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перспективных по прогнозу соединений, найдено 
9 активных веществ. По данным эксперименталь-
ного тестирования, точность планирования in 
silico скрининга производных циклических гуани-
динов с высокой гипогликемической активностью 
составила 90%.
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Цель настоящей работы – изучение взаимосвязи низкого уровня билирубина (БР) с показателями липидного 
спектра крови и антиоксидантного статуса у мужчин с ишемической болезнью сердца. Наши исследования показа-
ли, что низкий уровень билирубина ассоциирован с атерогенными изменениями липидного спектра крови и сниже-
нием её антиоксидантной активности. В клинической практике билирубин может быть использован как показатель 
антиоксидантного статуса организма. 
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The purpose of this paper – to investigate the relationship of low levels of bilirubin (BR) with lipid profile and blood 
antioxidant status in men with coronary heart disease. Our research has shown that low levels of bilirubin is associated 
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Введение
В настоящее время ишемическая болезнь 

сердца (ИБС) является основной причиной смер-
тности и сохраняет ведущие позиции в структуре 
заболеваемости и стойкой утраты трудоспособ-
ности населения в развитых странах мира. Эта 
проблема не обошла и РФ. Более того, можно 
говорить о сверхсмертности мужчин, у которых 
уровень смертности от болезней системы крово-
обращения в целом в 4,7 раза выше, чем у жен-
щин, в том числе от ИБС – в 7,2 раза, от инфарк-
та миокарда – в 9,1 раза, от цереброваскулярных 
болезней – в 3,4 раза [9]. 

Известно, что сердечно-сосудистая смертность 
зависит от распространенности факторов риска, к 
которым относятся нарушения углеводного и ли-
пидного обмена (в частности, повышение холесте-
рина и триглицеридов), ожирение, курение, чрез-
мерное употребление алкоголя, опасный возраст 
(у мужчин особенно после 40 лет), наследствен-
ность, низкая физическая активность, артериаль-
ная гипертензия, сахарный диабет [11].

Наиболее частым вариантом атерогенной 
дислипидемии является «липидная триада»: ги-
пертриглицеридемия, снижение уровня ЛПВП и 
повышение уровня ЛПНП. При этом каждая со-
ставляющая этой триады представляет собой не-
зависимый фактор риска ИБС [8].

Установлено, что атерогенные липопротеиды 
легко подвергаются перекисному окислению [14, 
18]. Выяснилось, что при атеросклерозе проис-
ходит уменьшение активности ферментов, отве-
чающих за разрушение перекисных продуктов [7, 
19]. Все эти факторы, несомненно, способствуют 
увеличению количества токсических продуктов в 
стенке артерий и дальнейшему нарушению их ме-
таболизма [2].

Проявлению повреждающего действия сво-
бодных радикалов и перекисных соединений 
препятствует сложная, многокомпонентная анти-
оксидантная система (АОС) организма, которая 
обеспечивает связывание и модификацию ради-
калов, предупреждение образования или разру-
шения перекисей. Она представляет собой сово-
купность защитных механизмов клеток, тканей, 
органов и систем, направленных на поддержание 
гомеостаза в организме человека [6, 10].

Регулятором уровня ПОЛ в организме явля-
ется антиоксидантная система, предложенная в 
1998 году M. Percival, в составе которой можно 
выделить эндогенные антиоксиданты, металл- 
связывающие белки и пищевые антиоксиданты.

with atherogenic changes in lipid profile and decrease its antioxidant activity. In clinical practice, bilirubin can be used as 
an indicator of antioxidant status of the organism.

Key words: lipid peroxidation, low bilirubin, antioxidant status , coronary heart disease.

Эндогенные антиоксиданты, в свою очередь, 
делятся на неферментные: билирубин, тиолы 
(глутатион, б-липоевая кислота, N-ацетилцисте-
ин), убихинон (кофермент Q10), мочевая кислота. 
Ферментные: медь/цинк- и магнийзависимая су-
пероксиддисмутаза, железозависимая каталаза, 
селензависимая глутатионпероксидаза.

