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Abstract 

The authors of the survey of 52 patients with different types of MS disease identified a group of neurological disorders, the presence of which does not depend on age and sex of patients, and the severity - brighter for severe types of MS (unsteadiness when walking, blurred vision, fainting, weakness, dysfunction bladder). These disorders are associated with structural-functional state of hypothalamic structures. Defining these patients uric acid in the blood - the status indicator nucleic acid metabolism, showed a decrease in its content in all MS patients, however, the largest decline occurred in patients with the most severe type of MS - primary progressive.

The authors suggest that the initial state of nucleic acid metabolism is an important factor in the pathogenesis of MS, since the activity of nucleic acid metabolism determines the possibility of reparative cells and, therefore, their resistance to adverse influences.
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Реферат 


Авторы  по результатам обследования 52 больных  с разными типами течения  рассеянного склероза выделили группу неврологических нарушений, наличие которых не зависит от пола и возраста больных, а выраженность – ярче при тяжелых типах РС (шаткость при ходьбе, нарушение зрения, обмороки, общая слабость, нарушение функции мочевого пузыря). Указанные нарушения связаны со структурно-функциональным состоянием гипоталамических структур. Определение у этих больных содержания мочевой кислоты в крови – показателя состояния нуклеинового обмена, выявило уменьшение ее содержания у всех больных РС, однако наибольшее снижение имело место у больных с самым тяжелым типом течения РС – первично-прогрессирующим.

Авторы полагают, что исходное состояние нуклеинового обмена является важным фактором патогенеза  РС, так как активность нуклеинового обмена определяет репаративные возможности клеток и, соответственно, их устойчивость к неблагоприятным воздействиям.
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Рассеянный склероз (РС) – тяжелое, хроническое, поражение ЦНС, которым в мире страдает стабильно около 2 млн. человек и, которое приводит их к инвалидизации и смерти [4, 6, 3]. Современные представления о патогенезе рассеянного склероза рассматривают аутоиммунные реакции как базу процессов демиелинизации, обусловливающих структурно-функциональные повреждения головного мозга при РС.


В тоже время недостаточная эффективность терапии РС и стабильность числа больных, страдающих РС ставят перед исследователями вопрос об изучении других патогенетических механизмов данного страдания. Исследования последнего времени [1,2, 8, 9] показали важную роль макрофагального оксидативного стресса и связанных с ним пероксинитритов и супероксидов в формировании поражений головного мозга при РС. В связи с этим возникает интерес к роли антиоксидантов и ингибиторов периоксинитритов в патогенезе РС. Одним из таких ингибиторов, привлекающих внимание исследователей в последнее время, является мочевая кислота  [7]. Однако в доступной литературе мы не встретили данных об участии мочевой кислоты в патогенезе РС.


В связи с вышесказанным, цель работы – оценка взаимосвязи изменений интенсивности обмена мочевой кислоты и особенностями протекания РС.


Материалы и методы исследований 


Материалом настоящего исследования послужили данные, полученные при обследовании 52 больных с РС и 12 практически здоровых людей (без неврологической патологии).  Средний возраст больных РС  35,65±5,1 лет. Средний возраст здоровых людей (контроль)  35,14±6,3 лет.  Обследованным больным проводили комплексное неврологическое исследование с оценкой частоты встречаемости жалоб и объективных нарушений деятельности ЦНС. Все обследованные больные, в зависимости от течения патологического процесса, ранжированы на 3 группы: I - больные с ремитирующим типом (РТ) течения заболевания (мужчины и женщины); II – больные с вторично-прогрессирующим типом (ВПТ) течения (мужчины и женщины); III – больные с первично-прогрессирующим (ППТ) типом течения (мужчины и женщины). После проведенного неврологического обследования у больных определяли содержание в плазме крови мочевой кислоты ферментно-калориметрическим методом с использованием наборов фирмы «Нитап» и мочевины ферментативно-фотометрическим методом с уреазой (салицилатом с использованием набора фирмы ДАС «Moldova»).


Содержание в плазме крови здоровых людей этих компонентов служило контролем.


Результаты исследований подвергали стандартной статистической обработке с использованием коэффициента достоверности Стьюдента.


Результаты и их обсуждение

Проведенные исследования показали, что у больных РС имеет место комплекс одинаковых нарушений деятельности ЦНС. При этом частота встречаемости отдельных симптомов выявленного комплекса была разной у больных с разным типом течения РС.


Результаты неврологических исследований приведены в таблице 1.



 Таблица 1

Частота жалоб на нарушение деятельности ЦНС у больных с разными типами 
течения РС  мужчин и женщин

	                         Группы

Симптомы
	В целом 

по группе
	РТ
	ВПТ
	ППТ

	
	относит. %
	относит. %
	относит.
 %
	относит.

