
ниями желудочно-кишечного тракта [1]. Известно, 
что с клинических позиций сочетание бронхиальной 
астмы и патологии гастродуоденальной зоны приво
дит к взаимному отягощению процессов. Препаратами 
выбора в этом случае считаются М-холинолити- 
ческие препараты либо их комбинации с (32-адрено- 
миметиками [2]. Результаты проведенного исследова
ния свидетельствуют, что при сочетании Х О Б  и 
язвенной болезни преимуществом обладает М-холи- 
нолитик атровент, что подтверждает мнение некото
рых авторов о том, что в этом случае воздействие на 
тонус блуждающего нерва имеет ведущее значение.

В ы в о д ы

1. М-холинолитик ипратропиума бромид более изби
рательно влияет на бронхиальную проходимость у 
больных Х О Б  и в сравнении с р2-адреномиме- 
тиком сальбутамолом минимально влияет на пара
метры форсированного выдоха здоровых людей.

2. Ипратропиума бромид оказывает более выражен
ный бронхолитический эффект у больных при 
сочетании ХО Б  и язвенной болезни двенадцати

перстной кишки и желудка, что позволяет реко
мендовать его в качестве бронхорасширяющего 
средства при этой патологии.
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FUNCTIONAL CONDITION OF EFFERENT PART OF RESPIRATORY NEUROMOTOR SYSTEM  
IN PATIENTS WITH CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY D ISEASES

G.A.Ivanichev, A.R. Gainutdinov, A. G. Chuchalin  

S u m m a r y

The functional condition of efferent part of respiratory neuromotor system (RNS) was examined in 67 
patients with chronic obstructive pulmonary diseases (COPD) using transcerebral and transspinal magnetic 
stimulation of diaphragm. The research resultes demonstrated that in spite of the absence of clinical features 
of respiratory muscles failure (RM F) in 28 COPD patients the maximal transdiaphragmic pressure (Pdimax) was 
decreased, cerebral and spinal response amplitudes were reduced (0.74±0.43 mV; p<0.05 and 0.8±0.43 mV; 
p < 0.05 respectively) under the reliable prolongation of latent time of the spinal motor response (6.4±0.35 ms; 
p<0.01). Thirty six patients with RM F showed the increased latention of the cerebral and spinal motor responses 
(17.5±0.9 and 7.9±0.42 ms; p<0.01) against the background of the apparent drop in their amplitudes 
(0.44±0.039 and 0.51 ±0.004 mV; p<0.01 in both the cases). Furthermore, the central conduction time was 
increased by 12.3± 1.1% (p<0.05) in 8 (23% ) patients with RMF. The study results demonstrated the central 
and peripheral disturbances of the efferent part of RNS in COPD patients.

Р е з ю м е

Методом трансцеребральной и трансспинальной магнитной стимуляции диафрагмы оценивали 
функциональное состояние эфферентного звена нейромоторной системы дыхания (НСД) у 67 больных



хроническими обструктивными заболеваниями легких (ХОЗЛ). Исследование показало, что, несмотря на 
отсутствие клинических признаков респираторной мышечной недостаточности (РМН), у 28 больных 
ХОЗЛ наблюдалось снижение максимального трансдиафрагмального давления (P di тах), уменьшение 
амплитуды коркового (0,74±0,43 мВ; р < 0,05) и спинального ответа (0,8±0,43 мВ; р<0,05) на фоне 
достоверного удлинения латентного времени спинального моторного ответа (6,4±0,35 мс, р<0,01). У 36 
больных с РМН на фоне явного падения амплитудных значений корковых и спинальных моторных 
ответов (соответственно 0,44±0,039 и 0,51 ±0,004 мВ; в обоих случаях р<0,01) наблюдалось увеличение 
их латенции (17,5±0,9 и 7,9±0,42 мс; р<0,01). Кроме того, у 8 (23% ) пациентов с РМН отмечалось 
увеличение времени центрального проведения на 12,3± 1,1% (р<0,05). Результаты исследования 
свидетельствуют о центральном и периферическом характере нарушений эфферентного звена НСД у 
больных ХОЗЛ.

В последние десятилетия доказана несомненная 
роль дыхательной мускулатуры в формировании ком
пенсированных и декомпенсированных нарушений 
вентиляции и газообмена у больных хроническими 
обструктивными заболеваниями легких (Х О ЗЛ ) 
[1-11]. Однако респираторная мускулатура является 
хотя и важным, но лишь звеном нейромоторной сис
темы дыхания, которая представляет собой совокуп
ность афферентных нейронов, связывающих пропри- 
орецепторы дыхательных мышц с бульбарными 
респираторными и супрабульбарными структурами 
мозга, а также эфферентные пути, вызывающие со
кращение дыхательных мышц [5].