Металлсвязывающие белки: альбумин, церу-
лоплазмин, металлотионеин, ферритин, миогло-
бин, трансферрин.

Пищевые антиоксиданты: аскорбиновая кисло-
та (витамин С), б-токоферол (витамин Е), в-каро-
тин и другие каротиноиды и оксикаротиноиды, в 
том числе ликопин и лютеин, полифенолы, в том 
числе флавоноиды [17].

Данные об антиоксидантных свойствах били-
рубина появились достаточно давно, еще в 50-х 
годах прошлого столетия. Однако в течение дол-
гого времени исследователи не обращали долж-
ного внимания на этот факт, так как билирубину 
приписывали только токсические свойства. Жел-
туха или повышение фракций билирубина рас-
сматривались в лучшем случае как проявление 
патологии со стороны желчевыводящих путей, 
а в худшем – как опасный фактор, вызывающий 
поражение головного мозга у новорожденных. 
Однако в 1999 году Mireles с соавт. выявили за-
висимость токсического или антиоксидантного 
действия билирубина от его концентрации. Ока-
залось, что токсическое действие билирубина 
проявляется только при концентрации более 30 
мг/дл, что соответствует крайне тяжелой желту-
хе [16]. 

Обзор известных биохимических и медицинс-
ких исследований свидетельствует о значитель-
ном прогрессе в настоящее время в понимании 
биохимических функций желчных пигментов. 
Представление о билирубине дополнилось но-
выми сведениями, показавшими, что физиологи-
ческие концентрации данного пигмента жизненно 
необходимы. В частности, доказано, что билиру-
бин является одним из важнейших естественных 
антиоксидантов, ингибирующим развитие процес-
сов окислительного стресса при самых разных 
патологиях: ишемии-реперфузии, атеросклерозе, 
инсульте [1, 5, 12, 13, 21]. Даже в малых концен-
трациях, не говоря о физиологическом содержа-
нии билирубина в сыворотке крови, он способен 
предотвращать окисление альбуминсвязанных 
ЖК, а также самого белка, что вполне сопоста-
вимо с активностью известных ранее природных 
антиоксидантов. В то же время антиокислитель-
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ная активность билирубина в 4–5 раз превышает 
активность убихинонов Q6 и Q10.

Было также обнаружено, что билирубин инги-
бирует окисление линолевой кислоты сильнее, 
чем бета-каротин и альфа-токоферол, а также 
водорастворимый аналог токоферола тролокс 
[15, 20]. 

Л. Б. Дудник с соавт. предоставили доказатель-
ства того, что острый вирусный гепатит сопровож-
дается выраженным снижением уровня продуктов 
перекисного окисления липидов (ПОЛ) и нарас-
танием активности АОС. Тем самым высказано 
предположение, что гипербилирубинемия при ос-
тром вирусном гепатите является защитной реак-
цией, направленной на стабилизацию гепатоцитов 
и снижение содержания продуктов ПОЛ [3, 4]. 

Несмотря на огромное количество работ, пос-
вященных антиоксидантным свойствам билиру-
бина, механизм его ингибирующего действия в 
реакциях свободнорадикального окисления оста-
ется во многом неизвестным. В литературе нам 
удалось обнаружить данные, подтверждающие, 
что низкий уровень билирубина крови является 
независимым фактором риска ИБС. Пока не оп-
ределено, какая из его фракций обладает кардио-
защитными свойствами и способствует уменьше-
нию риска развития ИБС. 

Исходя из вышеизложенного, мы поставили 
целью исследования изучение взаимосвязи низ-
ких уровней билирубина с показателями липид-
ного спектра крови и антиоксидантного статуса у 
мужчин с ишемической болезнью сердца. 

Материалы и методы исследования
Обследовано 160 больных мужского пола в 

возрасте 48–69 лет: средний возраст 58 лет (53,0; 
63,0). 

