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Цель. Определить уровень периферического нейрофиламента Н у пациентов в разные сроки крио-
повреждения, оценить изменения биоэлектрических потенциалов мышц у пострадавших. 

Материал и методы. В исследование включено 30 человек. Пострадавшие находились на стацио-
нарном лечении в краевом центре термической травмы на базе городской больницы №1 г. Читы с местной 
холодовой травмой дистальных сегментов стоп в период с 2018 по 2019 год. Измерение биоэлектрической 
активности выполнялось на 5-е и 30-е сутки от момента получения травмы. Для оценки биоэлектрической 
активности мышц использован метод накожной электронейромиографии. Концентрацию периферическо-
го нейрофиламента Н в сыворотке крови определяли методом ИФА с использованием реагентов фирмы 
«Вектор-Бест» на 5-е и 30-е сутки с момента криоповреждения. 

Результаты. На 5-е сутки с момента криотравмы в исследуемой группе уровень периферического 
нейрофиламента был выше относительно показателей контроля. Амплитуда М-ответа, резидуальная ла-
тентность и скорость распространения возбуждения достоверно были ниже относительно контроля. На 
30-е сутки отмечено снижение уровня периферического нейрофиламента по сравнению с более ранним пе-
риодом, но значение по-прежнему остается выше показателей контроля. При этом исследуемые показатели 
электронейромиографии возросли по сравнению с данными в ранние сроки криотравмы, но по-прежнему 
были ниже группы контроля. Выявлено увеличение нейромышечной активности у пострадавших относи-
тельно более раннего периода травмы, что указывает на восстановление нервной проводимости. 

Заключение. У пострадавших с отморожениями II-IV степени в крови выявлено резкое повышение 
фосфорилированного периферического нейрофиламента в разные периоды криоповреждения. У пациентов 
в разные сроки местной холодовой травмы II-IV степени отмечается снижение биоэлектрической актив-
ности мышц. На 30-е сутки комплексного лечения отмечается увеличение биоэлектрической активности 
мышц и снижение уровня нейрофиламента Н относительно более раннего периода.

Ключевые слова: местная холодовая травма, периферическая нейродеструкция, эндотелиальная дисфунк-
ция, фосфорилированный нейрофиламент Н, нарушение микроциркуляции.

Objective. To determine the peripheral neurofilament H level in patients and to evaluate the changes of 
bioelectrical muscle potentials of the affected  persons in  different periods of cryodamage.

Methods. The study included 30 patients. The victims were hospitalized to the regional thermal trauma center 
on the basis of the city hospital No1 in Chita with local cold injury of the distal segments of the feet in the period 
from 2018 to 2019. On the 5th and 30th days from the moment of injury the measurement of bioelectric activity was 
performed. The method of cutaneous electroneuromyography was used to assess the bioelectrical muscle activity. 
On the 5th and 30th days after cryotrauma the concentration of peripheral neurofilament H in the blood serum was 
determined by the IEA method using Vector-best reagents.

Results. On the 5th day from the moment of cryotrauma in the study group, the level of peripheral neurofilament 
was higher relative to the control indicators The amplitude of the M-response, the residual latency and the rate of 
propagation of excitation were significantly lower relative to the control. On the 30th day compared to the earlier period 
there was a reduction of the peripheral neurofilament level but the value remains higher than the control ones. At the 
same time, the studied electroneuromyography indicators elevated  in comparison with the data in the early stages of 
cryotrauma, but they were still lower than the control group. An increase in neuromuscular activity was revealed in the 
victims relative to an earlier period of cryoinjury, which indicates the restoration of nerve conduction.

Conclusion. In patients with frostbite of II-IV degree, a sharp elevation in phosphorylated peripheral 
neurofilament was detected in the blood within different periods of cryodamage. At different times of local cold 
injury (II-IV degree) a reduction in the bioelectric activity of the muscles was observed. On the 30th day of complex 
treatment, relatively earlier period, the elevation of the bioelectrical muscle activity and a reduction of the level of 
neurophilament H were noted. 

