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нижней челюсти – XXV).

Каждый череп запротоколирован. В таблицу были
внесены все 25 параметров и размеры в миллимет!
рах. На основании данных показателей был опреде!
лен пол. В соответствии с принятыми в краниомет!
рии рекомендациями [2, 3] делались следующие зак!
лючения: мужчина (М), вероятно мужчина (ВМ), нео!
пределенный пол (Н), вероятно женщина (ВЖ), жен!
щина (Ж) (таблица 1). Для установления половой при!
надлежности черепа была использована сводная
таблица показателей диагностических размеров че!
репов, приведенная в книге Пашковой В.И. «Очерки
судебно!медицинской остеологии» [3, с. 28].

В соответствии с методикой установления поло!
вой принадлежности черепа человека по Звягину В.Н.
(1983 г.) наряду с краниометрическими параметра!
ми учитывались 40 анатомо!морфологических при!
знаков. Например, степень выраженности бугристо!
стей и шероховатостей в местах прикрепления же!
вательных и шейных мышц, особенности морфоло!
гии нижней челюсти, лобной кости, носолобного угла,
глазниц и другие признаки (таблица 2). В протоколь!
ной таблице данные признаки полового диморфиз!
ма фиксировались, и на основании них делалось зак!
лючение о принадлежности черепа человека к одно!
му из полов.

В качестве примера приведен протокол черепа
№13.

Для оценки качественных признаков рассчиты!
вался дополнительный коэффициент (ДК) по следу!
ющей формуле (где М – количество мужских при!
знаков, Ж – количество женских признаков):

Доказано, что дополнительный коэффициент от !
20,681 и менее характерен для черепа женского
пола, ДК от +26,553 и более – для мужского пола,
промежуточные значения ДК от !20,682 до +26,552
имеет череп с неустановленной половой принадлеж!
ностью [1].

РезульРезульРезульРезульРезультаты и обсуждениетаты и обсуждениетаты и обсуждениетаты и обсуждениетаты и обсуждение
В ходе краниометрических исследований 16!и че!

репов неизвестных личностей по общепринятым в
краниометрии методикам была установлена поло!
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Методом непрямой иммуногистохимии исследовано распределение иммунореактивности к каль-
цитонин ген-родственному пептиду (КГРП) в тимусе человека. Выявлены иммунореактивные к
КГРП клеточные и нервноволокнистые структуры. Показатель экспрессии КГРП составлял
1,34 ± 0,06%. Экспрессия кальцитонин ген-родственного пептида в клеточных структурах,

вая принадлежность каждого из них. Окончатель!
ный вывод сделан после анализа данных, получен!
ных при изучении формы и строения черепа, а так!
же его размеров. По превалированию показателей
вероятно мужских (ВМ) и мужских (М) делалось зак!
лючение о принадлежности останков к мужскому
полу, по превалированию вероятно женских (ВЖ) и
женских (Ж) – соответственно к женскому полу. В
том случае, если превалирование числа показате!
лей размеров, характерных для того или иного пола,
незначительно, то оно может приниматься в расчет
лишь при достаточно резкой выраженности поло!
вых признаков.

Череп №13 имеет следующие полидиагностичес!
кие параметры (таблица 1): 9 вероятно мужских (ВМ),
13 неопределенных (Н), 2 вероятно женских (ВЖ), 1
женский (Ж). Установленное соотношение признаков
не позволяет сделать вывод о половой принадлеж!
ности черепа, потому что превалирует число неопре!
деленных параметров. В ходе анализа анатомичес!
ких признаков полового диморфизма установлено
23 женских (Ж) и 13 мужских (М) качественных при!
знака (таблица 2). Наличие 4 анатомических призна!
ков зафиксировать не удалось из!за их отсутствия
или не выраженности на черепе. Рассчитанный ДК
(дополнительный коэффициент) равен !24,8 и харак!
терен для черепа женского пола. На основании дан!
ных результатов можно сделать вывод, что череп
№13 принадлежал лицу женского пола.

