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В работе проведен сравнительный анализ состояния липидного обмена у больных острым лейкозом (ОЛ) в зависимости 
от формы заболевания, возраста, наличия сердечно-сосудистой патологии и инфекционных осложнений.
В исследовании принимали участие 148 больных с впервые выявленным ОЛ в возрасте от 16 до 79 лет (медиана 54 года). 
Контрольная группа состояла из 28 здоровых добровольцев в возрасте от 26 до 75 лет (медиана 49 лет). Распределение по 
возрасту в этой группе соответствовало таковому в группе больных (р > 0,05, Хи-квадрат). Установлено, что при остром 
промиелоцитарном лейкозе показатели липидного обмена подвержены наименьшим изменениям – достоверно снижалась 
лишь концентрация липопротеинов высокой плотности. При остальных формах острого миелоидного лейкоза, как и при 
остром лимфобластном лейкозе, происходят значительные изменения липидного спектра крови, характеризующиеся сни-
жением содержания холестерина (ХС), липопротеинов высокой и низкой плотности (ЛПВП и ЛПНП) и аполипопротеина А1  
(АпоА1). Также было установлено, что эти изменения не зависят от возраста пациентов, в отличие от здоровых лиц, у 
которых выявлена прямая зависимость уровня ХС и ЛПНП от возраста. Наличие у больных ОЛ сопутствующей сердечно-
сосудистой патологии также не влияло на показатели липидного обмена. Наличие инфекционных осложнений в период 
манифестации ОЛ усиливает сдвиги показателей липид-транспортной системы в сторону снижения уровня ХС ЛПВП.
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The article presents comparative analysis of lipid metabolism in patients with acute leukemia depending on form of disease, age, 
occurrence of cardiovascular pathology and infectious complications. The study sampling included 148 patients with primarily diagnosed 
acute leukemia aged from 16 to 79 years (average age is 54 years). The control group consisted of 28 healthy volunteers aged from 26 
to 75 years (average age is 49 years). The distribution by age in this group corresponded to distribution in group of patients (p>0.05, 
khi-square). It is established that under acute promyelocyte leukemia indicators of lipid metabolism are subjected to minimum alterations 
because only concentration of high density lipoproteins reliably decreased. In case of other forms of acute myeloid leukemia and acute 
lymphoblastic leukemia significant alterations of lipid specter of blood occur characterized by decreasing of content of cholesterol, high 
and low density lipoproteins and apolipoprotein A1.Also it was established that these alterations have no dependence on age of patients 
in contrast with healthy individuals having direct dependence of level of cholesterol and high and low density lipoproteins on age. The 
occurrence of concomitant cardiovascular pathology in patients with acute leukemia had no effect on indicators of lipid metabolism. The 
occurrence of infectious complications during period of manifestation of acute leukemia enhances shifts in indicators of lipid transport 
system in direction of decreasing of levels of cholesterol and high and low density lipoproteins.
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БИОХИМИЯ

Введение. Изменения показателей липид-транспортной 
системы сопровождают многие заболевания. Нарушения ли-
пидного обмена, характеризующиеся повышенным уровнем 
общего холестерина (Хс) и холестерина липопротеинов низ-
кой и очень низкой плотности (ЛПНП и ЛПОНП) приводят 
к развитию атеросклероза и ранним проявлениям атеротром-
боза [1]. Повышенные концентрации Хс и его атерогенных 
фракций (ЛПНП и ЛПОНП) выявляются у пациентов, стра-
дающих сердечно-сосудистыми [2, 3] и эндокринными [4, 5] 
заболеваниями. Кроме этого, некоторые авторы указывают 
на их увеличение с возрастом у здоровых пациентов [6, 7].

При онкологических заболеваниях возникают системные 
нарушения липидного обмена, происходит снижение уровня 
Хс липопротеинов высокой плотности (ЛПВП) сыворотки 
крови [8]. Одновременно с этим при некоторых видах рака 
установлено увеличение его содержания в опухолевых клетках 
и нормальных тканях, окружающих опухоль [9, 10]. Эти изме-
нения связывают с рядом механизмов: увеличением абсорб-
ции Хс из циркуляции, стимуляцией эндогенного синтеза, а 
также с блокированием выброса излишнего Хс из клеток при 
злокачественной трансформации. Метаболизм жиров в опухо-
ли ускорен, что связано с высокой интенсивностью деления 
клеток, необходимым условием для которой является синтез 
липидных компонентов цитоплазматической мембраны [8].