Keywords: local cold injury, peripheral neurodestruction, endothelial dysfunction, phosphorylated neurofilament 
N, violation of microcirculation
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Научная новизна статьи
Впервые изучено содержание периферического нейрофиламента Н у пациентов с местной холодовой 
травмой в разные сроки криоповреждения. Впервые исследована  биоэлектрическая активность мышц у 
пациентов с отморожениями. Установлено, что показатель биоэлектрической активности мышц и уро-
вень содержания периферического нейрофиламента Н у пациентов с местной холодовой травмой имеют 
обратную корреляционную связь.

What this paper adds
Firstly the composition of peripheral neurofilament H in patients with  cryodestruction has been studied at different 
periods. Muscle bioelectrical activity   in patients with cryodamage has been also studied for the first time. The 
correlation between the indicator of bioelectrical muscle activity  and the peripheral neurofilament H level in patients 
with cryodestruction has been found.

Введение

Ведущим компонентом механизмов по-
вреждения мягких тканей при холодовой 
травме являются эндотелиальная дисфункция, 
нарушения состояния микроциркуляторного 
русла и выраженная периферическая нейро-
патия. При наличии преморбидной патологии 
кровообращения и иннервации (нейроваскулит, 
облитерирующие заболевания сосудов, сахар-
ный диабет, травмы и т.д) объем поражения и 
тяжесть течения раневого процесса возрастают. 
На ранних сроках с момента травмы не всегда 
удается определить точную зону демаркации, 
поэтому прогноз, как правило, не ясен [1, 2].

Холодовая агрессия провоцирует поврежде-
ние, прежде всего, самых дифференцированных 
тканей – эндотелия и нервной, следовательно, 
проведение импульса по аксонально-дендрит-
ному контакту и распространение его по ин-
нервируемым тканям нарушается, а зачастую 
и прекращается совсем. При этом пораженные 
ткани обладают меньшей биологической, хими-
ческой и электрической активностью, которую 
можно зарегистрировать с помощью совре-
менных инструментальных методов и выявить 
лабораторно  [2].

Малоинвазивные методики оценки состо-
яния тканей представляются перспективными 
в прогнозировании отдаленных результатов 
местной холодовой травмы, а лабораторные 
данные периферической нейродеструкции, в 
частности, уровень фосфорилированного ней-
рофиламента Н (pNF-H), позволяют комплек-
сно оценить объем аксонального повреждения 
у пострадавших  [3].

Измерение биоэлектрической активности 
нервно-мышечного аппарата при местной 
холодовой травме в литературе и других ин-
формационных источниках практически не 
встречается, хотя данный способ применяется 
в прогнозировании исходов той или иной па-
тологии достаточно часто  [4, 5, 6].

Данные о лабораторно подтвержденной 
периферической нейродеструкции у постра-
давших с местной холодовой травмой также 

отсутствуют. Научно доказанf важнейшая диа-
гностическая и прогностическая роль маркеров 
разрушения периферической нервной ткани у 
пациентов с облитерирующими заболеваниями 
артерий нижних конечностей, у пациентов с 
демиелинизирующими заболеваниями и у па-
циентов с сахарным диабетом [6]. Выявление 
нейрофиламентов широко применяется для 
исследования периферической нервной систе-
мы  [7, 8].

Учитывая, что в норме нейрофиламенты 
располагаются только в аксонах нейронов, их 
выявление с помощью антител является пер-
спективным в изучении патологии перифери-
ческой иннервации при различной патологии, 
в том числе и при криоповреждении [1, 5, 6]. 
Показано, что периферический нейрофиламент 
Н служит маркером нейронов, образующих 
А-волокна (субпопуляция проприоцептивных 
и тактильных средних нейронов). Однако не-
обходимо отметить, что нейрофиламенты также 
экспрессируются и такими высокодифферен-
цированными клетками, как клетки Сертоли 
и Лейдига [7].

Цель. Определить уровень периферическо-
го нейрофиламента Н (pNF-H) у пациентов с 
местной холодовой травмой в разные сроки 
криоповреждения, а также оценить изменения 
биоэлектрических потенциалов мышц у по-
страдавших.