Из 16 измеренных в ходе исследования черепов
13 из них принадлежат лицам мужского пола и 3 –
лицам женского пола. Полученные в ходе исследо!
вания данные при уточнении с данными Управления
внутренних дел Минского районного исполкома, пол!
ностью им соответствуют.

Таким образом, результаты выполненного иссле!
дования свидетельствуют о том, что на основании
приведенных в статье методик можно производить
половую идентификацию черепов останков неизве!
стных личностей.
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нервных волокнах и тельцах Гассаля свидетельствует о сохранении  иммунной и нейроэндок-
ринной функций тимуса на фоне его возрастной инволюции.

Ключевые слова: тимус человека, нейропептиды, кальцитонин ген-родственный пептид,
иммунореактивноть, регуляция.
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By the method of indirect immunohistochemistry was investigated the distribution of the

immunoreactivity to calcitonin gene-related peptide (CGRP) in the human thymus. In the thymus
we revealed immunoreactive to CGRP cellular and nerve fibrous structures. The index of expression
of VIP was 1,34 ± 0,06%. Expression of calcitonin gene-related peptide in the cell populations,
nerve fibers and Hassall’s corpuscles indicates persistent immune and neuroendocrine function of
thymus against the background of age involution.

Key words: human thymus, neuropeptides, calcitonin gene-related peptide, immunoreactivity,
regulation.

СССССреди многочисленных регуляторных субстанций,
влияющих на метаболизм и обнаруживаемых

в нервной, эндокринной и иммунной системах че!
ловека и млекопитающих животных, значительную
роль играют нейропептиды. Обладая рядом призна!
ков, характерных для нейромедиаторов, они отли!
чаются от классических нейротрансмиттеров – аце!
тилхолина и норадреналина молекулярной массой,
механизмами синтеза, депонирования, высвобож!
дения, расщепления, а также длительностью физи!
ологических эффектов в органах!мишенях. Пептид!
ные гормоны и их рецепторы, образуют целостный
биохимический круг между иммунной и нейроэндок!
ринной системами [1]. С использованием моно! и
поликлональных антител к нейропептидам и фер!
ментам их синтеза, установлено, что иммунокомпе!
тентные клетки являются источником синтеза и эк!
спрессии более 30 нейроэндокринных медиаторов,
включая кальцитонин ген!родственный пептид [2,3].

Кальцитонин ген!родственный пептид содержит
37 аминокислотных  остатков и является котранс!
миттером ацетилхолина. КГРП обладает широким
спектром физиологической активности в дыхатель!
ной, сердечно!сосудистой, пищеварительной, моче!
половой, нервной, эндокринной и иммуннной сис!
темах человека и млекопитающих животных [4]. Как
показывают данные молекулярно!биологических,
физиологических и фармакологических исследова!
ний, кальцитонин ген!родственный пептид выпол!
няет многочисленные функции в регуляторных сис!
темах, потенцируя ряд метаболических и трофичес!
ких эффектов в эффекторных клетках [5]. КГРП яв!
ляется сильным вазодилататором, вызывая не толь!
ко атропин!резистентное расширение кровеносных
сосудов, но и увеличение проницаемости сосудис!
той стенки [6];

Кальцитонин ген!родственный пептид может вы!
полнять и иммуномодуляторные функции [7,8]. От!
мечено наличие иммунореактивности к КГРП в туч!
ных клетках, лимфоцитах тимуса, селезенки и лим!
фатических узлов [9]. Ряд работ свидетельствует о

наличии рецепторов к КГРП в популяциях Т! и В!
лимфоцитов [10,11]. Кальцитонин ген!родственный
пептид ингибирует продукцию !интерферона и ин!
терлейкина!2, индуцируя в то же время секрецию
интерлейкина!8 и интерлейкина!13 [12]. Показана
антимикробная активность КГРП в отношении
Streptococcus mutans, Lactobacillus acidophilus,
Enterococcus faecalis, Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa and Candida albicans [14]. Кроме того,
установлено влияние кальцитонин ген!родственно!
го пептида на функции макрофагов и клеток Лан!
герганса, включая супрессию антиген!презентации
и усиление фагоцитарной активности [7,12].