Цель исследования – проведение сравнительного анали-
за состояния липидного обмена у больных острым лейкозом 
(ОЛ) в зависимости от формы заболевания, возраста, наличия 
сердечно-сосудистой патологии и инфекционных осложнений.

 Материалы и методы. Обследовано 148 больных с впер-
вые выявленным ОЛ в возрасте от 16 до 79 лет (медиана 54 
года); мужчин было 69, женщин – 79. У 111 пациентов обна-
ружен острый миелоидный лейкоз (ОМЛ), варианты по fAb-
классификации: М0 – 7 пациентов, М1 – 12, М2 – 48, М3 
– 19, М4 – 17, М5 – 7 и М6 – 1. У 37 человек диагностирован 
острый лимфобластный лейкоз (ОЛЛ): В-клеточный вариант 
– у 31 больного, Т-клеточный – у 6. У 83 (56%) пациентов на 
момент обследования имелись инфекционные осложнения. 
Контрольная группа состояла из 28 здоровых добровольцев в 
возрасте от 26 до 75 лет (медиана 49 лет). Распределение по 
возрасту в этой группе соответствовало таковому обследуе-
мых больных (р > 0,05, Хи-квадрат).

Исследования выполняли с использованием биохимиче-
ского анализатора «hitachi 902» и тест-систем фирмы roche 
diagnostics gmbh. Определяли уровень триглицеридов с на-
бором «tg (triglycerides gpo-pAp)», Хс – «chol (cholesterol 
chod-pAp)», ЛПВП и ЛПНП – «hdl-c plus 3rd generation» и 
«ldl-c plus 2nd generation», аполипопротеинов А1 и В (АпоА1 
и АпоВ) – «Apo A-i ver.2» и «Apo b ver.2», с-реактивного 
белка (сРБ) – «crpl3 (tina-quant c-reactive protein)». 

Данные представляли с помощью медианы и размаха. 
Для сравнения выборок использовали непараметрические 
критерии Крускала–Уоллиса и Данна (сравнение несколь-

ких выборок разного объема), Хи-квадрат. с целью оценки 
статистической зависимости между признаками вычисляли 
коэффициент ранговой корреляции спирмена (rs). статисти-
ческий анализ выполняли с использованием программ «mi-
crosoft excel» и «biostAt 4.03».

Результаты и обсуждение. При проведении множествен-
ных сравнений установлено, что группа пациентов с острым 
промиелоцитарным лейкозом – ОПЛ (М3-вариант по fAb-
классификации) – имела более высокий уровень Хс по срав-
нению с таковым у больных c вариантами М1, М2 и М4, не-
смотря на то что вошедшие в нее пациенты были значитель-
но моложе (табл. 1). Отмечены также достоверные различия 
концентрации АпоА1 в группах М3 и М4. В группах М0, М1, 
М2, М4 и М5 уровни всех показателей не имели достоверных 
различий; на основании этого сделан вывод о возможности 
их объединения. При сопоставлении параметров липидного 
обмена у пациентов с Т- и В-клеточным ОЛЛ различий также 
не выявлено. Это дало основание объединить результаты ис-
следований для проведения дальнейшего анализа в 3 группы: 
ОМЛ (все миелоидные лейкозы, кроме М3-варианта), ОПЛ 
(М3-вариант) и ОЛЛ. Установлено, что у больных ОМЛ и 
ОЛЛ без инфекционных осложнений содержание Хс, ЛПВП, 
ЛПНП и АпоА1 было достоверно ниже (р < 0,05), чем в группе 
сравнения (табл. 2). У пациентов с ОЛЛ выявлены повышен-
ные уровни ТГ (р < 0,05). У больных ОПЛ достоверно была 
снижена только концентрация ЛПВП (р < 0,05), остальные 
показатели липидограммы не отличались от таковых у здо-
ровых (р > 0,05). При сопоставлении результатов этих групп 
между собой достоверных различий показателей липидного 
обмена не установлено (р > 0,05).