Материал и методы

Исследование проведено у пострадавших 
с местной холодовой травмой верхних и ниж-
ней конечностей II-IV степени на различном 
уровне поражения в возрасте от 26 до 56 лет. В 
исследование включено 30 лиц мужского пола. 
Измерение биоэлектрической активности и 
забор крови выполнялись на 5-е и 30-е сутки 
от момента получения травмы. Все пациенты 
находились на стационарном лечении в краевом 
центре термической травмы на базе городской 
больницы №1 г. Читы с местной холодовой трав-
мой дистальных сегментов стоп в период с 2018 
по 2019 год.
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Из исследования исключены пациенты с 
наличием окклюзирующих заболеваний арте-
рий, варикозного расширения вен, гипертони-
ческой болезни, бронхиальной астмы, сахарного 
диабета, воспалительных процессов различной 
локализации, полипатий различного генеза.

Концентрацию pNF-H в сыворотке кро-
ви определяли методом трехфазного ИФА с 
использованием наборов-реагентов фирмы 
«Вектор-Бест» (г. Новосибирск) в соответствии 
с инструкцией фирмы-производителя. 

Для оценки биоэлектрической активности 
мышц использован неинвазивный метод накож-
ной электронейромиографии с применением 
аппарат «Нейромиограф» научно-медицинской 
фирмы «Статокин» (Россия). 

Исследование проводилось пациентам с 
местной холодовой травмой нижних конечно-
стей путем накожной стимуляционной электро-
нейромиографии пораженной конечности 
импульсами в диапазоне 10-35 мА, продолжи-
тельностью 200-300 мС. В положении пациента 
лежа на спине на медиальной поверхности 
пораженной стопы вначале располагает сяре-
гистрирующий активный электрод (Ра), затем 
регистрирующий референтный электрод (Рр). 
Место расположения Ра – на 1 см вниз и вперед 
от бугристости ладьевидной кости, место рас-
положения Рр – 5 см дистальнее по оси стопы 
в месте основания головки 1 плюсневой кости 
(аппарат Нейро-ВМП компании Нейрософт  
(г. Иваново)). Стимуляция производится позади 
медиальной лодыжки в углублении таранной 
кости. Оценивались амплитуда М-ответа, рези-
дуальная латентность и скорость распростране-
ния возбуждения. 

Контрольные данные получены при обсле-
довании 30 здоровых идентичных по возрасту 
и полу добровольцев.

Статистика

С учетом численности исследуемых групп 
(менее 50) оценка нормальности распреде-

ления признаков проводилась с помощью 
критерия Шапиро-Уилка. При проверке ну-
левой гипотезы рассчитанная значимость для 
критерия Шапиро-Уилка оказалась меньше 
критического уровня значимости (p<0,05) для 
всех исследуемых групп. Полученные данные, 
с учетом распределения признаков, отличного 
от нормального, представлены в виде меди-
аны, первого и третьего квартилей: Me  [Q1; 
Q3]. Для сравнения двух независимых групп 
по одному количественному признаку приме-
нялся критерий Манна-Уитни (U). Сравнение 
количественных параметров в динамике при 
двухэтапности измерения проводили с помо-
щью критерия Уилкоксона (Т). Во всех слу-
чаях р<0,05 считали статистически значимым. 
Для определения степени корреляции между 
исследуемыми параметрами (показателями 
ЭНМГ и pNF-H) использовали коэффициент 
корреляции Спирмена. Силу связи между ис-
следуемыми параметрами оценивали по шкале 
Чеддока. Статистическая обработка результатов 
исследования осуществлялась с помощью паке-
та программ «IBM SPSS Statistics Version 25.0» 
(International Business Machines Corporation, 
license No. Z125-3301-14, США).

Результаты 

На 5-е сутки с момента криотравмы в ис-
следуемой группе уровень рNF-H был выше, в 
14,5 [7,5; 25,8] раза относительно показателей 
контроля (p<0,001) (таблица 1).

Амплитуда М-ответа (аМо) и скорость рас-
пространения возбуждения (СРВ)  были ниже 
относительно контроля у пациентов с местной 
холодовой травмой дистальных сегментов ко-
нечностей. На 5-е сутки с момента травмы аМо 
была ниже группы контроля в 5,0 [4,3; 6,2] раза, 
СРВ – в 1,6 [1,5; 1,7] раза относительно группы 
контроля (p<0,001). Резидуальная латентность 
(РЛ), напротив, была ниже у группы контроля 
в 1,7 [1,6; 1,8] раза относительно исследуемой 
группы (p<0,001). 