Между тем, значительное число исследований
посвящено изучению распределения кальцитонин
ген!родственного пептида в органах иммунной сис!
темы млекопитающих животных, а также в услови!
ях in vitro. Данные об экспрессии КГРП в  тимусе
человека фрагментарны, а иногда и противоречи!
вы, что свидетельствует об актуальности настояще!
го исследования.

Цель исследования.Цель исследования.Цель исследования.Цель исследования.Цель исследования.
Изучить распределение иммунореактивности к

кальцитонин ген!родственному пептиду в тимусе че!
ловека.

Материал и методыМатериал и методыМатериал и методыМатериал и методыМатериал и методы.....
Объект исследования: аутопсийный материал 34

тимусов человека 26 – 48 лет. В работе применя!
лась разновидность непрямого иммуногистохими!
ческого метода – иммунофлуоресцентный метод ис!
следования. Фиксация материала проводилась в
универсальном растворе для иммуногистохимичес!
ких исследований морфологического материала: 2%
растворе Замбони, включающем параформальде!
гид, пикриновую кислоту, одно ! и двухзамещенный
фосфаты натрия (рН 7.4). После фиксации фрагмен!
ты тимуса последовательно промывались  в 0.1М
фосфатном буфере (рН 7.4), 50% этиловом спирте,
0.1 М фосфатном буфере (рН 7.4), 20% растворе са!
харозы. В последнем растворе образцы ткани на!
ходились в течение 12 часов при температуре 40С.



118

Новые технологии в медицинеОригинальные научные публикации

Серийные срезы толщиной 8!10мкм были приготов!
лены из замороженных в 0,9% физиологическом
растворе фрагментов тимуса с помощью автомати!
ческого замораживающего микротома фирмы
«Leica» при температуре ! 220С, смонтированы на
покрытых желатином (2% раствор) предметных стек!
лах и высушены при комнатной температуре (18!
200С) в течение 30 минут. Перед проведением им!
муногистохимических реакций предметные стекла
извлекались из холодильника и подвергались про!
сушке в открытом помещении при температуре 18!
200С в течение 30 минут. Затем срезы дважды про!
мывались в 0.1 М фосфатном буфере (pH 7.4)  в
течение 20 минут, после чего на них наносился 10%
раствор нормальной козьей сыворотки (Dakopatts;
X907). Обработанные сывороткой препараты поме!
щались в темную увлажненную камеру на 30 ми!
нут. После удаления сыворотки срезы обрабатыва!
лись сывороткой, содержащей поликлональные
антитела к кальцитонин ген!родственному пептиду
(КГРП, 1:200, IHC 6012, Peninsula). Извлеченные
из темной увлажненной камеры по истечении сро!
ка инкубации препараты дважды по 10 минут про!
мывались в кюветах  с фосфатным буфером (pH 7.4).
После удаления первичных антител срезы обраба!
тывались сывороткой, содержащей конъюгирован!
ные с флуорофорами: Cy3 (СуЗтм!GARIgG, 30254,
Jackson) вторичные антитела в разведении 1:100,
и затем помещались на 2 часа в темную увлажнен!
ную камеру. После удаления сыворотки и двукрат!
ного промывания в фосфатном буфере (pH 7.4) сре!
зы заключались в смесь глицерин/фосфатный бу!
фер (3:1) под покровные стекла. Оценка результа!
тов проводилась на универсальном фотомикроско!
пе Axiophot (“Zeiss”, Германия) с комбинациями
фильтров для Су3 индуцированной иммунофлуорес!
ценции. Интенсивность иммуногистохимической ре!
акции определялась как слабая, средняя и  силь!
ная. В каждом случае анализировали 10 полей зре!