Проведен корреляционный анализ между количеством 
лейкоцитов и бластов периферической крови (показатели 
интенсивности лейкозного процесса) и данными липидо-
граммы. Выявлена отрицательная взаимосвязь между ко-
личеством лейкоцитов и бластов периферической крови и 
уровнями ЛПВП и АпоА1 у больных ОМЛ: rs (Ле-ЛПВП) = -0,389;  
rs (Ле-АпоА1) = -0,552; rs (бласты-ЛПВП) = -0,452; rs (бласты-
АпоА1) = -0,537 (все коэффициенты достоверны: р < 0,05). 
У пациентов с ОПЛ обнаружена прямая зависимость концен-
трации ТГ от числа бластных клеток и лейкоцитов (rs = 0,886 
и 0,829 соответственно; р < 0,05). У больных ОЛЛ корреля-
ции выявлено не было. 

Таким образом, при развитии неопластического лейкоза 
у больных ОМЛ и ОЛЛ происходят изменения липидного 
обмена, характеризующиеся снижением содержания Хс за 
счет фракций как ЛПВП, так и ЛПНП. При ОПЛ отмечено 
лишь уменьшение концентрации ЛПВП, не отражающееся 
на уровне общего Хс. следовательно, можно предположить, 
что промиелоцитарный клон оказывает иное влияние на ли-
пидный обмен, нежели другие виды лейкемических клеток.

У 56% обследованных при поступлении в стационар 
были инфекционные осложнения разной степени тяжести. 

Т а б л и ц а  1
Показатели обмена липидов при разных формах острых лейкозов

Форма ОЛ Медиана воз-
раста, годы

Хс, ммоль/л ТГ, ммоль/л ЛПВП, 
ммоль/л

ЛПНП, 
ммоль/л

АпоА1, г/л АпоВ, г/л

М0  (n = 7) 56 3,4 (2,9–3,9) 1,2 (0,9–2,3) 0,8 (0,6–1,0) 1,8 (1,4–2,1) 1,09 (0,69–1,52) 0,68 (0,40–0,80)
М1 (n = 12) 53,3 3,3 (2,1–5,0) 1,3 (0,9–2,0) 0,7 (0,4–1,5) 1,8 (1,0–3,5) 1,27 (0,70–2,15) 0,69 (0,29–1,16)
М2 (n = 48) 53 3,7 (2,0–6,6) 1,2 (0,6–2,8) 1,0 (0,4–1,5) 1,9 (0,6–3,8) 1,19 (0,70–2,22) 0,67 (0,21–1,47)
М3 (n = 19) 36 5,8 (3,2–6,4) 1,3 (0,8–2,8) 0,9 (0,7–2,4) 2,5 (0,4–4,8) 1,50 (0,96–2,25) 0,92 (0,35–1,84)
М4 (n = 17) 57 3,3 (2,0–5,7) 1,5 (0,7–2,3) 0,6 (0,2–1,3) 1,8 (0,9–4,2) 0,98 (0,55–1,74) 0,56 (0,33–1,15)
М5 (n = 7) 52,5 4,0 (3,1–6,8) 1,9 (1,2–3,2) 0,8 (0,4–0,9) 2,0 (1,2–4,4) 1,17 (0,91–1,55) 0,81 (0,60–1,57)
М6 (n = 1) 71 2,6 (-) 1,0 (-) 0,6 (-) 1,5 (-) 1,03 (-) 0,4 (-)
Т-клеточный ОЛЛ (n = 6) 30 4,1 (1,8–5,7) 1,8 (1,5–3,8) 0,7 (0,5–2,0) 2,6 (0,9–2,9) 1,28 (1,09–1,97) 1,0 (0,62–1,24)
В-клеточный ОЛЛ (n = 31) 56 4,1 (2,1–7,0) 2,2 (0,7–5,9) 0,7 (0,1–1,8) 2,1 (0,2–5,0) 1,29 (0,66–2,20) 0,89 (0,38–2,10)

П р и м е ч а н и е. Здесь и в табл. 2, 3 представленные показатели обмена липидов – медиана и размах (в скобках).
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Чтобы выяснить, влияет ли инфекция на липидный обмен у 
больных ОЛ, результаты каждой группы были разделены на 
выборки без инфекции и с инфекцией.

