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Проведен анализ 147 наблюдений с различными нейрохирургическими заболеваниями (эпилепсия, че-
репно-мозговая травма, ишемические и геморрагические инсульты, опухоли головного мозга). Исследова-
ние термоимпедансметрии ликвора производилось с помощью установки для измерения температурной за-
висимости электрического импеданса кюветы с исследуемой жидкостью. Показано, что параметры фазового 
перехода в ликворе коррелируют с содержанием белка в ликворе и что с увеличением концентрации белка 
в ликворе увеличиваются коэффициенты корреляции. Сделан вывод о том, что показатели термоимпеданс-
метрии отражают степень поражения головного мозга и могут служить диагностическими и прогностиче-
скими критериям.
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the analysis of 147 observations on patients with various neurosurgical diseases (epilepsy, traumatic brain 
injury, ischemic and hemorrhagic strokes, brain tumors) is performed. the termoindustriy study of liquor was 
carried out using the setup for measuring the temperature dependence of the electrical impedance of the cell with 
the investigated liquid. it is shown that the parameters of the phase transition in cerebrospinal fluid correlate with 
protein content in the Csf and that with increasing concentration of protein in the Csf the correlation coefficients 
increased. the conclusion is that the termoindustriy parameters reflect the degree of brain lesions and can use as 
diagnostic and prognostic criteria.
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На современном этапе благодаря разви-
тию фундаментальных наук стало возмож-
ным более информативно и точно изучать 
изменения общего белка и белкового соста-
ва ликвора у пациентов с патологией цен-
тральной нервной системы для постановки 
диагноза, определения стадии и степени 
тяжести процесса, составления прогноза 
исхода заболевания, а также выявления сте-
пени нарушения проницаемости гематоэн-
цефалического барьера [2, 3; 8].

В настоящее время проводятся исследо-
вания, цель которых состоит в выявлении 
наличия в спинномозговой жидкости белко-
вых маркеров ишемического и геморрагиче-
ского инсульта, чМТ, эпилепсии, опухолей 

цНС, что необходимо для дифференциаль-
ной диагностики и прогнозирования разви-
тия процесса [4; 5:6, 7, 9]. Для исследования 
белков в ликворе используют разнообразные 
биохимические и иммунологические мето-
ды. Однако большинство использованных 
методов имеет ограниченную доступность 
для применения в клинике.

В то же время, биофизический под-
ход к изучению биологических жидкостей, 
частным случаем которого является термо-
импедансметрия (ТИМ), позволяет полу-
чить новую информацию о свойствах лик-
вора, изменении белковых молекул в норме 
и патологии, помочь в диагностике и даль-
нейшем прогнозе развития заболевания [1]. 
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Цель работы. Выработка на базе мето-

да термоимпедансметрии ликвора диагно-
стических и прогностических критериев, 
определяющих степень поражения голов-
ного мозга, проницаемость ГЭб, прогноз, 
течения и исходы при различной нейрохи-
рургической патологии.

Материалы и методы исследования
Проведен анализ 147 наблюдений с различными 

нейрохирургическими заболеваниями: 62 (41,9 %) 
наблюдения с черепно-мозговой травмой (из них 
28 наблюдений в компенсированном состоянии, 
21 наблюдение в субкомпенсированном, 13 – в де-
компенсированном); 27 наблюдений (18,7 %) с опухо-
лями головного и спинного мозга (из них 17 наблюде-
ний с опухолями низкой степени злокачественности, 
11 – высокой степени злокачественности); 29 на-
блюдений (19,6 %) с сосудистыми заболевания цНС 
(13 наблюдений – с ишемическими поражениями, 
16 – геморрагическими); 29(19, %) наблюдений – 
с эпилепсией. Пациентам с ишемическими пораже-
ниями головного мозга проводилась ликворосорб-
ция с лечебной целью. Средний возраст пациентов 
43,89 ± 16,13 лет, 47 наблюдений составили женщи-
ны, 101 – мужчины.