ния при увеличении 400х. Определялся показатель
экспрессии кальцитонин ген!родственного пептида,
который представлял собой отношение КГРП ! им!
мунореактивных структур к общему количеству кле!
ток в поле зрения, выраженный в процентах. Стати!
стическую обработку полученных результатов про!
водили с применением пакета прикладных про!
грамм «STATISTICA» (Version 6!index, Statsoft Inc.).

РезульРезульРезульРезульРезультаты и обсуждение.таты и обсуждение.таты и обсуждение.таты и обсуждение.таты и обсуждение.
В тимусе человека выявлены иммунореактивные

к кальцитонин ген!родственному пептиду клетки и
нервные волокна. Показатель экспрессии КГРП со!
ставлял 1,34 ± 0,06%. Различная интенсивность им!
муногистохимической реакции к кальцитонин ген!
родственному пептиду определялась в эпителиаль!
ных клетках, тельцах Гассаля и нервных волокнах
(рис.1). Продукт иммуногистохимической реакции к
КГРП в виде мелкодисперсных глыбок был равно!
мерно распределен в клетках. Интенсивность им!
мунофлуоресценции варьировала – наиболее силь!
ная ее степень, как правило, отмечалась в более
крупных КГРП!ИР клетках и нервных волокнах. Не!
многочисленные иммунореактивные к кальцитонин
ген!родственному пептиду клетки в паренхиме орга!
на располагались одиночно; вблизи кровеносных
сосудов или в составе телец Гассаля. Группы имму!
нореактивных к КГРП клеток, состоящие из двух!
трех клеточных структур, обнаруживались редко. По
ходу сосудов тимуса прослеживались иммунореак!
тивные к кальцитонин ген!родственному пептиду не!
рвные волокна. Извитые КГРП!ИР нервные волок!
на с небольшими варикозными утолщениями про!
ходили в различных направлениях. Они определя!
лись в периваскулярных пространствах тимуса и
вблизи тимических телец. Иммунореактивные к
кальцитонин ген!родственному пептиду нервные
волокна и клетки наблюдались не на каждом срезе
органа. В различных областях одного среза тимуса
количество иммунореактивных к кальцитонин ген!
родственному пептиду структур также варьировало.

Наши результаты по выявлению экспрессии
кальцитонин!ген!родственного пептида в тимусе че!
ловека согласуются с данными других авторов, ко!
торые показали наличие иммунореактивности к
нему в центральных и периферических органах им!
мунной системы млекопитающих животных [7, 8].
Вариации численности иммунореактивных к каль!
цитонин ген!родственному пептиду клеточных струк!
тур в тимусе у ряда млекопитающих объясняются
видовыми особенностями

Сравнивая полученные результаты с данными
нашего предыдущего исследования иммунореак!
тивности к КГРП в тимусе плодов и новорожденных
[16], можно заключить, что экспрессия кальцито!
нин ген!родственного пептида является характер!
ным признаком развивающихся и дифференциру!
ющихся клеток тимуса человека. Это заключение
подтверждается достоверно (Р<0,001) большим

Рис. 1Рис. 1Рис. 1Рис. 1Рис. 1 – Иммунореактивные к кальцитонин ген!род!
ственному пептиду клеточные структуры и нервные во!
локна в тимусе тимусе человека. Непрямой иммунофлу!
оресцентный метод. Ув. 200.
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значением показателя экспрессии КГРП в тимусе
плодов ! 16,4±1,16% и новорожденных ! 8,4±0,86%
(Р<0,001), по  сравнению с показателем экспрес!
сии кальцитонин ген!родственного пептида в тиму!
се взрослых ! 1,34±0,06%. Снижение иммунореак!
тивности к КГРП в тимусе взрослого человека по
сравнению с тимусом плодов и новорожденных мо!
жет происходить за счет уменьшения числа КГРП!
ИР клеток вследствие их гибели, а также вследствие
снижения активности мРНК в оставшихся клетках.
КГРП оказывает супрессивное действие на диффе!
ренцировку, созревание и пролиферацию тимоци!
тов. Опосредовано, влияя на синтез оксида азота
(NO), кальцитонин генродственный пептид индуци!
рует апоптоз, предохраняя от поступления в крово!
ток аутореактивных иммунных клеток [5].