До настоящего времени недостаточно изучено 
функциональное состояние нисходящих путей нейро- 
Моторной системы дыхания у больных ХО ЗЛ. В со
временной электрофизиологии с целью функциональ
ной оценки состояния кортико-спинальных трактов с 
успехом применяется магнитная стимуляция (М С) 
церебральных и спинальных структур. Данный метод 
базируется на способности переменного магнитного 
поля индуцировать электрическое поле и посредст
вом быстрого потока ионов формировать в жидких 
средах центральной и периферической нервной сис
темы появление соответствующих электрических по
тенциалов [6 ]. Важной особенностью М С  является 
возможность неинвазивной, прямой стимуляции глу
боко расположенных мозговых структур. В этой свя
зи целью настоящего исследования явилось изуче
ние функционального состояния кортико-спинального 
тракта и моторных аксонов диафрагмального нерва у 
больных хроническим обструктивным бронхитом 
(Х О Б ) и бронхиальной астмой (БА ).

М а т е р и а л ы  и м е т о д ы

Под наблюдением находились 64 больных ХОЗЛ, 
среди них 34 больных ХО Б  и 30 больных БА. Среди 
больных Х О Б  было 9 женщин и 25 мужчин в возра
сте 30-56 лет (средний возраст 43,6±2,3 года). Па
циенты находились в стадии ремиссии или в фазе 
стихания воспалительного процесса. Длительность 
заболевания составляла от 7 до 30 лет (в среднем 
15,6±1,44 года). Среди больных БА  было 11 жен
щин и 19 мужчин, в возрасте от 21 до 59 лет (сред
ний возраст 46,1 ±2,4 года). Среди них 16 больных 
со средней тяжестью и 14 пациентов с тяжелой сте

пенью персистирующей астмы. Средняя продолжи
тельность заболевания составила 9,8±2,4 года (от 4 
до 24 лет). Все пациенты находились в фазе нестой
кой ремиссий. Диагноз ставился на основании обще
принятых критериев по результатам общеклиническо
го, лабораторного и функционального обследования. 
Контрольную группу составили 29 здоровых добро
вольцев (19 мужчин и 1 0  женщин) в возрасте от 19 
до 41 года.

Наряду с общеклиническим и неврологическим 
обследованием всем пациентам проводили тесты на 
выявление признаков вентиляционной (ВН ) и респи
раторной мышечной недостаточности (РМ Н ). Для 
данных целей по специальному опроснику и шкале 
Борга [8 ] определяли интенсивность диспноэ, а так
же переносимость нагрузок в повседневной жизни. 
Для удобства обработки данных, степень ВН  выра
жали в баллах, где 0 - 1  степень соответствовала 1 

баллу, I — 2 баллам, Па —  3, Нб —  4, Illa —  5, Шб 
—  6  баллам. Кроме этого, отмечали вовлечение 
вспомогательных мышц в респираторный акт, а так
же дискоординацию инспираторных и экспиратор
ных мышечных групп.

Функцию внешнего дыхания (Ф В Д ) изучали на 
легочном компьютерном анализаторе АД-02.1 ("Мед- 
физприбор", Казань) по кривым поток-объем форси
рованного выдоха и спирограмме. Определяли жиз
ненную емкость легких (Ж ЕЛ ), дыхательный объем 
(ДО), резервные объемы вдоха и выдоха (соответст
венно РО вд, РО выд), частоту дыхательных движений 
(ЧДД), минутный объем дыхания (М О Д ), фракцион
ное время вдоха ( T i/T tot) y объем форсированного 
выдоха за 1 -ю секунду (О Ф В 1), пик объемной скоро
сти выдоха (ПОС), мгновенные объемные скорости 
выдоха на уровне 25, 50, 75%  от Ж Е Л  (соответст
венно М О С 2 5 , М О С 50, М О С 75). Методом перекрытия 
воздушного потока определяли бронхиальное сопро
тивление (7?бР).

