системой, которая обеспечива-
ет регуляцию функций мембран, био-
энергетические процессы в клетке, их 
защиту от чужеродных микроорганиз-
мов и вирусов, чувствительных к ток-
сическому действию АФК, активность 
иммунной системы организма и мно-
гие другие функции [8]. Однако при 
высокой скорости образования АФК и 
протекания ПОЛ накапливаются ток-
сические вещества, которые не успе-
вают инактивироваться АО-системой, 
что приводит к изменению свойств 
мембран, снижению энергетического 
резерва клетки, изменению активнос-
ти и, наконец, к повреждению ДНК, т.е. 
к повышению вероятности мутаций. 
Результатом этого процесса является 
гибель клетки или нарушение ее фун-
кции, что приводит к развитию патоло-
гических состояний [7].

Антиоксидантная система организ-
ма представлена как высокомолеку-
лярными антиоксидантами (суперок-
сиддисмутаза, глутатионпероксидаза, 
глутатионредуктаза, каталаза), так и 
низкомолекулярными. 

Целью наших исследований яви-
лось изучение уровней низкомолеку-
лярных антиоксидантов в сыворотке 
крови у коренных и пришлых жителей 
Якутии.

Материал и методы исследова-
ния. Было обследовано 1262 жителя 
Якутии в возрасте от 18 до 72 лет, кото-

рые были разделены на две группы: в 
первую группу вошли лица, адаптиро-
ванные к условиям Севера, к которым 
отнесли коренных жителей – якутов, 
эвенов, эвенков, во вторую – лица, не-
адаптированные к условиям Севера, 
пришлые жители (русские). Коренных 
жителей Якутии было 631 чел. (сред-
ний возраст 45,02±3,54 года), пришло-
го населения – 631 (средний возраст 
43,67±2,61года). Женщин было 778, 
мужчин – 484. Исследования проводи-
лись в зимнее время.

Критериями исключения из иссле-
дования были обострения хроничес-
ких болезней, наличие онкологических, 
инфекционных и вирусных заболева-
ний. Для оценки объективного состо-
яния был проведен опрос по анкете, 
разработанной ЯНЦ КМП СО РАМН; 
получены информированные согласия 
респондентов на проведение исследо-
ваний, сдачу крови. Кровь для биохи-
мического исследования забирали из 
локтевой вены в утренние часы нато-
щак, спустя 12 ч после приёма пищи. 

Лабораторные исследования прово-
дились в условиях постоянного внут-
реннего и внешнего контроля качества 
(ФСВОК). Определение уровней аль-
бумина, мочевины, креатинина прово-
дилось энзиматическим методом, аль-
бумин определялся количественным 
методом. Глюкоза, общий холестерин 
(ХС), холестерин липопротеидов высо-
кой плотности холестерина (ХС ЛПВП), 
триглицериды (ТГ) также определя-
лись энзиматическим методом. ХС 
ЛПНП и ХС ЛПОНП рассчитывали по 
формуле Friedewald et al. (1972). Коэф-
фициент атерогенности рассчитывали 
по формуле, предложенной А.Н. Кли-
мовым (1977): КА=(ХС – ХС ЛПВП)/ХС 
ЛПВП. Биохимические исследования 
проводились на автоматическом био-
химическом анализаторе «Cobas Mira 

Plus» с использованием коммерческих 
реактивов «Biocon» (Германия).

Статистическую обработку данных 
проводили с помощью пакета приклад-
ных статистических программ SPSS for 
Windows 17.0. Применяли стандарт-
ные методы вариационной статистики: 
вычисление средних величин, стан-
дартных ошибок, 95% доверительного 
интервала. Данные в таблицах пред-
ставлены в виде M±m, где M – средняя, 
m – ошибка средней. Достоверность 
различий между средними величина-
ми оценивали с помощью t-критерия 
Стьюдента и Колмогорова-Смирнова. 
Вероятность справедливости нулевой 
гипотезы принимали при p<0,05. Кор-
реляционный анализ проводили по ме-
тоду Пирсона и Спирмена.

Результаты и обсуждение. Срав-
нительный анализ содержания в сыво-
ротке крови низкомолекулярных анти-
оксидантов у жителей Якутии показал 
их зависимость от этнической прина-
длежности. Как видно из табл.1, уровни 
низкомолекулярных антиоксидантов, к 
которым относятся альбумин, мочеви-
на, мочевая кислота, варьируя в пре-
делах нормальных величин, значимо 
были выше у пришлых жителей. 

Альбумин, основной белок крови, 
является одним из эндогенных анти-
оксидантов, связывает и переносит 
различные вещества, например, би-
лирубин, кальций, способен связывать 
токсичные ионы тяжёлых металлов. 
Антирадикальные и антиперекисные 
свойства альбумина обусловлены, 
прежде всего, наличием тиоловых 
групп, которые  представляют собой 
важные внеклеточные антиоксиданты 
[20]. 

