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НАДФН / мин/мг белка 

 
+
 – p < 0,05 в сравнении с интактными животными; 

++
 – p < 0,01 в сравнении с интактными животными; * – p < 0,05 в срав-

нении с контролем; 
** 

– p < 0,01 в сравнении с контролем. 

 
Среди изученных биофлавоноидов наиболее 

эффективное сохранение нормального уровня 
ПОЛ и активности основных компонентов эндоген-
ной АОС печени обеспечивал флавицин, введение 
которого в большей степени, чем применение дру-
гих флавоноидов, оказало гепатозащитное дейст-
вие при алкогольной интоксикации, поскольку в ре-
зультате его лечебно-профилактического примене-
ния выявлена нормализация всех изученных био-
химических показателей печени.  

Исходя из полученных нами данных, можно 
сделать вывод, что усиление внутренних резер-
вов антиоксидантной защиты при применении 
биофлавоноидов является существенным мо-
ментом для сохранения в печени про-/анти-
оксидантного равновесия и ее защиты в условиях 
острого алкогольного отравления. 

 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ  
1. Острое алкогольное отравление приводит 

к нарушению в про-/антиоксидантной системе 
печени и к развитию поражения этого органа.  

2. Наиболее эффективное нормализующее 
влияние на интенсивность ПОЛ и собственную 
антиоксидантную систему на фоне острого алко-
гольного отравления оказывает флавицин, что 
сопровождается его более выраженным гепато-
защитным действием.  
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АКТИВНОСТИ ФЕРМЕНТОВ АДЕНИЛОВОЙ ВЕТВИ ПУРИНОВОГО 
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В лизатах лимфоцитов и эритроцитов периферической крови у 77 больных ревматоидным артритом (РА) 
определялись активность аденозиндезаминазы (АДА), адениндезаминазы (АД) и АМФ-дезаминазы (АМФДА) при 
поступлении на лечение, через 10–12 дней и по окончании курса лечения. У больных РА при поступлении в ста-
ционар выявлено в лизатах эритроцитов повышение активности АМФДА и АД, в лимфоцитах – снижение актив-
ности АДА, АД и повышение активности АМФДА. Исследования активности энзимов способствовали диагностике 
активности патологического процесса и объективизации контроля эффективности терапии больных РА. 
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Abstract. The activity of adenosine deaminase (ADA), adenine deaminase (AD) and AMP-deaminase (AMPDA) in 

lymphocyte and erythrocyte lysates of peripheral blood was studied in 77 patients with rheumatoid arthritis (RA) upon 
admission it hospital, after 10–12 days of treatment and on completion of inpatient care course. 

While the AMPDA and AD activity was increased in erythrocyte lysates in patients with RA upon admission to hos-
pital, the ADA, AD activity was reduced in lymphocytes, with AMPDA activity increased. 

The enzymatic studies made it possible to diagnose the activity of the pathological process and the efficiency 
of a complex treatment of the patients with RA. 

 

Key words: adenosine deaminase, adenine deaminase, AMP-deaminase, rheumatoid arthritis. 
 

Ревматоидный артрит (РА) относится к наи-
более тяжелым ревматическим заболеваниям 
суставов, характеризующимся неуклонно про-
грессирующим течением, быстро приводящим 
к стойкой потере трудоспособности (до 50 % ин-
валидизации за первые 5 лет болезни), значи-
тельными материальными затратами на лече-
ние, сокращением продолжительности жизни на 
5–10 лет, что делает борьбу с РА выраженной 

медико-социальной проблемой [3]. 
Решение этой проблемы значительно ослож-

няется неясностью этиопатогенеза болезни, слож-
ностью диагностики вялотекущих форм РА, и, 
вследствие этого, работы в этом направлении нам 
представляются актуальными и перспективными. 