Сократительную способность диафрагмы измеряли 
с помощью дифференциального блока давления 
ПДД-1000 и самописца ("Медфизприбор", Казань) 
путем регистрации трансдиафрагмального давления 
(Pdi) и его компонентов: внутрижелудочного давле
ния (Pga) и внутрипищеводного давления (Pes) . За
тем измеряли трансдиафрагмальное давление при 
максимальном инспираторном усилии (Pdi max) . С 
целью определения вклада диафрагмы в создание ДО



и Ж Е Л  рассчитывали следующие отношения: 
Рца/Реэ» Р(ц/Реп тах• Затем вычисляли индекс время- 
напряжение диафрагмы (Т Т сП=РсП/ Р Л1 ,пах • Г , / Тш ) 
где Т , /  Т{Ы является фракционным отношением вре
мени вдоха (Т¡) к длительности всего дыхательного 
цикла (Т ш ) . Данный индекс отражает силовой ре
зерв и устойчивость к утомлению [7].

М С  проводилась с помощью кольцевых электродов 
МС-125 и серийного магнитного стимулятора "Mag- 
Ше-2" ("Оап1ес") . Регистрация и анализ вызванных 
моторных ответов (ВМ О ) осуществлялись на элек- 
тронейрофизиологическом комплексе "КеуроШ" фир
мы "ОаЫес" (Дания). Магнитной стимуляции после
довательно подвергали: 1 ) корковую моторную зону; 
2) спинальные ядра диафрагмы на уровне 4-6-го 
шейных двигательных сегментов. Регистрация ВМ О  
осуществлялась накожными электродами в зоне при
крепления диафрагмы к грудной клетке (уровень 
7-8-го межреберья по передней подмышечной ли
нии). Кроме амплитуды ВМ О, оценивали время про
ведения импульса от коры и спинальных ядер до диа
фрагмальной мышцы, соответственно КВП  и СВП. 
Определение разности латентного времени ВМ О , 
возникающей при стимуляции коры в проекции спи
нальных ядер диафрагмы, позволяло оценить время 
центрального проведения импульса (ВЦ П ).

Р е з у л ь т а т ы  и о б с у ж д е н и е

Первичная клиническая оценка сенсорных эквива
лентов дыхательной и респираторной мышечной не
достаточности позволила разделить всех обследован
ных нами больных Х О ЗЛ  на 2 группы. 1-ю группу 
составили 28 больных Х О ЗЛ  без клинических при
знаков РМ Н , средний возраст 41,7 года. Во 2-ю 
группу вошло 36 больных с признаками РМ Н , сред
ний возраст составил 46,5 года.

В 1-й группе индекс диспноэ и выраженность ВН  
составляли 1,7±0,15 и 2,09±0,18 балла соответст
венно. Дыхательные движения осуществлялись без 
вовлечения вспомогательной респираторной муску
латуры. Отмечалась умеренная болезненность и по
вышение тонуса мышц торакального скелета и шеи. 
В  отличие от контрольной группы, где Р{ тах и Рех тах 
составляли 120±6,7 и 151 ±8,1 см вод.ст., аналогич
ные показатели в 1 -й группе больных были меньше 
—  91 ±5,2 (р<0,01) и 99±7,3 см вод.ст. (р<0,01) со
ответственно.

Ф В Д  больных 1-й группы соответствовало умерен
ным и значительным нарушениям бронхиальной про
ходимости на фоне легкого снижения Ф Ж Е Л . При 
сравнении с показателями контрольной группы все 
параметры внешнего дыхания были снижены: 
Ф Ж Е Л  на 36,7%, О Ф В ! на 41,3%, ПОС на 52,9%, 
М О С 25 на 69% , М О С 50 на 71%, М О С 75 на 74,2% (во 
всех случаях р<0,01). Бронхиальное сопротивление у 
больных данной группы было равно —0,72±0,12 
к П а * с * л -1, у здоровых —0,25±0,03 к П а * с *л _1  

(р<0,01). Анализ показателей трансдиафрагмального

давления выявил небольшое снижение РсП тах в сред
нем на 14,8% (82±4,5 мм рт.ст.; р<0,01), некоторое 
уменьшение отношения Рца/Реэ  (~0,42 ± 0,04; 
р<0,05), однако при этом индекс ТТ(Г1 не превышал 
значений 0,08. Эти данные свидетельствовали о со
хранении резерва диафрагмы к утомлению при неко
тором снижении ее максимальных силовых характе
ристик.

