
64  СТМ ∫ 2014 — том 6, №3 

 клиническая медицина 

ОсОбеннОсти структуризации  
биОлОгических жидкОстей пациентОв  
с сОчетаннОй патОлОгией  
кардиОваскулярнОй системы  
и желудОчнО-кишечнОгО тракта
УДК 577.1:612.015:616.12–002+616.33/.34–002 
Поступила 20.03.2014 г.

Ж.Г. Симонова, к.м.н., ассистент кафедры госпитальной терапии1;
А.К. Мартусевич, к.м.н., старший научный сотрудник отделения экспериментальной медицины2;
О.И. Шубина, студентка 6-го курса педиатрического факультета1;
В.Л. Эмануэль, д.м.н., профессор, зав. кафедрой клинической лабораторной диагностики  
с курсом молекулярной медицины3

1Кировская государственная медицинская академия, Киров, 610000, ул. Карла Маркса, 88; 
2Нижегородский НИИ травматологии и ортопедии Минздрава России, Н. Новгород, 603155,  
 Верхне-Волжская набережная, 18; 
3Первый Санкт-Петербургский государственный медицинский университет  
 им. академика И.П. Павлова, Санкт-Петербург, 197022, ул. Льва Толстого, 6–8

Цель исследования — сравнительная оценка результата свободного и инициированного кристаллообразования слюны и мочи 
пациентов с изолированными язвенной болезнью и ишемической болезнью сердца (ИБС) и их сочетанием.

Материалы и методы. Производился забор слюны и мочи у 35 пациентов с изолированной ИБС, у 48 — с язвенной болезнью 
и у 112 — с их сочетанием. Диагноз ИБС был установлен на основании клинического обследования и по данным инструментальных 
методов (регистрация ЭКГ в покое и при физической нагрузке, суточное мониторирование ЭКГ по Холтеру, эхокардиография). Диагноз 
язвенной болезни верифицирован при фиброгастродуоденоскопии, наличие хеликобактериоза выявлено биопсийным методом и 
серологическим исследованием. Особенности собственного и инициированного кристаллообразования биологических субстратов 
оценивали при помощи системы полуколичественных параметров. В тезиграфическом тесте базисным веществом служил 0,9% раствор 
хлорида натрия.

Результаты. Установлено, что рассматриваемая сочетанная патология вносит специфику в формирование кристаллогенных свойств 
фаций биологических жидкостей пациентов. Этот факт хорошо сопоставляется с данными, свидетельствующими о дисметаболических 
нарушениях, которые интегрируют изучаемые заболевания и обусловлены наличием Helicobacter pylori. Полученные результаты не 
только подтверждают наличие метаболического ответа организма на рассматриваемый вариант коморбидности, но и могут служить 
основой для разработки неинвазивных технологий мониторинга эффективности эрадикации Helicobacter pylori.
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Болезни органов пищеварения и сердечно-сосудис-
той системы занимают существенное место в струк-
туре общей заболеваемости [1–5], взаимодействие 
между желудочно-кишечным трактом (ЖКТ) и сердеч-
но-сосудистой системой представляет особый инте-
рес [2–4, 6–9]. Так, патология ЖКТ может приводить к 
функциональным расстройствам сердечно-сосудистой 
системы, возникающим опосредованно через вегета-
тивную нервную систему (ВНС) [7]. В то же время в воз-
никновении дисфункции ВНС заболевания ЖКТ играют 
значимую роль, в частности описано повышение тону-
са парасимпатической нервной системы, совпадающее 
с обострениями хронических заболеваний внутренних 
органов [7–9].

Следует отметить, что если патогенез изолирован-
ных ишемической болезни сердца (ИБС) и язвенной 
болезни (ЯБ) изучен достаточно подробно, то вопрос 
о механизмах формирования и развития их совмест-
ного действия остается дискутабельным [1–3, 7–9]. 
Раскрытие метаболических сдвигов, сопутствующих 
данной сочетанной патологии, может помочь в разре-
шении этого вопроса [10–14]. Согласно современным 
представлениям, оценка метаболических сдвигов мо-
жет быть проведена с использованием биокристалло-
мики [10, 15, 16].