 
ЦЕЛЬ РАБОТЫ 
Повысить качество диагностики активности 

патологического процесса при РА, объективиза-
цию контроля эффективности проводимой тера-
пии с использованием показателей активности 
энзимов пуринового метаболизма: аденозинде-
заминазы (АДА), адениндезаминазы (АД), АМФ-
дезаминазы (АМФДА) и выяснить роль этих эн-
зимов в патогенезе РА. 

МЕТОДИКА ИССЛЕДОВАНИЯ 
Под наблюдением в условиях стационара 

находились 77 больных РА, из которых 57 (74 %) 
женщин и 20 (26 %) мужчин. Средний возраст 
больных – 42,3±1,0 лет, средняя продолжитель-
ность болезни – 8,8±0,4 лет. 

I степень активности патологического про-
цесса установлена в 19,5 % случаев, II – в 64,9 % 
и III – в 15,6 % случаев. Серопозитивная форма 
РА отмечалась в 76,6 %, серонегативная – в 23,4 %, 
медленно-прогрессирующее течение (МПТ) – 
в 64,9 %, быстропрогрессирующее (БПТ) – в 35,1 %, 
форма с системными поражениями – в 33,8 %, 
суставная – в 66,2 % случаев. 

На основании рентгенологических исследо-
ваний I стадия поражения суставов определя-
лась в 9,1 % случаев, II – в 51,9 %, III – в 31,2 % 
и IV стадия – в 7,8 % случаев; ФК-2 – в 42,9 %, 
ФК-3 – в 49,4 %, ФК-4 – в 7,8 % случаев. 

Контрольную группу составили 33 практиче-
ски здоровых людей (доноры станции перелива-
ния крови) в возрасте 18–55 лет. Средний воз-
раст – 35,9±2,1 лет. 

Выделение лимфоцитов и эритроцитов из 
периферической венозной крови проводилось 
с использованием лимфосепа (Lymph separa-

tion medium) фирмы ''JCN Biomedical'' и сили-

конированной посуды [2]. Лизаты клеток гото-
вили путем замораживания-оттаивания кле-
точной суспензии. 

Активность АДА, АД и АМФДА в клеточных 
лизатах определяли по аммиаку с использовани-
ем фенол-гипохлоритного реактива в реакции 
Бертло и выражали в нмоль/мин/мл, исходя из 
содержания в 1 мл лизата лимфоцитов (до лизи-

са) 1×10
7
 клеток, а для эритроцитов – 1×10

9
 кле-

ток [1]. 
У всех больных также определялись: общий 

анализ крови и мочи, общий белок и белковые 
фракции крови, сиаловые кислоты, С-реактивный 
белок (СРБ), ревматоидный фактор (РФ), цирку-
лирующие иммунные комплексы, иммуноглобу-
лины, антинуклеарный фактор. 

В лечении больных РА использовались сим-
птом-модифицирующие препараты (индометацин 
75 мг/сут., диклофенак 75–100 мг/сут., мелокси-
кам 15 мг/сут.), болезнь-модифицирующие пре-

параты (метотрексат 10–20 мг/нед., Д-пеницил-
ламин 150–450 мг/сут., сульфасалазин 2,0 г/сут., 
инфликсимаб 3 мг/кг веса, люфлунамид 20 мг/сут.). 
Глюкокортикоиды (метипред, преднизолон) в ос-
новном использовались локально (внутрисустав-
но) в дозе 20–40 мг/сут. Дозы и виды препаратов, 

их сочетания зависели от степени активности 
процесса, тяжести заболевания. В комплексную 
терапию также входили различные методы фи-
зиотерапии, лечебная физкультура. Продолжи-
тельность лечения 18±4,6 дней. 

Обработка полученных результатов прово-

дилась на ПК с использованием программного 
пакета "Statistica 6.0" с вычислением средней 
арифметической (М), ошибки средней арифме-
тической (m), стандартного отклонения (σ), пара-
метрического t-критерия Стьюдента. Статистиче-
ски значимыми расценивались результаты при 

р<0,05. 
 
РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
Существенных энзимных различий в лиза-

тах лимфоцитов и эритроцитов здоровых людей 

в зависимости от пола и возраста выявлено не 
было. 

У больных РА с I степенью активности пато-
логического процесса при поступлении на лече-
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ние по сравнению со здоровыми в лизатах эрит-
роцитов (табл. 1) выше активность АДА и ниже 
АД, в лизатах лимфоцитов (табл. 2) – ниже ак-
тивность АДА. 

При сравнении не среднестатистических ве-
личин активности энзимов, а индивидуальных 
энзимны показателей, активность всех энзимов 
в лимфоцитах ни у одного больного не выходила 
за референтные пределы здоровых людей (ус-
ловная норма: М±2σ), а в эритроцитах у всех 

больных активность АДА превышала верхний 
уровень нормы. В то же время у этих же больных 
отклонения от уровня здоровых лиц отмечались 
для СОЭ, СРБ, γ-глобулинов, сиаловых кислот 
в 33,3 % случаев, α-2-глобулинов – в 40 % и ЦИК – 
в 20 % случаев. 

Таким образом, показатели активности АДА 
в эритроцитах больных РА являются значитель-
но более чувствительными и информативными 
в индикации минимальной активности ревмато-
идного процесса, чем самые демонстративные 
в этом аспекте общепринятые иммунобиохими-

ческие показатели. 
Через 10–12 дней лечения по сравнению 

с исходным фоном в лизатах эритроцитов суще-
ственно снизилась активность АДА (р<0,001) и 
наметилась тенденция к повышению АД, в лиза-
тах лимфоцитов повысилась активность АДА 

(р<0,05) и несколько снизилась активность 
АМФДА (р = 0,06). 

По окончании курса стационарного лечения 
наблюдалась положительная динамика всех эн-

зимных показателей, и перед выпиской из ста-
ционара активность всех энзимов в лимфоцитах, 
АМФДА и АД в эритроцитах не имела отличий от 
здоровых, и только активность АДА в эритроци-

тах так и осталась повышенной (р<0,01). 
Индекс DAS 28 за период стационарного ле-

чения уменьшился на 43,5 % (р<0,001) и соста-
вил 1,61±0,05 баллов, что соответствует фазе 
клинической ремиссии. 

У больных РА с системными поражениями 

по сравнению с суставной формой в эритроци-
тах выше активность АД (р<0,01), в лимфоцитах 
выше активность АМФДА (р<0,01) и ниже АД 
(р<0,001). 

У больных с БПТ по сравнению с МПТ толь-
ко ниже активность АД (р<0,001) в лимфоцитах. 

У больных с серопозитивной формой РА по 
сравнению с серонегативной в эритроцитах ниже 
активность АДА (р<0,001), выше АМФДА 
(р<0,001) и АД (р<0,01), в лимфоцитах ниже ак-
тивность АДА (р<0,001). 

У больных РА со II степенью активности 

процесса при поступлении на лечение по срав-
нению со здоровыми в эритроцитах выше актив-
ность АМФДА и АД (р<0,001), в лимфоцитах ниже 
активность АДА, АД и выше АМФДА (р<0,001). 

Через 10–12 дней лечения по сравнению 
с исходным фоном в эритроцитах снизилась ак-
тивность АМФДА (р<0,001) и АД (р<0,05), в лим-
фоцитах повысилась ранее сниженная актив-
ность АДА (р<0,001) и снизилась АМФДА 
(р<0,001). 