Антиокислительными свойствами 
обладают аминокислоты с SH-груп-
пами, входящие в состав альбумина, 
к числу которых относятся глутатион, 

Таблица 1
Уровни низкомолекулярных антиоксидантов в зависимости 

от этнической принадлежности

Биохимические показатели Коренное насе-
ление (n=631)

Пришлое насе-
ление (n=631)

Достоверность
(р)

Альбумин, г/л 47,44±0,22 50,26±0,17 0,000
Мочевина, ммоль/л 4,76±0,07 5,21±0,07 0,000
Мочевая кислота, мкмоль/л 281,84±3,93 319,09±4,23 0,000
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цистеин, цистин и метионин. SH-соеди-
нениям отводится ведущая роль в за-
щите клеток от радикала OH•. В связи с 
коротким периодом жизни и радиусом 
диффузии OH• в биологических систе-
мах указанное соединение не подвер-
гается ферментативной инактивации и 
в то же время может оказать сильное 
цитотоксическое и мутагенное дейс-
твие, которое определяет значимость 
SH-содержащих соединений – актив-
ных перехватчиков OH•-радикалов [9, 
15-17, 24]. Кроме того, SH-содержащие 
соединения также могут вовлекаться в 
ферментативное восстановление фе-
нольных антиоксидантов, в частности 
витамина Е [18, 23]. 

Антиоксидантный эффект мочеви-
ны связан со стабилизацией мембран 
и модификацией ферментов, следо-
вательно, сокращением числа желе-
зосодержащих центров перекисного 
окисления липидов [4]. Как известно, 
образование мочевины осуществля-
ется в орнитиновом цикле из аммиака, 
хотя источником мочевины могут быть 
гуанидиновые соединения. В эритро-
цитах мочевина связывается с гемог-
лобином, в сыворотке крови – с аль-
бумином; она легко проникает через 
гистогематический барьер. 

Мочевая кислота способна инги-
бировать О2-, ОН-радикалы, ОNОО-, 
гемовые оксиданты, а за счёт ами-
ногрупп – связывать ионы металлов 
переменной валентности, образуя 
стабильные комплексы. За счёт вы-
сокого содержания мочевой кислоты 
в сыворотке крови на неё приходится 
от 35 до 65 % защиты липопротеидов 
от окисления, 10-15% ингибирования 
гидроксил-радикала и синглетного кис-
лорода [5].   

В настоящее время в литературе 
имеются данные о том, что мочевая 
кислота участвует в реализации био-
логической функции эндоэкологии и 
адаптации, биологических реакциях 
экскреции, воспаления [1-3, 14]. 

Водорастворимые низкомолеку-
лярные антиоксиданты (мочевая и 
аскорбиновая кислоты) не только ре-
гулируют интенсивность свободнора-
дикальных процессов, деактивируя 
АФК (супероксид и гидроксильный 
радикалы, синглетный кислород), но 
и участвуют в восстановлении других 
низкомолекулярных антиоксидантов 
(токоферолов и каротиноидов), что 
свидетельствует о синергизме жиро- 
и водорастворимых антиоксидантов. 
Была установлена обратная связь 
между уровнем витаминов, в частнос-
ти, α-токоферола, β-каротина и риском 
развития атеросклероза [19, 21, 22].

Значимое увеличение в сыворотке 
крови низкомолекулярных антиокси-
дантов у пришлых жителей Якутии 
было сопряжено со значимо высоким 
содержанием общего холестерина, 
атерогенных фракций холестерина и 
низким значением антиатерогенной 
фракции холестерина по сравнению 
с коренными жителями (табл. 2). Пре-
вышение нормальных значений коэф-
фициента атерогенности у пришлых 
жителей свидетельствует об увеличе-
нии продолжительности циркуляции 
атерогенных фракций ХС в крови, ко-
торые чрезвычайно подвержены пере-
кисному окислению, в результате кото-
рого ЛПНП модифицируются. 

Основная задача организма в 
процессе адаптации – мобилизация 
энергетических ресурсов и усиление 
энергетического обмена в целом. Об 
усилении энергетического обмена у 
пришлых жителей свидетельствует 
статистически значимо высокая ак-
тивность креатинкиназы (115,04±3,09 
Ед/л) по сравнению с коренными  
жителями (103,46±4,59, р=0,001). 
И.М. Рослый с соавт. (2002) считают 
креатинфосфокиназу (КК) абсолютно 
стресс-зависимым ферментом, кото-
рый является индикатором реализу-
емого энергетического потенциала 
организма [13]. Креатинкиназа являет-
ся составной частью КФК-системы, в 
которую входят креатин, креатинфос-
фат, креатинин. Функция КФК-системы 
состоит в транспорте макроэргических 
фосфатов от митохондрий к клеточным 
АТФ-азам. Креатинфосфат – более вы-
годная форма транспорта макроэргов, 
чем АТФ. КФК-система при различных 
клеточных состояниях, связанных с 
повышенными затратами АТФ, стиму-
лирует окислительное фосфорилиро-
вание в митохондриях.