Иммунореактивность к кальцитонин ген!род!
ственному пептиду в эпителиальных клетках и тель!
цах Гассаля свидетельствует о сохранении гормон!
продуцирующей функции тимуса на фоне уменьше!
ния функционально активной паренхимы органа
вследствие возрастной инволюции. КГРП является
сильным вазодилататором и вызывает не только
атропин!резистентное расширение кровеносных со!
судов, но и увеличение проницаемости сосудистой
стенки. Наличие КГРП!ИР эпителиальных клеток,
расположенных в периваскулярных пространствах
тимуса, объясняется тем, что кальцитонин ген!род!
ственный пептид, действуя как вазодилататор на
гладкие мышечные клетки кровеносных сосудов,
способен влиять на транспорт Т!клеток из тимуса в
периферические лимфоидные органы [14]. Источ!
ником КГРП!иммунореактивных нервных волокон
в исследованном тимусе человека могут являться
отростки преганглионарных симпатических нейро!
нов [4]. Не исключено, что некоторые иммунореак!
тивные к кальцитонин ген!родственному пептиду не!
рвные окончания принадлежат нейронам спинно!

мозговых узлов. По данным литературы кальцито!
нин ген!родственный пептид определяется наряду
с субстанцией Р в телах и отростках первичных и
вторичных сенсорных нейронов [5]. О сосущество!
вании этих двух нейропептидов в нейронах спинно!
мозговых и чувствительных ганглиев млекопитаю!
щих животных свидетельствует и одновременное ис!
чезновение иммунореактивности к субстанции Р и
КГРП в нервных волокнах воздухоносных путей и
сердечно!сосудистой системы после введения экс!
периментальным животным капсаицина [4,5]. При!
нимая во внимание ингибиторные по отношению к
эндопептидазе субстанции Р свойства кальцитонин
ген родственного пептида, полагают, что функцио!
нальный смысл их сосуществования может состо!
ять в усилении синаптической передачи, опосреду!
емой субстанцией Р. Действительно, КГРП потенци!
ровал анальгетический эффект после интратекаль!
ного введения субстанции Р белым крысам [5].

Более того, выделяясь из постганглионарных не!
рвных окончаний, КГРП способствует высвобожде!
нию из тучных клеток и лейкоцитов простагланди!
нов, цитокинов и биогенных аминов, что приводит к
развитию асептического нейрогенного воспаления
и активации ноцицепторов [4,12,14]. Учитывая, что
КГРП является одним из ключевых нейротрансмит!
теров ноцицепции [4], а также наличие рецепторов
к кальцитонин ген!родственному пептиду  в нервных
и иммунокомпетентных клетках, не исключено, что
иммунная система и тимус, в частности, участвуют в
реакциях болевого стресса, обеспечивая двойной
контроль функций эффекторных органов и тканей.