При наличии инфекционных осложнений у больных 
ОМЛ был достоверно снижен уровень Хс и ЛПВП по срав-
нению с таковым у пациентов без инфекции (уровень < 0,05). 
У больных ОЛЛ только уровень ЛПВП оказался достоверно 
ниже, чем у пациентов, дебют заболевания у которых не был 
осложнен инфекцией (р < 0,05). При сопоставлении показа-
телей у больных ОПЛ с инфекционными осложнениями и 
без них достоверных различий не установлено (р > 0,05). При 
проведении корреляционного анализа выявлена достоверная 
отрицательная корреляция между уровнем сРБ, характеризу-
ющим тяжесть инфекционного процесса, и концентрациями 
Хс (rs = -0,212; р < 0,05), ЛПВП (rs = -0,326; р < 0,05), ЛПНП 
(rs = -0,246; р < 0,05) и Апо А1 (rs = -0,309; р < 0,05). Таким 
образом, инфекционные осложнения в период манифестации 
ОЛ усиливают изменения липидного обмена; при этом в пер-
вую очередь снижается фракция «хорошего» Хс, переносчи-
ком которого являются ЛПВП.

Проведен анализ показателей липидного спектра у боль-
ных ОЛ в зависимости от наличия заболеваний, связанных с 
изменениями липидного обмена. Всего обследовано 59 паци-
ентов без инфекционных осложнений в период манифеста-
ции заболевания. В 1-ю группу включены 33 пациента без 
сердечно-сосудистых заболеваний (ссЗ). У 20 из них был 
ОМЛ, у 13 – ОЛЛ; все показатели липидограммы у них не 
имели достоверных различий (р > 0,05), что дало основание 
объединить их в одну группу. Во 2-ю группу вошли 26 боль-
ных с ссЗ (гипертонией, ишемической болезнью сердца, 
стенокардией, атеросклерозом) и/или диабетом 2-го типа.

Эти группы достоверно различались по возрасту: паци-
енты 2-й группы были старше, чем пациенты 1-й и чем ли-
ца, вошедшие в группу сравнения (р < 0,05) (табл. 3). Между 
показателями липидного обмена у больных 1-й и 2-й групп 
достоверных различий не выявлено (р > 0,05). Уровень Хс, 
ЛПВП, ЛПНП и АпоА1 у них были значимо ниже, чем в 
группе сравнения (р < 0,05). У здоровых людей концентра-
ция Хс и ЛПНП коррелировала с возрастом (rs = 0,382 и  
rs = 0,311; р < 0,05), что согласуется с данными литературы. 
У больных ОЛ такая зависимость не обнаружена.

Т а б л и ц а  2
Показатели обмена липидов у больных с впервые выявленным острым лейкозом при наличии инфекционных осложнений и без них

Группа обследуемых Хс, ммоль/л 
(норма 3,1–5,2)

ТГ, ммоль/л 
(норма 0,8–2,7)

ЛПВП, ммоль/л 
(норма 0,9–1,9)

ЛПНП, ммоль/л 
(норма 1,5–3,5)

АпоА1, г/л (норма 
1,04–2,25)

АпоВ, г/л (норма 
0,60–1,33)

ОМЛ нет инфекции (n = 37) 3,7* (2,1–6,8) 1,4 (0,7–3,2) 0,9* (0,4–1,5) 2,0* (1,0–4,4) 1,34* (0,69–1,86) 0,69 (0,29–1,57)
инфекция (n = 55) 3,2* (2,0–5,5) 1,2 (0,6–2,3) 0,7* (0,2–1,3) 1,8* (0,6–3,6) 1,16* (0,55–2,22) 0,62 (0,21–1,90)

ОПЛ нет инфекции (n = 9) 5,2 (3,6–6,4) 1,8 (1,3–2,8) 0,8* (0,7–1,0) 2,4 (0,4–4,8) 1,61 (1,10–2,25) 0,92 (0,63–1,27)
инфекция (n = 10) 5,3 (3,2–6,3) 1,3 (0,8–2,3) 1,0 (0,7–2,4) 2,7 (1,5–3,8) 1,38 (0,96–2,18) 0,92 (0,35–1,84)

ОЛЛ нет инфекции (n = 19) 3,9* (1,8–7,0) 2,0* (0,8–4,2) 0,9* (0,5–2,0) 2,1* (0,9–5,0) 1,38* (0,70–2,18) 0,84 (0,38–1,74)
инфекция (n = 18) 4,3* (2,1–6,9) 2,3* (0,7–3,8) 0,6* (0,1–1,2) 2,1* (0,2–4,8) 1,16* (0,66–1,81) 0,98 (0,63–2,0)

Группа сравнения (n = 28) 5,4 (3,6–7,6) 1,3 (0,6–3,5) 1,2 (0,6–4,3) 3,3 (1,0–5,1) 1,63 (1,11–2,44) 0,99 (0,53–1,54)
П р и м е ч а н и е.* – р < 0,05 при сопоставлении с группой сравнения, подчеркивание – при сопоставлении групп без инфекции и с 

инфекцией.