Во 2-й группе больных Х О ЗЛ  наблюдалось актив
ное вовлечение в респираторный акт мышц шеи и 
плечевого пояса. У  14 (38 ,8% ) больных отмечалось 
также втяжение межреберных промежутков и брюш
ных мышц на вдохе. При кинестезической пальпации 
все пациенты данной группы отмечали болезнен
ность и ригидность мышечно-суставных структур то
ракального скелета. Интенсивность диспноэ и выра
женность ВН  составляли 4,5±0,2 балла (р<0,01) и 
4,3±0,21 балла (р<0,01), а значения Р1тах и Рех тах 
соответственно 65±5,7 см вод.ст. (р<0,01) и 73± 6 ,1 
см вод.ст. (р<0 ,0 1 ).

Значения Ф В Д  у больных 2-й группы характеризо
вались резкими нарушениями бронхиальной прохо
димости на фоне умеренного и значительного сниже
ния Ф Ж Е Л . В частности, значения параметров 
форсированного выдоха были снижены, в среднем: 
Ф Ж Е Л  на 56,2%, О Ф В } на 53,4%, ПОС на 58,3%, 
М О С 25 на 79% , М О С 50 на 84% , М О С 75 на 89,2% 
(во всех случаях р <0,01). Бронхиальное сопротив
ление у больных данной группы было равно 
0,84±0,11 кПа • с • л " 1 (р<0,001). Анализ трансдиа
фрагмального давления выявил выраженное умень
шение значений Р сП тах (56,9±3,24 мм рт.ст; 
р<0,001) на фоне повышения Р8а/ Р е8 (~0,24±0,04; 
р<0,001) и индекса Т Т ^  (0,128±0,014; р<0,001), что 
указывало на падение сократительной способности 
диафрагмы и устойчивости к утомлению.

Последовательная двусторонняя магнитная стиму
ляция проекции кортикальной моторной зоны диа
фрагмы и ее спинальных ядер вызывала у обследуе
мых контрольной группы регистрацию ВМ О  (рис.1-). 
Латенция коркового и спинального ответа составила в 
среднем 14,6±0,75 и 5,5±0,32 мс, а значения их амп
литуд соответственно -0,9±0,056 и 1,05±0,07мВ. 
ВЦ П  составляло в контрольной группе 8,2±0,5 мс.

Сравнительный анализ ВМ О  у больных ХО ЗЛ  с 
контрольной группой показал, что у пациентов 1 -й 
группы наблюдалось лишь некоторое уменьшение амп
литуды коркового (0,74±0,043 т У ;  р<0,05) и спиналь
ного ответа (0,8±0,043 шУ; р<0,05) на фоне достовер
ного удлинения латентного времени спинального 
моторного ответа —  6,4±0,35 мс (р<0,01). Латентный 
период коркового моторного ответа достоверно не от
личался от контрольной группы и составил 15,5±0,73 
мс (р>0,1). Во 2-й группе больных Х О ЗЛ  на фоне яв
ного снижения амплитудных значений корковых и 
спинальных моторных ответов (соответственно 
0,44±0,039 и 0,51 ±0,04 мВ; в обоих случаях /?<0,01) 
наблюдалось увеличение их латенции (17,5±0,81 и 
7,9±0,42 мс; ¿?<0,01) (рис.2). Достоверные различия



Рис.1. Вызванные ответы диафрагмы у здорового добровольца.
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Рис.2. Вызванные ответы диафрагмы у больных ХОЗЛ.

Т р ан сц ер еб р ал ьн ая  м агн и тн ая  стим уляц и и  (а  —  сп р ава ; в  —  с л е ва ) и трасспи- 

нальн ая  м агн и тн ая  с ти м ул яц и я  (б  —  сп р ава ; г  —  сл е ва ).

наблюдались между группами больных БА. Так, при
рост латентного периода спинального ВМ О  составлял 
19,2±2,1% (р<0,05), а снижение амплитуды корково
го и спинального ВМ О  — 56,7±3,1% (р<0,01) и 
63,7±3,3% (р<0,01) соответственно. Кроме этого, у 8  

(23 % ) пациентов данной группы ВЦП составляло в 
среднем 10,2±0,6 мс (р<0,05).