Значимо высокая активность кре-
атинкиназы у пришлого населения 
Якутии по сравнению с коренными 
жителями, а также сочетающийся с 

активностью КК значимо высокий уро-
вень креатинина (90,99±0,98 мкмоль/л) 
по сравнению с коренными жителями 
(74,47±1,26 мкмоль/л, р=0,000), воз-
можно, связаны с адаптацией организ-
ма к условиям Крайнего Севера. 

Увеличение уровня альбумина у 
пришлых жителей, возможно, также 
связано с усилением энергетического 
обмена. Ведь одной из важных функ-
ций альбумина является его участие в 
транспорте жирных кислот. Доставка 
жирных кислот к месту окисления – к 
митохондриям – происходит сложным 
путем: при участии альбумина осу-
ществляется транспорт жирной кисло-
ты в клетку; при участии специальных 
белков – транспорт жирной кислоты 
из цитозоля; при участии карнитина – 
транспорт жирной кислоты из цитозоля 
в митохондрии. Следует также отме-
тить, что уровень глюкозы у пришлых 
жителей был значимо выше в сыворот-
ке крови (4,96±0,04 ммоль/л, р=0,000) 
по сравнению с коренными жителями 
(4,62±0,04 ммоль/л).

Увеличение в крови у пришлых 
жителей Якутии низкомолекулярных 
антиоксидантов (НМАО) свидетельс-
твует об интенсивности образования 
активных форм кислорода. В иссле-
дованиях якутских учёных было вы-
явлено более низкое значение НМАО 
у практически здоровых лиц, адапти-
рованных к экстремальным условиям 
Крайнего Севера [11, 12]. Повыше-
ние в крови низкомолекулярных ан-
тиоксидантов является показателем 
подавления ферментативного звена 
радикальной защиты клеток [6], так 
как в условиях окислительного стрес-
са ферментативная защита оказывает 
менее эффективное действие по срав-
нению с протекторным действием низ-
комолекулярных антиоксидантов [5, 
15]. Последнее обусловлено быстрой 
инактивацией конститутивного пула 
ферментов антиоксидантной систе-
мы свободными радикалами и значи-

Таблица 2

Липидный спектр сыворотки крови в зависимости от этнической 
принадлежности

Биохимические показатели Коренное насе-
ление (n=631)

Пришлое насе-
ление (n=631)

Достоверность
(р)

Холестерин, ммоль/л 5,54±0,04 6,19±0,05 0,000
Триглицериды, ммоль/л 1,07±0,02 1,27±0,04 0,000
ХС ЛПВП, ммоль/л 1,59±0,02 1,48±0,02 0,009
ХС ЛПНП, ммоль/л 3,46±0,04 4,08±0,05 0,009
ХС ЛПОНП, ммоль/л 0,49±0,01 0,56±0,01 0,009
Коэфф. атерогенности 2,81±0,05 3,48±0,07 0,009
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тельным временем, необходимым для 
индукции их синтеза. В связи с этим 
повышается значимость низкомолеку-
лярных антиоксидантов, что обуслов-
лено их избыточным содержанием в 
клетках и биологических жидкостях, а 
также достаточно высокой миграцион-
ной способностью. 

Однако при чрезмерном образова-
нии инициаторов свободнорадикаль-
ного окисления может истощиться 
пул и неферментных антиоксидантов, 
которые, выполнив роль ловушки сво-
бодных радикалов, превращаются в 
неактивные димерные и другие фор-
мы. В Якутии отмечено, что снижение 
содержания НМАО происходит за счет 
экзогенных веществ – витаминов, обла-
дающих антиоксидантной активностью 
– аскорбиновой кислоты, витаминов Е 
и А, что наиболее заметно у сельского 
населения [10]. 

Приведенные в табл.3 статистичес-
ки значимые корреляционные связи 
уровней низкомолекулярных антиок-
сидантов с показателями липидного 
обмена у неадаптированных жителей 
Якутии, а также выявленная статисти-
чески значимая прямая связь уровня 
мочевой кислоты с северным стажем 
указывают на то, что биохимические 
показатели сыворотки крови отражают 
адаптивные метаболические процес-
сы. 