Сравнительный анализ полученных результатов
с данными, касающимися возрастной динамики рас!
пределения другого «сосудорасширяющего» нейро!
пептида ! вазоактивного интестинального полипеп!
тида (ВИП) в тимусе человека [15] показал, что эк!
спрессия КГРП и ВИП в тимусе человека в онтоге!
незе носит сходный «затухающий» характер. Одна!
ко степень участия двух регуляторных пептидов в
процессах дифференцировки тимоцитов и межкле!
точных взаимодействиях различная, что подтверж!
дается достоверно большим значением показате!
ля экспрессии вазоактивного интестинального по!
липептида (26,2±1,83 %) по сравнению с показате!
лем экспрессии кальцитонин ген!родственного пеп!
тида (16,4±1,16%) в тимусе плодов, новорожденных
(15,4±1,16% и 8,4±0,86%) и взрослых (8,6±0,74%
и 1,34±0,06%) [15]. Хотя показатель экспрессии
КГРП был значительно меньше по сравнению с по!
казателем ВИП в тимусе взрослых, большая часть
иммунореактивных к кальцитонин ген!родственно!
му пептиду структур, так же как и к вазоактивному
интестинальному полипептиду, была представлена
эпителиальными клетками, тельцами Гассаля и не!
рвными волокнами. Между тем в численном соста!
ве ВИП!ИР клеточные структуры превосходят попу!
ляцию иммунореактивных к КГРП нейронов, что

Рис. 2 – Рис. 2 – Рис. 2 – Рис. 2 – Рис. 2 – Иммунореактивные к кальцитонин ген!род!
ственному пептиду структуры в тимусе новорожденного
Иммунопозитивные к КГРП нервные волокна и тимус!
но!эпителиальные клетки. Непрямой иммунноперокси!
дазный метод. Ув. 400.
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В статье приведен современный взгляд на проблемы диагностики и лечения синкопальных состо-
яний по материалам последних рекомендаций Европейской Ассоциации кардиологов.
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A. A. Bova
CURRENT APPROACHES TO DIAGNOSIS AND TREATMENT OF SYNCOPE

The paper presents a modern view of the problems of diagnosis and treatment of syncope based on recent
recommendations of the European Association of Cardiologists.

Key words: syncope, fainting vazovalny, classification, diagnosis.

ВВВВВрачи любой специальности могут в своей прак!
 тике встречаться с синкопальными состоя!

ниями (СС). Они могут быть проявлениями различ!
ной церебральной и соматической патологии.

Популяционные исследования показали, что
примерно 30% взрослых людей хотя бы 1 раз в жиз!
ни перенесли кратковременную утрату сознания [1,
2]. Нередко СС является первым и единственным
симптомом жизнеугрожающих состояний и при от!
сутствии своевременной диагностики ухудшает про!

гноз течения болезни, а также повышает риск вне!
запной смерти. Сам факт потери сознания обычно
вызывает серьезное беспокойство и насторожен!
ность, что требует своевременной синдромологичес!
кой и нозологической диагностики с целью уточне!
ния прогноза и выбора адекватных методов лече!
ния [8]. Наиболее часто дебют СС приходится на
возраст 14!17 лет [9, 10] Наиболее частыми в этом
периоде жизни являются рефлекторные обмороки,
тогда как кардиогенные СС встречаются более ред!

объясняется неодинаковым участием двух нейро!
пептидов в обеспечении регуляторных функций и ре!
ализации своего индукторного и трофического вли!
яния в иммунокомпетентных клетках.

Таким образом, полученные данные свидетель!
ствуют об иммунореактивности к кальцитонин ген!
родственному пептиду в тимусе человека. Тимус че!
ловека в различные периоды онтогенеза характе!
ризуется нейротрансмиттерной гетерогенностью, вы!
ражающейся в экспрессии клеточными и нервново!
локнистыми структурами органа наряду с другими
нейротрансмиттерами кальцитонин ген!родственно!
го пептида. Иммунореактивность к кальцитонин ген!
родственному пептиду в тимусе  определяется регу!
ляторными свойствами нейропептида в определен!
ный период онтогенеза человека и отличается в клет!
ках паренхимы, микроокружения и нервных волок!
нах органа. Наличие экспрессии КГРП в клеточных
структурах, нервных волокнах и тельцах Гассаля ти!
муса у взрослых подтверждает иммунотропную и ней!
роэндокринную роль кальцитонин ген!родственно!
го пептида в поддержании иммунитета в зрелом орга!
низме несмотря на возрастную инволюцию органа.
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