У всех пациентов проводился неврологический 
осмотр, балльная оценка степени тяжести состоя-
ния в зависимости от патологии (шкала ком Глазго, 
шкала Карновского, шкала инсультов nihss, шкала 
Рэнкин), МРТ и КТ головного мозга, ЭЭГ, дуплексное 
сканирование сосудов головного мозга, анализ ликво-
ра (количественное определение общего белка, цито-
за, эритроцитов). Пациентам с опухолями головного 
мозга интраоперационно осуществлялась биопсия. 
До и после проведения ликворосорбции контролиро-
вался уровень глюкозы, ЛДГ, АСТ, АЛТ. 

Специальным методом исследования в нашей 
работе являлась термоимпедансометрия ликвора, 
биофизической основой которой служило измерение 
полного электрического импеданса образца СМж, 
которое осуществлялось в примененной для этого 
установке фазометрическим методом. Изменения 
температурного импеданса СМж связано с поляризу-

емостью белковых молекул, входящих в состав лик-
вора, при совершении термического фазового пере-
хода глобула-клубок. С помощью данной методики 
мы впервые смогли провести исследование ликвора 
биофизическим способом, сопоставляя при анализе 
результатов неврологический статус и биохимиче-
ский состав ликвора.

У каждого пациента осуществлялся однократный 
забор ликвора путем люмбальной пункции. Затем 
в рабочую кювету измерительной ячейки установки 
с помощью шприца вводился 1,2 мл жидкости. На ре-
гистрирующем устройстве фиксировался ход темпе-
ратурной зависимости разности фаз рабочего и опор-
ного напряжений в виде термоимпедансметрической 
кривой. На следующем этапе осуществлялось раз-
ложение термоимпедансметрической кривой на га-
уссианы. В дальнейшем выполнялся статистический 
корреляционный анализ между параметрами кривой 
и общим белком, цитозом, концентрацией эритроци-
тов и значениями оценки состояния пациента по шка-
лам оценки тяжести состояния.

Результаты исследования  
и их обсуждение

В результате обработки полученных 
кривых термоимпедансметрии были выяв-
лены общие особенности, характерные для 
всех видов патологии. На кривых отчетли-
во заметна немонотонность изменения им-
педанса с температурой, которая и связана 
с фазовым переходом в ликворе. Присут-
ствие на графике температурной зависимо-
сти «клювообразного» участка свидетель-
ствует о совершении фазового перехода 
в системе (рис. 1).

Кроме того, совершение фазового пере-
хода сопровождается тем, что при дости-
жении температуры, соответствующей по-
ложению на графике «клюва», происходит 
скачкообразное увеличение объема исследу-
емого ликвора приблизительно в 2 раза, что 
также свидетельствует о фазовом переходе.

Рис. 1. Графическое представление основных параметров экспериментальных ТИМ кривых



570

 adVanCEs in CURREnt natURal sCiEnCEs    № 1, 2015 

 mEdiCal sCiEnCEs 
Следует отметить, что выраженность «не-

однородного» участка также, скорее всего, мо-
жет являться диагностическим параметром. 
Температурные положения максимумов на 
кривой характеризуют изменение зарядового 
состояния жидкости в измерительной кювете 
и связаны с температурными фазовыми или 
релаксационными переходами внутри состав-
ных элементов ликвора, так как изменение 
поляризуемости ликвора и, соответственно, 
способности к накоплению заряда кюветы 
с ликвором, обычно сопряжены с изменением 
внутренней структуры и подвижности моле-
кулярных цепей, которые обозначают терми-
ном «фазовый переход».

Известно, что в температурном интер-
вале, в котором происходит фазовый пере-
ход в СМж, наблюдается денатурация бел-
ков (утрата ими биологической функции, 
связанная с разрушением четвертичной 
и третичной структуры белка). Денатура-
ция является фазовым переходом, однако, 
по мнению некоторых других авторов, фа-
зовым переходом является переход глобу-
ла – клубок, который непосредственно не 
связан с денатурацией, но следует за ней 
при повышении температуры. Параметры 
фазового перехода в СМж коррелируют 
с содержанием белка в ликворе. С увеличе-
нием количества белка в ликворе увеличи-
ваются коэффициенты корреляции.