Из них в основную группу вошли 130 больных 
ИБС с низким уровнем общего билирубина за 
последние 3 года (6,60 мкмоль/л), средний воз-
раст больных – 58 лет (53,0; 63,0). 30 больных 
ИБС с нормальным уровнем общего билирубина  
(17,6 мкмоль/л) вошли в контрольную группу, 
средний возраст больных – 59,5 (54,0; 65,0) года. 

Диагноз ИБС устанавливали на основании 
клиники, данных анамнеза (наличие стенозирую-
щего поражения коронарных артерий по данным 
коронароангиографии, перенесенного инфаркта 
миокарда), типичных изменений электрокардиог-
рафии (ЭКГ), эхокардиоскопии (ЭХО-КС), велоэр-
гометрии (ВЭМ). 

Критерии включения: мужчины с ИБС не стар-
ше 65 и не моложе 48 лет.

Критерии исключения: заболевания печени, 
системы кроветворения, онкопатология, аутоим-
мунные заболевания, инфекционные болезни, 
острые воспалительные процессы и обострение 
хронических заболеваний любой локализации.

Среди больных основной группы было: 100 
человек – со стабильной стенокардией (ССт)  
2–3-го ФК, 8 – с нестабильной стенокардией (НСт), 
22 – с различными нарушениями ритма сердца. 

У всех больных контрольной группы была ССт 
2–3-го ФК. 

Функциональный класс стабильной стенокар-
дии, наличие хронической сердечной недостаточ-
ности (ХСН) определяли по результатам тщатель-
ного клинического обследования и шкале оценки 
клинического состояния (ШОКС) пациента, пробы 
с дозированной физической нагрузкой (тест 6-ми-
нутной ходьбы, ВЭМ), согласно рекомендациям 
по диагностике стенокардии ВНОК (2004 г.). Для 
объективизации систолической и диастоличес-
кой функций сердца всем больным проводилось 
ЭХО-КС.

При проведении лабораторных исследований 
всем больным определялся уровень гемоглобина, 
эритроцитов, лейкоцитов, СОЭ. В биохимическом 
анализе крови оценивали уровни общего билиру-
бина и его фракций (фотометрическим методом), 
показателей липидного спектра (количественным 
методом), глюкозы, калия, натрия, креатинина, 
мочевой кислоты, аланиновой и аспаргиновой 
трансаминаз. 

Состояние антиоксидантной системы оцени-
вали методом ИФА с использованием набора 
«ImAnOx (Tas/Tac) Kit» фирмы «БиоХимМак» 
(г. Москва). Определение антиоксидантной спо-
собности основано на реакции антиоксидантов, 
присутствующих в образце, с определенным 
количеством экзогенной перекиси водорода 
(H2O2). Антиоксиданты, присутствующие в об-
разце, элиминируют какое-то количество вно-
симой перекиси водорода. Количество остав-
шейся H2O2 определяют фотометрически. Для 
системы ImAnOx показатели распределялись 
следующим образом: < 280 мкмоль/л – низ-
кая антиоксидантная способность, 280–320 
мкмоль/л – средняя антиоксидантная способ-
ность, > 320 мкмоль/л – высокая антиоксидан-
тная способность. 

Статистический анализ результатов проводи-
ли на IBM с помощью пакета программ «Statistica 
7,0» («StatSoft», версия 7, США). Количественные 
показатели были проведены на нормальность с 
использованием критерия Шапиро – Уилка. Рас-
пределение показателей отличается от нормаль-
ного, поэтому данные представлены в виде Me 
(LQ;UQ), где Me – медиана – центральное значе-
ние признака в выборке, справа и слева от кото-
рого расположены равные количества объектов 
исследования; LQ – нижний квартиль; UQ – вер-
хний квартиль. Межгрупповые отличия оценива-
ли непараметрическим критерием Манна-Уитни. 
Различия считались достоверными при уровне 
значимости p<0,05.
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Результаты исследования и их обсуждение
Результаты проведенного исследования, 

представленные в таблице, показали статисти-
чески значимые различия в содержании общего 
билирубина, липидного спектра и антиоксидант-
ного статуса в основной и контрольной группах. 