цель исследования — сравнительная оценка ре-
зультатов свободного и инициированного кристалло-
образования слюны и мочи у пациентов с изолирован-
ными язвенной болезнью и ишемической болезнью 
сердца и их сочетанием.

материалы и методы. Забор слюны и мочи произ-
водился у 35 пациентов с изолированной ИБС, у 48 — с 
ЯБ и у 112 — с их сочетанием. Диагноз ИБС был постав-
лен на основании клинического обследования и данных 
инструментальных методов (регистрация ЭКГ в покое 
и при физической нагрузке, суточное мониторирова-
ние ЭКГ по Холтеру, эхокардиография). Стенокардия 
I функционального класса (ФК) диагностирована у 
45 обследованных (40,2%), стенокардия II ФК — у 67 
(59,8%). Длительность анамнеза ИБС колебалась от 2 
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The aim of the investigation was a comparative study of the result of self- and initiated crystallization of saliva and urine in patients with an 
isolated ulcer disease, coronary heart disease (CHD), and the combination of both.

Materials and Methods. We studied saliva and urine samplings in 35 patients with isolated CHD, in 48 — with ulcer disease, and in 
112 — with the combination of both. CHD was diagnosed based on a clinical study, as well as according to the findings of instrumental 
studies (ECG recording at rest and physical load, Holter ECG monitoring, echocardiography). The diagnosis of ulcer disease was verified by 
fibrogastroduodenoscopy; helicobacteriosis was revealed by biopsy and serologic testing. The characteristics of self- and initiated crystallization 
of biological substrates were assessed using a semiquantitative analysis. Normal saline was a basic substance for teziography.

Results. A combined pathology was found to have a specific character in the formation of crystallogenic properties of biological fluid facies 
of patients. This fact is consistent with the data indicating dysmetabolic disorders, which integrate the diseases under study and are caused by 
Helicobacter pylori. The findings both confirm the presence of metabolic response of the body on comorbidity and also can serve as the basis 
for the development of noninvasive technologies to monitor the effectiveness of Helicobacter pylori eradication.

Key words: crystallization of biological fluids; crystallogenic properties of saliva and urine; coronary heart disease; ulcer disease.

до 8 лет. В анамнезе у 29 пациентов (25,8%) отмечен 
перенесенный инфаркт миокарда давностью более 2 
лет. Во время исследования у 94 больных (83,9%) ЯБ 
была в стадии ремиссии, у 18 — в стадии обострения 
(16,1%). Сердечная недостаточность I ФК (ОССН, 2001) 
выявлена у 67 пациентов (59,8%), II ФК — у 45 (40,2%).

Диагноз язвенной болезни верифицирован при 
фиброгастродуоденоскопии. У 83 больных (74,1%) 
подтверждена ЯБ двенадцатиперстной кишки, у 29 
(25,9%) — ЯБ желудка. Для установления хеликобакте-
риоза применяли биопсийный метод и серологическое 
исследование.

Работа проведена в соответствии с Хельсинкской 
декларацией, принятой в июне 1964 г. (Хельсинки, 
Финляндия) и пересмотренной в октябре 2000 г. 
(Эдинбург, Шотландия), одобрена Этическим комите-
том Кировской государственной медицинской акаде-
мии. От каждого пациента получено информированное 
согласие.

Особенности собственного и инициированного крис-
таллообразования биологических субстратов оценива-
ли при помощи специализированной системы полуко-
личественных параметров [15, 16]. В тезиграфическом 
тесте базисным веществом служил 0,9% раствор хло-
рида натрия.

Результаты обрабатывали с использованием про-
граммы Statistica 6.0.