Заключение. Статистически зна-
чимо высокие уровни низкомолеку-
лярных антиоксидантов, увеличение 
атерогенных фракций ХС и снижение 
антиатерогенной фракции ХС, а также 
активность креатинкиназы, сопряжен-
ная с увеличением в крови креатинина 
и глюкозы у пришлых жителей Якутии 
по сравнению с коренными жителя-
ми, свидетельствуют о том, что у них 
наблюдаются признаки истощения 
резервных возможностей организма. 
Поскольку в условиях Севера эндоген-
ные антиоксиданты не справляются с 
растущими концентрациями продуктов 
ПОЛ, необходимо обеспечить поступ-
ление антиоксидантных витаминов 
извне.
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Таблица 3

Литература

Корреляционные взаимосвязи между биохимическими показателями 
и низкомолекулярными антиоксидантами у пришлых жителей

Биохимические показатели

Альбумин Мочевая кислота Мочевина
коэфф. 
корре-

ляции (r)

достов.
(p)

коэфф. 
корре-

ляции (r)

достов.
(p)

коэфф. 
корре-

ляции (r)

достов.
(p)

Северный стаж - - 0,208 0,001 - -
Триглицериды, ммоль/л - - 0,392 0,000 0,171 0,000
Холестерин, ммоль/л - - - - 0,270 0,000
ХС ЛПВП, ммоль/л 0,091 0,05 -0,254 0,000 - -
ХС ЛПНП, ммоль/л - - - - -0,137 0,001
ХС ЛПОНП, ммоль/л - - 0,362 0,000 - -
КА - - 0,329 0,000 - -
Креатинкиназа, Ед/л 0,147 0,002 - - - -
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Введение. Несмотря на устойчи-
вые тенденции снижения показателей 
материнской и перинатальной смерт-
ности в России, здоровье беременных 
женщин продолжает характеризовать-
ся значительной соматической отяго-
щенностью, возрастающей частотой 
гестационных осложнений и высоким 
уровнем заболеваемости новорожден-
ных детей  [1,9,10]. 

Резервами снижения перинаталь-
ной заболеваемости и смертности 
являются прогнозирование и докли-
ническая диагностика перинатальных 
осложнений. В настоящее время не 
вызывает сомнения, что выбор наибо-
лее оптимального метода ведения бе-

ременности и родов невозможен без 
учета степени акушерского и перина-
тального риска [3,4]. 

В современном акушерстве состав-
ление прогноза гестационных и пе-
ринатальных осложнений базируется 
на концепции высокого риска [3,12], 
но сложность патогенетических меха-
низмов их формирования затрудняет 
возможности целенаправленного про-
гнозирования. 

Основным достижением совре-
менного этапа изучения патогенеза 
акушерских осложнений является 
кардинальное расширение представ-
лений о функционировании системы 
«мать-плацента-плод-новорожденный 
ребенок», в которых можно выделить 
ключевые моменты, отвечающие за 
становление иммунологической то-
лерантности во время беременности 
– плаценты и тимуса плода и новорож-
денного.  

Целью проводимого научно-поис-
кового исследования стало изучение 

формирования иммуно-цитокиновых 
профилей в плаценте и тимусе ново-
рожденного  ребенка в различных ус-
ловиях гестационного процесса.

Материалы и методы исследова-
ния. Помимо изучения определенных 
объектов функциональной системы 
«мать-плацента-плод-новорожден-
ный» – плаценты и тимуса новорож-
денного ребенка, для создания общих 
патогенетических  механизмов в сфе-
ру исследования были вовлечены до-
полнительные биологические среды 
– кровь беременных женщин в треть-
ем триместре беременности. Выбор 
объектов исследования продиктован 
иммунобиологическими особенностя-
ми женского организма.

Формирование групп исследования, 
проведено исходя из особенностей 
гестационного процесса:

1-я группа исследования – 70 бере-
менных женщин с физиологическим 
течением беременности;

2-я группа исследования – 70 бере-
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С.М. Колесникова, Е.А. Левкова
Иммунные механизмы формиро- 
вания гестационных осложнений 
и патологии тимуса плода, ново-
рожденного ребенкаУДК: 618.3+612.017

В статье рассматриваются иммунные механизмы формирования и течения гестационных осложнений, патологии тимуса у новорож-
денного ребенка. Доказаны иммуноопосредованные изменения в плаценте и тимусе.

Ключевые слова. Беременность, плацента, тимус, Т-клеточное звено, цитокины.

In the article immune mechanisms of formation and the course of gestational complications, pathologies of newborn’s thymus are considered. 
The immune mediated changes in placenta and thymus are proved.

Keywords: pregnancy, placenta, thymus, T-cell link, cytokines.
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