Из представленной таблицы видны значимо 
более низкий общий билирубин и его фракции в 
основной группе в сравнении с контрольной. В то 
же время общий холестерин, холестерин ЛПНП, 
триглицериды были достоверно выше в основ-
ной группе, а холестерин ЛПВП у больных этой 
группы был достоверно ниже, чем в контрольной. 
Уровень ImAnOx в контрольной группе в 1,3 раза 
превышает уровень ImAnOx в основной группе.

При проведении корреляционного анализа  
между изученными показателями билирубина, 
липидного спектра и антиоксидантного статуса в 
основной и контрольной группах выявлены силь-
ная положительная корреляционная связь меж-
ду уровнем ImAnOx и общим БР (r+0,83; р<0,05), 
умеренная  положительная связь ImAnOx и ЛПВП 
(r+0,57; р<0,05), одновременно выявлена умерен-
ная отрицательная корреляционная связь между 
ImAnOx  и показателями липидного спектра: об-
щим холестерином (r-0,48; р<0,05), ЛПНП (r-0,49; 
р<0,05) и триглицеридами (r-0,46; р<0,05).

Полученные результаты свидетельствуют о 
достоверных различиях в показателях липидного 
спектра крови у мужчин с ИБС, имеющих низкий 
и нормальный уровни билирубина. Атерогенная 
дислипидемия у первых: повышение общего хо-
лестерина, ЛПНП, триглицеридов β-ЛП и сниже-
ние ЛПВП – приводит к повышению процессов 
свободнорадикального окисления и истощения 
механизмов антиоксидантной защиты, о чем мо-
гут свидетельствовать корреляционные отрица-
тельные связи между показателями антиокси-
дантного статуса и общим холестерином, ЛПНП, 

триглицеридами. Сильная положительная корре-
ляционная связь показывает, что значительную 
роль в снижении АОС играет билирубин, который 
может служить маркером активности АОС. 

Полученные результаты, приведенные выше, 
позволяют высказать мнение, что билирубин яв-
ляется эндогенным антиоксидантом, что защи-
щает клетки организма от свободнорадикального 
окисления. Билирубин может быть использован 
в клинической практике как показатель антиокси-
дантного статуса организма.

Таким образом, можно сделать следующие вы-
воды: 1) у больных ИБС мужчин с низким уровнем 
общего билирубина общий холестерин, холестерин 
ЛПНП, триглицериды достоверно выше, а холес-
терин ЛПВП достоверно ниже, чем у аналогичных 
больных с нормальным уровнем билирубина; 2) у 
больных ИБС мужчин с нормальным уровнем обще-
го билирубина показатель антиоксидантного статуса 
ImAnOx в 1,3 раза выше, чем у больных с низким 
уровнем билирубина; 3) существуют сильная по-
ложительная корреляционная связь между общим 
билирубином, ЛПВП и ImAnOx и умеренные отри-
цательные корреляционные связи между ImAnOx и 
атерогенными показателями липидного спектра кро-
ви: общим холестерином, ЛПНП и триглицеридами. 
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На 55 трупах изучены особенности доступов к проксимальному отделу плечевой кости, установлены клинико-
анатомические параллели, объекты исследования ранжированы по телосложению, массе тела и длине плеча. 
При нормальной массе тела передний доступ показан при переломах с разрушением проксимального отдела 
плечевой кости. Трансдельтовидный доступ, в том числе в варианте мини-доступа, показан при поперечных вне-
суставных переломах хирургической шейки у лиц с пониженной минеральной плотностью кости. При недостаточ-
ной массе тела объективные критерии переднего доступа лучше трансдельтовидного. При избыточной массе и 
ожирении I степени выбор доступа определяется особенностями морфологии перелома и оптимальным методом 
остеосинтеза, при ожирении II степени целесообразно использовать передний доступ.