Таблица 1
Уровень pNF-H и показатели ЭНМГ у пациентов 

с отморожениями в позднем реактивном периоде (ng/ml, мВ, мС)
Исследуемый параметр Исследуемые группы Статистическая 

значимостьГруппа 
контроля,  

n=30

Больные 
с отморожениями 
в ПРП (5-е сутки),  

n=30
pNF-H, ng/ml 57,5 [42,0; 73,1] 815,7 [546,3; 1085,7] U=0,0; p<0,001
Амплитуда М-ответа,  мВ 3,5 [3,4; 3,7] 0,7 [0,6; 0,8] U=3,0; p<0,001 
Резидуальная латентность,  мС 3,2 [3,1; 3,3] 5,5 [5,3; 5,6] U=11,0; p<0,001
Скорость распространения возбуждения (мС) 42,6 [41,7; 43,4] 27,2 [26,0; 28,5] U=6,0; p<0,001
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На 30-е сутки отмечено снижение уровня 
рNF-H в 1,5 [0,9; 2,7] раза по сравнению с по-
казателями на 5-е сутки с момента криотравмы, 
но значение по-прежнему остается выше по-
казателей контроля (таблица 2).

На 30-е сутки с момента криоповреждения 
aMo возросла по сравнению с данными позд-
него реактивного периода в 2,7  [2,3; 3,5] раза 
(p=0,002), СРВ – в 1,3 [1,2; 1,4] раза (p<0,001), 
РЛ снизилась на 1,2 [1,1; 1,3] раза (p=0,04). 
Увеличение нейромышечной активности у 
пострадавших относительно более раннего 
периода травмы указывает на восстановление 
нервной проводимости.

Значение рNF-H на 30-е сутки с момента 
криотравмы оставалось выше в 10,0  [5,5; 15,2] 
раза в сравнении с группой контроля (p<0,001) 
(таблица 3).

На 30-е сутки с момента криотравмы аМо 
была ниже в 1,8  [1,6; 2,0] раза (p=0,003), СРВ –  
в 1,2  [1,1; 1,3] раза (p=0,07), РЛ была выше в 
1,4  [1,3; 1,5] раза относительно группы кон-
троля (p<0,001). 

Для определения степени корреляции меж-

ду исследуемыми параметрами (показателями 
ЭНМГ и pNF-H) использовали коэффициент 
корреляции Спирмена (таблица 4).

Между значением рNF-H и амплитудой 
М-ответа, а также скоростью распространения 
возбуждения у пациентов с отморожениями на 
5-е сутки с момента отморожения имеется об-
ратная высокая сила связи. Между значением 
рNF-H и резидуальной латентностью у паци-
ентов с отморожениями на 5-е сутки имеется 
прямая высокая сила связи.

Обсуждение

Полученные данные связаны как со стой-
кой периферической нейродеструкцией, про-
должающимся повреждением тканей, так и с 
истощением активных механизмов регуляции 
тонуса, рефрактерности гладкой мускулатуры 
сосудистой стенки [3, 9, 10]. 

Обращает на себя внимание выраженное 
снижение биоэлектрической активности мышц 
в разные периоды криоповреждения и высо-
кий уровень периферического нейрофиламента 

Таблица 2
Динамика уровня pNF-H и показателей ЭНМГ у пациентов 

с местной холодовой травмой (ng/ml, мВ, мС)

Таблица 3
 Уровень pNF-H и показателей ЭНМГ у пациентов 

с отморожениями на 30-е сутки с момента криотравмы (ng/ml, мВ, мС)

Таблица 4
Определение степени корреляции между значением рNF-H и показателями ЭНМГ 

у пациентов с отморожениями на 5-е сутки криоповреждения

Исследуемый параметр Исследуемые группы Статистическая 
значимостьБольные с

отморожениями  
(5-е сутки),  n=30

Больные с 
отморожениями 

(30-е сутки),  n=30
pNF-H, ng/ml 815,7 [546,3; 1085,7] 573,0  [402,1; 637,0] p<0,001
Амплитуда М-ответа,  мВ 0,7 [0,6; 0,8] 1,9 [1,8; 2,1] p=0,002 
Резидуальная латентность,  мС 5,5 [5,3; 5,6] 4,6 [4,4; 4,7] p=0,04
Скорость распространения возбуждения (мС) 27,2 [26,0; 28,5] 34,6 [32,8; 36,5] p<0,001