Таблица 1 

Активность АДА, АД и АМФДА в лизатах эритроцитов здоровых и больных РА в процессе лечения 

До лечения После лечения 

Контингент 
Кол-во 
больных 

Стат. пока-
затели 

АДА АД АМФДА АДА АД АМФДА 

Здоровые 33 M 

m 

37,0 

0,72 

13,2 

0,35 

22,1 

0,81 

– – – 

РА, I степень актив-
ности 

15 M 

m 
58,0

*** 

0,64 

9,50
** 

0,27 

24,1
* 

0,48 

40,5 

0,69 

12,1 

0,15 

23,1 

0,17 

Суставная 

форма 

12 M 

m 
58,6

*** 

0,69 

9,13
*** 

0,23 

24,5 

0,50 

– – – 

Системная форма 3 M 

m 

55,6
*** 

0,0 

10,9 

0,30 

22,6 

1,05 

– – – 

БПТ 3 M 

m 

57,1
*** 

1,47 

9,97
** 

0,62 

23,1 

0,90 

– – – 

МПТ 12 M 

m 

58,2
*** 

0,72 

9,36
*** 

0,30 

24,4 

0,55 

– – – 

Серопозитивная 
форма 

10 M 

m 

56,5
*** 

0,42 

10,0
*** 

0,23 

25,1 

0,41 

– – – 

Серонегативная 
форма 

5 M 

m 

60,9
*** 

0,53 

8,42
*** 

0,31 

22,2 

0,43 

– – – 

РА, II степень актив- 50 M 37,0 19,6
*** 

38,4
*** 

36,6 14,4 27,2 
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ности M 0,85 0,64 0,72 0,13 0,20 0,39 

Суставная форма 30 M 

M 

39,6 

1,19 

17,5
*** 

0,64 

35,3
*** 

0,48 

– – – 

Системная форма 20 M 

M 

33,2
*** 

0,29 

22,7
*** 

0,94 

43,1
*** 

0,95 

– – – 

БПТ 19 M 

M 

34,1
** 

0,57 

22,6
*** 

0,99 

40,9
*** 

0,98 

– – – 

МПТ 31 M 

m 

38,9 

1,22 

17,7
*** 

0,65 

36,9
*** 

0,90 

– – – 

Серопозитивная 
форма 

39 M 

m 

34,5
** 

0,31 

20,9
*** 

0,67 

39,9
*** 

0,75 

– – – 

Серонегативная 
форма 

11 M 

m 

46,0
*** 

2,06 

14,9
* 

0,63 

33,1
*** 

0,65 

– – – 

РА, III степень актив-
ности 

12 M 

m 

24,9
*** 

0,56 

32,1
*** 

0,39 

54,7
*** 

0,76 

32,7 

0,67 

17,5 

0,55 

36,4 

0,69 

Суставная форма 9 M 

m 

25,7
*** 

0,51 

31,8
*** 

0,42 

54,0
*** 

0,71 

– – – 

Системная форма 3 M 

m 

22,6
*** 

0,61 

33,2
*** 

0,73 

56,9
*** 

1,86 

– – – 

БПТ 5 M 

m 

24,1
*** 

0,42 

32,1
*** 

0,67 

54,9
*** 

1,46 

– – – 

МПТ 7 M 

m 

25,5
*** 

0,88 

32,2
*** 

0,52 

54,6
*** 

0,88 

– – – 

Серопозитивная 
форма 

10 M 

m 

24,3
*** 

0,49 

32,4
*** 

0,42 

55,1
*** 

0,85 

– – – 

Серонегативная 
форма 

2 M 

m 

27,7 

0,90 

30,8 

0,25 

52,9 

1,25 

– – – 

 

П р и м е ч а н и е. Здесь и в табл. 2: * – р<0,05; ** – р<0,01; *** – р<0,001 по сравнению со здоровыми. 
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Таблица 2 

Активность АДА, АД и АМФДА в лизатах лимфоцитов здоровых и больных РА в процессе лечения 