В компенсированном состоянии па-
циента, ликворологически характеризую-
щимся низким количеством белка и цитоза, 
отсутствием эритроцитов, термоимпеданс-
метрическая кривая носила немонотонный 
характер с четкими фазовыми переходами, 
с выраженными комплексами «пики – вол-
ны», температура фазового перехода нахо-
дилась в интервале 90–70 °С. Данные изме-
нения были характерны для благоприятного 
прогноза заболевания. В субкомпенсирован-
ном состоянии, ликврологически характе-
ризующимся повышением общего белка, 
цитоза и эритроцитов, характер кривой не-
сколько сглаживался, температура фазового 
перехода держалась в интервале от 80–70 °С. 
Данные изменения соответствовали сомни-
тельному дальнейшему прогнозу заболева-
ния. В декомпенсированном состоянии, лик-
ворологически выявлялись высокий уровень 
белка, цитоза, эритроцитов, кривая термо-
импедансметрии была пологой, температура 
фазового перехода носила низкий характер 
ниже 70 °С. Прогноз заболевания в данной 
группе был неблагоприятным.

В группе наблюдений у пациентов с опу-
холями головного мозга показатели тер-

моимпедансметрии и характеристические 
особенности кривой зависели от степени зло-
качественности опухолевого процесса: при 
опухолях с низкой степени злокачественно-
сти (благоприятной в прогностическом состо-
янии), кривая термоимпедансметрии носила 
в основном типичный немонотонный харак-
тер с четкими фазовыми переходами, темпе-
ратура фазового перехода находилась в интер-
вале от 90 до 70 °С; у пациентов с опухолями 
высокой степени злокачественности (и небла-
гоприятном прогнозе) характер кривой носил 
пологий вид без выраженных особенностей, 
температура фазового перехода имела низкие 
значения. Коэффициенты корреляции были 
достоверные в обеих группах, но их значения 
были выше у пациентов с высокой степенью 
злокачественности и увеличивались с ростом 
концентрации белка в ликворе.

Проведение ликворосорбции пациентам 
с постишемическими поражениями головно-
го мозга приводило к отчетливому измене-
нию показателей кривой термоимпедансме-
трии, которые существенно отличались друг 
от друга до и после ликворосорбции (рис. 2). 
Изменения проявлялись в виде смещения 
кривой смещения всей кривой в целом в сто-
рону высоких температур, а также увеличе-
ния температуры фазового перехода глобу-
ла-клубок. Это, по нашему мнению, связано 
с уменьшением в результате ликворосорбции 
концентрации в ликворе общего белка, глю-
козы, патологических ферментов, что спо-
собствовало улучшению неврологического 
состояния пациентов и приводило в дальней-
шем благоприятному прогнозу заболевания.

Таким образом, ликвор демонстриру-
ет четкий отклик на воздействие перемен-
ного электрического поля мегагерцового 
диапазона, причем поляризуемость ликвора 
сильно зависит от состояния организма. По 
виду термоимпедансметрической кривой, 
наличию на ней области фазового перехода 
и параметрам этого перехода можно судить 
о концентрации белка, а по ней – о разме-
рах белковых глобул. Кроме того, по форме 
и параметрам кривой можно делать выводы 
о структуре и устойчивости белковых гло-
бул, то есть об изменении ее конформации 
при повышении температуры.

Полученные в настоящей работе ста-
тистически достоверные коэффициенты 
корреляции между концентрацией белка 
и температурой фазового перехода в группе 
пациентов, указывают на тот факт, что фа-
зовый переход глобула-клубок представля-
ет собой фазовое превращение, характерное 
для такого белка ликвора, как альбумин. 
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Рис. 2. Усредненные кривые термоимпедансометрии до и после ликворосорбции

Увеличение концентрации общего белка, 
а также увеличение цитоза в совокупности 
со снижением коррелирующей с этими по-
казателями температуры фазового перехода 
служат индикаторами нарушения проницае-
мости гематоэнцефалического барьера.

Выводы
Температура фазового перехода и фор-

ма термоимпедансметрической кривой яв-
ляются диагностическими и прогностиче-
ским критериями и позволяют определить 
степень поражения головного мозга, тече-
ние, прогноз и исход при нейрохирургиче-
ских заболеваниях, свидетельствуют о на-
рушении проницаемости ГЭб.
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