результаты и обсуждение. Исследования показа-
ли, что тенденции изменения кристаллогенной актив-
ности слюны и мочи при данной сочетанной патологии 
характеризуются общими чертами. Так, при изучении 
свободного кристаллообразования мочи у пациентов с 
сочетанием ИБС и  ЯБ установлено во всех микропре-
паратах присутствие в фации как вещества аморфного 
строения, так и дендритного компонента, причем визу-
ализируются кристаллы одиночно-кристаллического и 
дендритного ряда (рис. 1).

Краевая белковая зона на данных образцах при-
сутствует нечетко или не на всем протяжении фации. 
Оценка степени деструкции фации, отражающая пос-
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ледовательность протекания кристаллогенеза, показа-
ла наличие многочисленных разрушенных кристалли-
ческих структур. Эти результаты были подтверждены 
данными визуаметрического анализа кристаллоскопи-
ческих фаций анализируемой биологической жидкости 
здоровых людей и пациентов с сочетанной патологией 
(рис. 2).

На основании морфометрического исследования 
кристаллограмм мочи обнаружено, что фации у паци-
ентов, имеющих только ЯБ желудка, характеризуются 
повышенным прокристаллогенным потенциалом по 
сравнению с микропрепратами биожидкости практи-
чески здоровых испытуемых. Об этом свидетельствует 
увеличение как индекса структурности образца, указы-
вающего на сложность структуропостроения элементов 
последнего, так и индекса кристаллизуемости, описыва-

ющего кристаллогенез биосубстрата 
с количественных позиций (критерий 
плотности кристаллов в образце). 
Патологический характер данного 
кристаллоскопического «паттерна» 
подчеркнут высоким уровнем де-
струкции структурных элементов.

При формировании сочетанной 
патологии преобразование крис-
таллоскопической фации мочи но-
сит принципиально другие черты: 
фация в этом случае образована 
многочисленными одиночно-крис-
таллическими элементами с крайне 
высокой степенью деструкции, о чем 
свидетельствуют соответствующие 
значения индексов структурности и 
кристаллизуемости. Краевая зона 
высушенного микропрепарата мочи 
у данного контингента пациентов 
практически не определяется, что 
отражается в «обнулении» этого па-
раметра.

Изучение свободного кристалло-
образования слюны пациентов с со-

четанными ИБС и ЯБ желудка позволило установить 
следующие закономерности. Дискретная часть всех об-
разцов представлена аморфными телами и одиночны-
ми кристаллическими элементами, причем обращает 
на себя внимание крайне высокая плотность центров 
кристаллизации в образце (рис. 3). Отмечаются мно-
гочисленные разрушенные и измененные структуры. 
Краевая зона выражена по всему периметру микропре-
парата.

Проведенный визуаметрический анализ кристал-
лоскопических фаций слюны также продемонстриро-
вал формирование при сочетанной патологии нового 
патологического «паттерна», принципиально отлича-
ющегося от такового, характерного для изолирован-
ных заболеваний, и не являющегося их алгебраичес-
ким средним (рис. 4).

рис. 1. Кристаллоскопическая картина мочи практически здорового человека (а) и пациента с 
сочетанием ИБС и язвенной болезни желудка (б)

а б

рис. 2. Результаты визуаметрического анализа кристаллоскопических фаций 
мочи в норме, при изолированной язвенной болезни желудка и ее сочетании 
с ИБС. ИС — индекс структурности; Кр — кристаллизуемость; СДФ — сте-
пень деструкции фации; Кз — выраженность краевой зоны
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рис. 3. Примеры кристаллоскопических фаций ротовой жидкости: а — практически здоровых 
людей; б — пациентов с изолированной ИБС; в — с изолированной язвенной болезнью; г — с  
сочетанной патологией сердечно-сосудистой системы и среднего отдела пищеварительного 
тракта

а б

в г

рис. 4. Визуаметрия фаций ротовой жидкости практически здоровых людей и пациентов с 
изолированной и сочетанной патологией сердечно-сосудистой системы и среднего отдела пи-
щеварительного тракта. Усл. обозначения см. на рис. 2
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а б