%

	Снижение чувствительности
	94,39
	91,30
	92,10
	100,0

	Неврит зрительного нерва
	92,02
	76,08
	100,0
	100,0

	Слабость
	100,0
	100,0
	100,0
	100,0

	Парестезии
	71,24
	34,78
	78,94
	100,0

	Диплопия
	52,23
	19,56
	52,63
	87,5

	Атаксия
	987,55
	95,65
	100,0
	100,0

	Обмороки
	100,0
	100,0
	100,0
	100,0

	Пароксизмальные состояния
	-
	-
	-
	-

	Нарушение функции мочевого пузыря
	100,0
	100,0
	100,0
	100,0

	Симптом Лермутта
	31,25
	-
	55,0
	12.50

	Боль
	98,91
	-
	97,36
	100,0

	Деменция
	3,26
	-
	-
	37,50

	Ухудшение зрения
	100,0
	100,0
	100,0
	100,0

	Паралич мимических мышц
	67,60
	43,47
	65,78
	100,0

	Импотенция
	21,7
	-
	44,73
	37,50

	Миокимия
	8,69
	-
	-
	100,0

	Эпилептические припадки
	-
	-
	-
	-

	Шаткость при ходьбе
	100,0
	100,0
	100,0
	100,0


Согласно данным таблицы 1, можно выделить группу симптомов, присущую всем больным РС независимо от типа течения: шаткость при ходьбе, ухудшении зрения, обмороки, слабость, нарушение функции мочевого пузыря. Общим для этих симптомов являются то, что они связаны со структурными и гемодинамическими нарушениями в базальных отделах мозга.

Среди остальных проявлений поражения ЦНС, преобладающими являются: неврит зрительного нерва, атаксия, снижение чувствительности, паралич мимических мышц, следует отметить, что чаще (до 100 % случаев) они наблюдаются при тяжелых формах течения РС. Исходя из того, что проявления поражения ЦНС тесно связаны со структурно-метаболическими изменениями в структурах мозга, можно полагать, что эти изменения у лиц с ВТП и ППТ течение РС изначально более выражены. Это может быть связано с исходной недостаточностью нуклеинового и азотистого обмена. Для оценки состояния этих сторон метаболизма мы определяли содержание мочевой кислоты и мочевины в плазме крови обследованных больных (таблица 2).
Таблица 2

Содержание мочевой кислоты в сыворотке крови у больных 

с разными типами течения РС

	Группы

больных
	Содержание мочевой кислоты в сыворотке крови (мкмоль/л)



	
	Средний 

(м + ж)
	Максимальный 

(м + ж)
	Минимальный (м + ж)

	Ремитирущий
	170±0,07
	230
	150

	ВПТ
	155±0,07
	200
	140

	ППТ
	145±0,04
	160
	130

	Контроль
	270±0,04
	350
	180



Как видно из данных таблицы 2, содержание мочевой кислоты у больных с РС снижено, по сравнению с данными контроля. При этом степень снижения четко коррелирует с тяжестью течения РС, при реметирующем типе течения, снижение происходит в 1,6 раза, а при самом тяжелом – первично прогрессирующим типом в 1, 9 раза.
 При этом следует отметить возрастание монотонности полученных результатов, если у здоровых людей  разброс содержания мочевой кислоты – 1, 95 раз, то у больных с РС он колеблется в пределах – 1,2-1,5 раз. Самый маленький разброс наблюдается в случаях самого тяжелого типа течения. Исходя из полученных данных, можно полагать, что угнетение обмена мочевой кислоты, которое свидетельствует об инактивации нуклеинового обмена и уменьшении регуляторного влияния этого соединения на активность супероксирадикалов является важным универсальным механизмом патогенеза РС. Степень расстройства обмена мочевой кислоты коррелирует с тяжестью течения РС, возможно степень расстройства нуклеинового обмена определяет глубину фонового повреждения вещества мозга и, соответственно, тяжесть течения патологического процесса.


Содержание мочевины в плазме крови у обследованных больных РС имело тенденцию к снижению по сравнению с контролем и также, как в случае с мочевой кислотой, уменьшению интервала разброса (табл. 3). При этом, чем тяжелее тип течения РС, тем достовернее снижение содержания мочевины в крови. Поскольку содержание мочевины отражает состояние обмена азотистых соединений, можно полагать, что РС развивается у лиц с нарушениями этой стороны метаболизма, и чем больше эти нарушения, тем тяжелее течение патологического процесса.

Таблица 3

Содержание мочевины в сыворотке крови у больных 

с разными типами течения РС

	Группы

больных
	Содержание мочевой кислоты в сыворотке крови (мкмоль/л)



	
	Средний 

(м + ж)
	Максимальный 

(м + ж)
	Минимальный 

(м + ж)

	Ремитирущий
	6,7±0,04
	7,3
	3,72

	ВПТ
	6,4±0,01
	7,0
	3,1

	ППТ
	5,9±0,03
	6,6
	2.3

	Контроль
	6,5±0,04
	7,4
	2,4



Таким образом, результаты наших исследований показали, что в картине неврологических нарушений при РС можно выделить группу симптомов, характерных для любых форм течения РС и группу симптомов, частота встречаемости которых возрастает при тяжелых формах течения    РС.  Поскольку у всех больных с РС отмечается значительно е снижение содержания мочевины в крови, можно полагать, что нарушения обмена азотистых соединений является важным механизмом патогенеза рассеянного склероза. Поскольку степень снижения этих показателей коррелирует с тяжестью течения процесса, можно полагать, что состояние этих сторон метаболизма является исходным моментом для возникновения РС, а степень расстройства обмена азотистых соединений определяет тяжесть патологического процесса.
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