До лечения После лечения 

Контингент 
Кол-во 
больных 

Стат. по-
казатели 

АДА АД АМФДА АДА АД АМФДА 

Здоровые 33 M 

m 

45,6 

1,07 

1,95 

0,04 

3,19 

0,88 

– – – 

РА, I степень актив-
ности 

15 M 

m 

36,7
*** 

0,52 

1,91
 

0,02 

3,39
 

0,05 

44,3 

0,25 

1,96 

0,01 

3,15 

0,03 

Суставная 

форма 

12 M 

m 

37,1
*** 

0,61 

1,93 

0,01 

3,33 

0,04 

– – – 

Системная 

форма 

3 M 

m 

35,2
** 

0,03 

1,82 

0,03 

3,62 

0,04 

– – – 

БПТ 3 M 

m 

35,8
** 

0,47 

1,80 

0,01 

3,40 

0,06 

– – – 

МПТ 12 M 

m 

36,9
*** 

0,63 

1,93 

0,01 

3,39 

0,06 

– – – 

Серопозитивная 
форма 

10 M 

m 

35,6
*** 

0,22 

1,89 

0,02 

3,44 

0,06 

– – – 

Серонегативная 
форма 

5 M 

m 

39,0
* 

0,83 

1,93 

0,02 

3,28 

0,04 

– – – 

РА, II степень актив-
ности 

50 M 

m 

31,4
*** 

0,28 

1,68
*** 

0,01 

3,93
*** 

0,03 

42,3 

0,24 

1,87 

0,01 

3,40 

0,02 

Суставная форма 30 M 

m 

32,6
*** 

0,16 

1,73
*** 

0,01 

3,80
*** 

0,03 

– – – 

Системная форма 20 M 

m 

29,4
*** 

0,36 

1,60
*** 

0,01 

4,12
*** 

0,02 

– – – 

БПТ 19 M 

m 

30,3
*** 

0,42 

1,66
*** 

0,01 

4,06
*** 

0,03 

– – – 

МПТ 31 M 

m 

32,0
*** 

0,34 

1,70
*** 

0,02 

3,85
*** 

0,04 

– – – 

Серопозитивная 
форма 

39 M 

m 

30,8
*** 

0,31 

1,65
*** 

0,01 

3,99
*** 

0,03 

– – – 

Серонегативная 
форма 

11 M 

m 

33,2
*** 

0,19 

1,78
* 

0,01 

3,70
*** 

0,06 

– – – 

РА, III ст. активности 12 M 

m 

24,1
*** 

0,27 

1,44
*** 

0,01 

4,46
*** 

0,06 

37,6 

0,49 

1,76 

0,02 

3,71 

0,04 

Суставная форма 9 M 

m 

24,3
*** 

0,32 

1,46
*** 

0,01 

4,45
*** 

0,08 

– – – 

Системная форма 3 M 

m 

23,4
*** 

0,27 

1,39
*** 

0,01 

4,50
*** 

0,06 

– – – 

БПТ 5 M 

m 

23,4
*** 

0,32 

1,41
*** 

0,02 

4,42
*** 

0,03 

– – – 

МПТ 7 M 

m 

24,6
*** 

0,30 

1,46
*** 

0,01 

4,49
*** 

0,10 

– – – 

Серопозитивная 
форма 

10 M 

m 

23,8
*** 

0,24 

1,43
*** 

0,01 

4,50
*** 

0,06 

– – – 

Серонегативная 
форма 

2 M 

m 

25,5 

0,30 

1,49 

0,02 

4,29 

0,05 

– – – 
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После окончания курса лечения по сравне-

нию с начальным этапом наблюдалась положи-
тельная динамика активности всех энзимов, и от-
мечалась нормализация активности АДА и АД 
в эритроцитах, но остались повышенной актив-
ность АМФДА в эритроцитах, лимфоцитах и сни-
женными активности АДА и АД в лимфоцитах. 

Индекс DAS 28 за период стационарного ле-

чения уменьшился на 40,5 % (р<0,001) и соста-
вил 2,37±0,12 баллов, что соответствует периоду 
наступающей клинической ремиссии. 

При форме с системными поражениями по 
сравнению с суставной формой в эритроцитах 

ниже активность АДА (р<0,001), но выше АД 

(р<0,001), в лимфоцитах ниже активность АДА, 

АД и выше АМФДА (все р<0,001). 
У больных с БПТ по сравнению с МПТ в эрит-

роцитах ниже активность АДА (р<0,01), выше 

АМФДА и АД (р<0,001), в лимфоцитах ниже ак-
тивность АДА (р<0,01) и выше АМФДА (р<0,001). 