рис. 5. Тезиграфическая картина мочи практически здорового человека (а) и пациента с со-
четанием ИБС и язвенной болезни желудка (б); базисное вещество — 0,9% раствор хлорида 
натрия

Установлено, что для пациентов, имеющих только 
ЯБ желудка, трансформация кристаллоскопической 
картины смешанной слюны включает умеренное ин-
гибирование структурообразования, проявляющееся в 
нарастании доли одиночно-кристаллических элементов 
в фации. На это указывает выраженное падение уровня 
индекса структурности в совокупности с минимальным 
увеличением кристаллизуемости. При наличии только 
ИБС наблюдали умеренное падение кристаллизуемос-
ти слюны в сочетании с аналогичным, но меньшим по 
модулю относительно пациентов с изолированной ЯБ 
желудка изменением индекса структурности биосре-
ды. В высушенных образцах ротовой жидкости данного 
контингента больных деструкция элементов была более 
выраженной, чем только при гастродуоденальном уль-
церогенезе. Кроме того, у представителей этой группы 
была обнаружена минимальная по диаметру краевая 
зона микропрепарата.

Наиболее значимые сдвиги кристаллообразования 
ротовой жидкости выявлены у пациентов с сочетанием 
ИБС и ЯБ желудка. Так, для кристаллограмм данных 
больных характерно четко просматриваемое преобла-
дание одиночно-кристаллических элементов над денд-
ритными, причем общая плотность структур в фации 
существенно снижена по сравнению как со здоровыми 
людьми, так и с пациентами других групп. На выражен-
ность и глубину метаболических нарушений, имеющих 
место в ротовой жидкости пациентов с сочетанной па-
тологией, дополнительно указывает субтотальная де-
струкция структурных элементов фации.

Одновременно был проведен сравнительный анализ 
инициированного кристаллообразования мочи пациен-
тов сформированных групп (рис. 5). В качестве иници-
ирующего раствора был использован 0,9% водный рас-
твор хлорида натрия. Установлено, что инициирующая 
активность рассматриваемой биологической жидкости 
при сочетанной патологии также существенно изменя-
ется, что проявляется укрупнением структурных эле-

ментов со снижением общей плотности кристаллов и 
высокой степенью их деструкции.

Сравнительный морфометрический анализ кристал-
логенной активности образцов мочи свидетельствовал 
об однотипности сдвигов инициированного кристалло-
генеза как при изолированной, так и при сочетанной с 
ИБС язвенной болезни желудка (рис. 6). В частности, 
за счет выраженной тенденции к увеличению размеров 
одиночно-кристаллических и дендритных элементов 
фации в обоих случаях фиксировали существенное 
снижение уровня тезиграфического индекса. В то же 
время по параметру кристалличности, аналогичному 
по своей сущности индексу структурности кристал-
лограммы, изолированная и сочетанная патология 
принципиально различны: если при наличии у пациен-
та только ЯБ желудка фация практически полностью 
образована сравнительно немногочисленными оди-
ночными кристаллами, то в дегидратированных мик-
ропрепаратах мочи больных с сочетанной патологией 
превалируют разветвленные дендритные элементы, а 
монокристаллы составляют минимальную часть образ-
ца. Потенциальное наличие в образцах мочи выражен-
ного дисбаланса протеинового компонента приводит 
к практически полному исчезновению краевой зоны 
фаций у пациентов с ишемической болезнью сердца и 
язвенной болезнью желудка.