Заключение. Таким образом, у больных с впервые диа-
гностированным ОЛ состояние липид-транспортной систе-
мы подвергается изменениям, характеризующимся снижени-
ем содержания Хс, ЛПВП, ЛПНП и АпоА1. Они настолько 
выражены, что «маскируют» изменения липидного обмена, 
связанные с возрастом, а также с сердечно-сосудистой пато-
логией и сахарным диабетом, характерные для индивидов, не 
имеющих онкогематологических заболеваний. Выявленные 
изменения связаны прежде всего с развитием неопластиче-
ского процесса, поскольку активно пролиферирующие клет-
ки испытывают повышенную потребность в материалах, не-
обходимых для построения мембран: липидах и Хс. Инфек-
ционные осложнения в период манифестации ОЛ усиливают 
сдвиги показателей липид-транспортной системы в сторону 
снижения Хс ЛПВП.
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Тимашева Г.В., Бакиров А.Б., Валеева Э.Т., Каримова Л.К., Масягутова Л.М.

ЛАБОРАТОРНЫЕ МАРКЕРЫ РАННИХ МЕТАБОЛИЧЕСКИХ НАРУШЕНИЙ  
У РАБОТНИКОВ ПРОИЗВОДСТВА РЕЗИНОТЕХНИЧЕСКИХ ИЗДЕЛИЙ

ФБУН «Уфимский НИИ медицины труда и экологии человека», Республика Башкортостан, г. Уфа

Представлены результаты комплексных лабораторных исследований, проведенных у работников производства резино-
технических изделий с применением биохимических, гематологических, иммунологических методов. Установлены наиболее 
выраженные и ранние изменения процессов окислительного метаболизма (снижение активности каталазы, повышение 
уровня малонового диальдегида и мочевой кислоты) и показателей липидного обмена сыворотки крови; выявлено возрас-
тание доли лиц с метаболическими нарушениями с увеличением стажа работы на производстве. Обнаружены признаки 
анемии (эритропения, снижение уровня гемоглобина) и лейкопения у обследуемых работников, дисбаланс Т-клеточного зве-
на (СD3+ СD4+), сопровождающийся изменением фагоцитарной активности, и дефект гуморального звена с повышением 
уровня IgM и снижением уровня IgA. Определены коэффициенты диагностической чувствительности изученных лабора-
торных тестов, а также наиболее значимые лабораторные маркеры, позволяющие диагностировать ранние метаболиче-
ские нарушения и степень их выраженности у работников производства резинотехнических изделий.

К л ю ч е в ы е  с л о в а: производство резинотехнических изделий; лабораторные исследования; показатели окисли-
тельного метаболизма; липидограмма; гуморальный и клеточный иммунитет; маркеры ранних 
нарушений.

Для цитирования: Клиническая лабораторная диагностика. 2015; 60 (7): 31–35.
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the lAborAtory mArkers of eArly metAbolic disorders in Workers of rubber Articles 
industry
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The article presents results of complex laboratory analyses applied to workers of rubber articles industry using biochemical, 
hematological, immunological techniques. The study established the most expressed and early alterations of processes of oxida-
tive metabolism (decreasing of catalase activity, increasing of level of malonic dialdehyde and uric acid) and indicators of lipid 
metabolism of blood serum. The increasing of percentage of persons with metabolic disorders related to length of service in 
industry is established. In examined workers signs of anemia (erythropenia, decreasing of level of hemoglobin) and leukopenia 
were detected. The imbalance of T-cell component (CD+ CD4+), accompanied by alteration of phagocyte activity and defect of 
humoral component with increasing of level of IgM and decreasing of level of IgA. The coefficients of diagnostic sensitivity of 
analyzed laboratory tests were established. The most significant laboratory markers permit diagnosing early metabolic disorders 
and degree of their expressiveness in workers of rubber articles industry.
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