При серопозитивной форме РА по сравне-
нию с серонегативной в эритроцитах ниже актив-

ность АДА, выше АМФДА и АД (все р<0,001), 
в лимфоцитах ниже активность АДА, АД и выше 

АМФДА (все р<0,001). 
У больных РА с III степенью активности про-

цесса при поступлении на лечение по сравнению 
со здоровыми в эритроцитах выше активность 
АМФДА, АД и ниже АДА, в лимфоцитах ниже ак-
тивность АДА, АД и выше АМФДА (все р<0,001). 

Через 10–12 дней лечения в эритроцитах 
повысилась ранее сниженная активность АДА 

(р<0,05), снизились активности АМФДА и АД 

(р<0,001), в лимфоцитах повысились активности 
АДА, АД и снизилась активность АМФДА (все 

р<0,001). 
После проведенного курса лечения наблю-

далась положительная динамика всех энзимных 
показателей, но ни один из них не достиг уровня 
здоровых людей. Индекс DAS 28 снизился на 

47,1 % (р<0,001) и составил 3,24±0,18 баллов, 
что соответствует I степени активности ревмато-
идного процесса. 

Сравнительные исследования выявили эн-
зимные различия не только между клиническими 
формами РА, но и между степенями активности 
патологического процесса. У больных с I степе-
нью активности ревматоидного процесса по 
сравнению со II степенью в эритроцитах выше 
активность АДА, но ниже АМФДА и АД (все 

р<0,001), в лимфоцитах – выше активность АДА, 

АД и ниже АМФДА (все р<0,001). 
При II степени по сравнению с III степенью 

в эритроцитах выше активность АДА, ниже АД 

и АМФДА (р<0,001), в лимфоцитах выше актив-

ность АДА, АД и ниже АМФДА (р<0,001). 

Таким образом, выявлялась определенная 
закономерность: чем выше степень активности 
ревматоидного процесса, тем в эритроцитах ни-
же активность АДА и выше АД и АМФДА, а в лим-
фоцитах ниже активность АДА, АД и выше актив-
ность АМФДА. 

Проведенные нами исследования выявили 
существенные изменения активности энзимов 
пуринового метаболизма в клетках крови боль-
ных РА. С биохимических позиций можно пред-
положить, что выявленная нами сниженная ак-
тивность АДА в лимфоцитах может привести к на-
коплению ее естественного субстрата – аденозина, 
повышенные концентрации которого ингибируют 
рибонуклеотид-редуктазу, что повлечет за собой 
замедление биосинтеза РНК, ДНК, усиленный 
апоптоз лимфоцитов, нарушения процессов со-
зревания, пролиферации, дифференцировки 
лимфоцитов и угнетение их функций, в том числе 
и супрессорных. Кроме того, повышенное содер-
жание аденозина в клетках крови способствует 
увеличению синтеза фактора некроза опухоли-
альфа. 

На основании полученных данных логично 
предположить, что нарушения пуринового мета-
болизма в лимфоцитах могут составить одно из 
патогенетических звеньев при РА и обусловить 
иммунные нарушения при этом заболевании. 

 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Определение активности АДА, АД и АМФДА 

в лизатах лимфоцитов, эритроцитов больных РА 
в комплексе с клиническими данными способст-
вует выявлению минимальных проявлений ак-
тивности ревматоидного процесса, разграниче-
нию фаз клинической ремиссии и обострения 
процесса, уточнению степени активности ревма-
тоидного процесса, характера течения заболева-
ния и назначению своевременной адекватной те-
рапии больных РА. Исследования активности 
АДА, АД и АМФДА в эритроцитах и лимфоцитах 
в процессе лечения больных РА также способст-
вуют объективизации оценки эффективности 
проводимой терапии. 
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