О б с у ж д е н и е  р е з у л ь т а т о в

Сопоставление данных клинического и функцио
нального обследования позволяет говорить об этап- 
ности нарушений функциональной активности цент
ральных и периферических звеньев нейромоторной 
системы дыхания у больных ХО ЗЛ . По нашему мне
нию, в условиях высокого бронхиального сопротив
ления и обструктивной эмфиземы в первую очередь 
наблюдается нарушение контрактильного механизма 
диафрагмы с последующим ухудшением проведения 
по моторным аксонам диафрагмального нерва. Да
лее, на этапе прогрессирующей ВН  и РМ Н  происхо
дит ухудшение проведения по нисходящим трактам 
нейромоторной системы дыхания. На это, в частнос
ти, указывало увеличение латенции корковых и спи
нальных вызванных моторных ответов, а также за
медление ЦВП  от корковых структур до спинальных 
ядер диафрагмы. Возможно, одной из вероятных 
причин нарушения ЦВП  у больных ХО ЗЛ  на этапе 
сократительной слабости респираторной мускулату
ры может быть сопряженное ухудшение газового со
става артериальной крови. Данное предположение 
основывалось на известной корреляционной связи 
между снижением Pdi тах и парциальным напряжени
ем углекислого газа крови —  раС 0 2 (г=0,58; р<0 ,0 1 ), 
отношением Pga/ P es и раС 0 2 (г=0,63; р<0,01), а так
же достоверным снижением парциального напряже
ния кислорода в крови —  ра0 2 (р<0 ,0 1 ) в условиях 
сократительной слабости диафрагмы у больных 
ХО ЗЛ  [1]. Известно, что гипоксемия и гиперкапния 
обладают прямым повреждающим действием не толь
ко на контрактильный механизм дыхательных мышц, 
но и на нейрональную систему, вызывая в них нару
шение процессов возбуждения, проведения и перера
ботки информации [2-4].

Таким образом, представленные данные демонст
рируют, что у больных ХО ЗЛ  с клиническими при
знаками РМ Н  наблюдается нарушение функциональ
ной активности эфферентного звена нейромоторной 
системы дыхания. Метод трансспинальной и трансце
ребральной М С является адекватным и высокоинфор
мативным для тестирования центральных и перифери
ческих нисходящих путей, регулирующих сокращение 
диафрагмы.
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ANALYSIS OF HOSPITALIZATIONS OF PATIENTS 
WITH ACUTE ALLERGIC REACTIONS CAUSED BY DRUGS

R.S.Fassakhov, I.D .Reshetnikova  

S u m m a r y

1301 medical histories of patients admitted to a specialized allergologic hospital by the reason of acute 
allergic disorders (AAD) for 8 yrs (1992 to 1999) were analyzed. More than a half of all the hospitalizations 
(50.1%) were caused by drug-related allergic disorders. Mainly the drug-related AAD were generated by beta- 
lactams (17.8%), non-steroid anti-inflammatory drugs (16.6%), vaccines and sera (6.4%). There was a great 
number of recurrent drug-related AAD. The AAD were typically manifested as urticaria and Quincke’s edema 
(40.8%), dermatitis (35.6%), and anaphylactic shock (13.7%). The Lyell syndrome in 50%  of the cases was 
caused by sulfonamides.

Р е з ю м е

Проведен анализ 1301 истории болезни пациентов, госпитализированных с острыми 
аллергическими реакциями (ОАР) в специализированный аллергологический стационар, за 8-летний 
период (1992-1999 гг.). Более половины госпитализаций (50,1%) связано с аллергией к лекарственным 
средствам (ЛС). Наиболее часто ОАР вызывали беталактамные антибиотики (17,8%), нестероидные 
противовоспалительные средства (16,6%), вакцины и сыворотки (6,4%). Обращает внимание высокий 
процент повторных О АР, связанных с приемом ЛС. Наиболее часто ОАР проявлялись крапивницей и 
отеком Квинке (40,8%), дерматитом (35,6%), анафилактическим шоком (13,7%). У 50%  больных с 
синдромом Лайела причиной явились сульфаниламидные препараты.

В последние 10-летия в развитых странах отмечен 
существенный рост заболеваемости аллергическими 
болезнями. Проводимые по единой методологии мно
гочисленные эпидемиологические исследования в 
различных странах мира, в том числе и России, 
ISAAC  и другие организации представили убедитель
ные доказательства о высокой и постоянно растущей 
заболеваемости бронхиальной астмой, аллергичес
ким ринитом и атопическим дерматитом, что позво
лило говорить об "эпидемии аллергии". Наряду с

этим исследования распространенности острых ал
лергических реакций (О А Р), вызванных лекарствен
ными средствами (ЛС), носят разрозненный харак
тер [2-6]. Вместе с тем ежегодно арсенал врачей 
пополняется новыми классами ЛС, расширяется 
спектр препаратов из числа известных фармакологи
ческих групп. Изменяются подходы к лечению наи
более распространенных заболеваний, что приводит 
к увеличению потребления одних и снижению ис
пользования других ЛС. Все это вызывает измене