Оценка тезиграфическим методом слюны пациен-
тов позволила выявить следующие закономерности: 
количество центров кристаллизации в опытном об-
разце (система «биожидкость–базисное вещество») 
значительно превосходит количество таковых в кон-
трольном (фация, образованная базисным вещест-
вом). Среди дискретных составляющих фации преоб-
ладают кристаллические элементы, но присутствует 
и аморфный компонент (рис. 7). Краевая зона четко 
выражена на всем протяжении фации, что указывает 
на значительное содержание в образцах белкового 
компонента.
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рис. 6. Результаты визуаметри-
ческого анализа тезиграмм мочи 
в норме и при изолированной и 
сочетанной с ишемической бо-
лезнью сердца язвенной болез-
ни желудка. Усл. обозначения 
см. на рис. 2, ТИ — тезиграфи-
ческий индекс; Р — коэффици-
ент поясности; К  — кристаллич-
ность

Визуаметрический анализ фаций ротовой жидкости 
практически здоровых людей и пациентов с изолиро-
ванной и сочетанной патологией сердечно-сосудистой 
системы и среднего отдела пищеварительного тракта 
наиболее наглядно демонстрирует уникальность пере-
стройки кристаллогенных свойств данного биосубстра-
та при изучаемой комбинации заболеваний (рис. 8). 
Так, для тезиграмм смешанной слюны пациентов с 
ЯБ желудка характерно «упрощение» структуропос-
троения элементов с увеличением их плотности, для 
ИБС — минимальное увеличение доли дендритных 
кристаллов без существенного нарастания общего 
показателя инициаторного потенциала биологичес-
кой жидкости — тезиграфического индекса. В то же 
время при развитии сочетанной патологии наблюдали 
одновременно и снижение инициаторного потенциала 
биосубстрата, и резкое смещение превалирующего 

а б

рис. 7. Тезиграфическая картина слюны практически здорового человека (а) и пациента с со-
четанием ИБС и язвенной болезни желудка (б); базисное вещество — 0,9% раствор хлорида 
натрия

типа структурных элементов с преобладающих в норме 
дендритных кристаллов на тела аморфного строения, 
которые заполняют практически все пространство мик-
ропрепарата.

О выраженности патологической трансформации 
физико-химических свойств и компонентного состава 
смешанной слюны пациентов с сочетанием ИБС и ЯБ 
желудка дополнительно свидетельствует присутствие в 
данных образцах признаков субтотальной деструкции 
элементов (см. рис. 8).

Таким, образом, проведенные исследования позволя-
ют утверждать, что рассматриваемая сочетанная пато-
логия вносит специфику в формирование кристаллоген-
ных свойств фаций биологических жидкостей пациентов 
с ИБС и ЯБ. Этот факт хорошо сопоставляется с данны-
ми о дисметаболических нарушениях, интегрирующих 
изучаемые заболевания и обусловленных наличием 
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Helicobacter pylori [1–4, 9, 10, 13, 14]. Представляется 
возможным выделить несколько основных звеньев 
патогенеза коморбидности ИБС и ЯБ, среди которых 
нарушения состава и свойств компонентов протеома 
биологических жидкостей, иммунный ответ на хелико-
бактериоз и др. [10, 17]. Организменным результатом 
реализации этих метаболических сдвигов могут явить-
ся нарушения функционирования миокарда (вплоть до 
развития аритмий), ответ со стороны системной гемоди-
намики и микроциркуляции [18]. Этиологическую связь 
этих патологических состояний с хеликобактериозом 
подчеркивают результаты многочисленных «триалов» 
об эффективности эрадикационной терапии в коррек-
ции кардиоваскулярных нарушений [19, 20, 21].

заключение. Выявленные в данном исследовании 
преобразования кристаллогенной активности свойств 
биологических жидкостей пациентов с изолированны-
ми ИБС и язвенной болезнью и их сочетание и, следо-
вательно, компонентного состава и физико-химических 
свойств биосред могут не только выступать подтверж-
дением наличия метаболического ответа организма на 
рассматриваемый вариант коморбидности, но и послу-
жить основой для разработки неинвазивных технологий 
мониторинга эффективности эрадикации Helicobacter 
pylori у данного контингента больных.

Финансирование исследования и конфликт ин-
тересов. Исследование не финансировалось какими-
либо источниками, и конфликты интересов, связанные 
с данным исследованием, отсутствуют.
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