Исследуемый параметр Исследуемые группы Статистическая 
значимостьГруппа 

контроля,  
n=30

Больные 
с отморожениями 
(30-е сутки),  n=30

pNF-H, ng/ml 57,5[42,0; 73,1] 573,0  [402,1; 637,0] U=0,0; p<0,001
Амплитуда М-ответа,  мВ 3,5 [3,4; 3,7] 1,9 [1,8; 2,1] U=26,5; p=0,003
Резидуальнаялатентность,  мС 3,2 [3,1; 3,3] 4,6 [4,4; 4,7] U=14,0; p<0,001
Скорость распространения возбуждения (мС) 42,6 [41,7; 43,4] 34,6 [32,8; 36,5] U=72,0; p=0,07

Показатели Коэффициент 
корреляции Спирмена

Статистическая 
значимость

95% ДИ

Амплитуда М-ответа -0,79 <0,001 -0,73; -0,83
Резидуальная латентность 0,80 <0,001 0,75; 0,81
Скорость распространения возбуждения -0,81 <0,001 -0,71; -0,84
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относительно группы контроля. Этот факт 
косвенно свидетельствует о дистрофических 
процессах,  нарушении нервной проводимо-
сти и регрессии микроциркуляции, что, как 
следствие, ведет к затяжному течению ране-
вого процесса у большинства пострадавших.
На 30-е сутки травмы БЭА имела тенденцию 
к восстановлению, а уровень pNF-H оставался 
значительно выше контроля.

Выявленная динамика соответствует 
общепринятым представлениям о течении 
раневого процесса при отморожениях и указы-
вает на стойкую периферическую нейропатию 
[1, 3, 11].

Выявленное снижение биоэлектрической 
активности мышц напрямую связано с резким 
повышением уровня периферического ней-
рофиламента Н. Происходящая выраженная 
аксональная дегенерация нашла свое отраже-
ние в снижении скорости распространения 
возбуждения, амплитуды М-ответа и резиду-
альной латентности.

Известно, что проприоцептивная иннер-
вация связана со скелетной мускулатурой и 
напрямую отвечает за расслабление мышечной 
ткани. Аксональное повреждение способствует 
стойкому миоспазму, усугубляя ишемию и 
клеточное повреждение. Вероятно, у пациентов 
с местной холодовой травмой реализуется фе-
номен Уоллера, который заключается в ишеми-
ческой дегенерации нейронов с последующим 
восстановлением  [3, 11, 12]. Следует отметить, 
что продукты распада миелина поглощаются 
активированными фагоцитами и микроглией 
в течение нескольких недель. Макрофаги в 
межуточном пространстве выделяют огромное 
количество биологически активных веществ  
[1, 7, 10]. Подобная ситуация, вероятно, 
физиологически обоснована и направлена на 
скорейшую репарацию. Оставшиеся шван-
новские оболочки провоцируют нейрогенез 
[12]. Природа восстановления нервной ткани 
соответствует и периодам холодовой травмы. 

Также необходимо отметить, что после 
повреждения нейронов их функция в зоне 
поражения все же может частично восстанав-
ливаться  [5, 12]. Это объясняется пластич-
ностью выживших нервных клеток, которые 
формируют новые контакты с теми нейрона-
ми, которые утратили свои афферентные свя-
зи. Однако сформированное нервное волокно 
не в состоянии полноценно реализовать свою 
функцию. Это доказывает холодовой нейро-
васкулит, который встречается фактически 
у 100% пострадавших. Причем адекватной 
коррекции данной проблемы пока не суще-
ствует [13].

Выводы

1. У пострадавших с отморожениями II-IV 
степени в крови выявлено резкое повыше-
ние фосфорилированного периферического 
нейрофиламента в разные периоды криопов-
реждения.

2. У пациентов в разные сроки местной 
холодовой травмы II-IV степени отмечает-
ся снижение биоэлектрической активности 
мышц.

3. На 30-е сутки комплексного лечения 
относительно 5 суток, отмечается увеличение 
биоэлектрической активности мышц и сни-
жение уровня нейрофиламента Н.
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