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НАУЧНО-ИССЛЕДОВАТЕЛЬСКАЯ РАБОТА В КИРОВСКОМ 
ГОСУДАРСТВЕННОМ МЕДИЦИНСКОМ УНИВЕРСИТЕТЕ НА 
СОВРЕМЕННОМ ЭТАПЕ
Железнов Л.М., Разин М.П., Дунаева Е.Б., Суетина И.Г.

ФГБОУ ВО «Кировский государственный медицинский университет» Минздрава России, Киров, Россия 
(610027, г. Киров, ул. К. Маркса, 112), е-mail: mprazin@kirovgma.ru

К своему 35-летнему юбилею Кировский государственный медицинский университет подошел со зна-
чимыми показателями во всех направлениях своего развития, в том числе и в научно-исследователь-
ской работе. Несмотря на все трудности, в университете нарастают объемы научной работы, ее финан-
сирование, открываются новые научные подразделения и внедряются новые формы стимулирования 
этого важного направления деятельности медицинского вуза. Рекордными в юбилейный год оказались 
такие показатели, как объем привлеченных на научную работу финансовых средств, общий объем пуб-
ликаций и цитирований авторов организации и некоторых других наукометрических показателей. 
По научной работе Кировский ГМУ прочно занял лидирующие позиции среди других вузов региона. 
Многие профессора нашего вуза являются авторитетными специалистами в своих областях медицины 
и признанными величинами на российском и международном научном небосклоне.

Ключевые слова: научно-исследовательская работа, высшая медицинская школа, наукометрия.

CURRENT SCIENTIFIC RESEARCH AT KIROV STATE MEDICAL 
UNIVERSITY 
Zheleznov L.M., Razin M.P., Dunaeva E.B., Suetina I.G.

Kirov State Medical University (610027, Russia, Kirov, K. Marx St., 112), e-mail: mprazin@kirovgma.ru

Kirov State Medical University has approached its 35th anniversary with signifi cant indicators in all directions 
of its development, including research work. Despite all the diffi  culties, the volume of scientifi c work and its 
funding are increasing, new scientifi c departments are being opened and some new forms stimulating this 
important area of activity are being introduced. Record-breaking indicators in the anniversary year have been 
the following: the amount of funds attracted for research, the total number of publications and citations by 
the authors representing the organization and some other scientometric indicators. In terms of scientifi c work, 
Kirov State Medical University has fi rmly taken a leading position among other universities in the region. 
Many professors working for this university are reputable specialists in their fi elds of knowledge and rank 
highly by scientists an professionals in Russia and abroad.

Keywords: research work, medical university, scientometrics.

Российская наука вносит большой вклад в ми-
ровую по определению, являясь ее частью. Отрицать 
это так же нелепо, как не считать нашу Родину частью 
человечества [1]. Научно-исследовательской работе 
в Кировском ГМУ всегда отводилась приоритетная 
роль, так как это обязательное направление деятель-
ности медицинского вуза всегда давало и будет давать 
неоценимый мультипликативный эффект, затрагивая и 
образовательную, и воспитательную, и медицинскую 
составляющие нашей комплексной работы [2–5]. И за 
более чем три десятка лет существования вуза в этом 
направлении удалось добиться немалого. 

С момента возникновения университета и до 
настоящего времени в нем сформировался и активно 
функционирует ряд известных научно-педагогичес-
ких школ, признанных флагманами на постсоветском 
пространстве. Среди них: научная инфекционная 
школа (основатель – профессор, д.м.н., заслуженный 
деятель науки РСФСР В.Н. Дроздов, руководитель в 
настоящее время – профессор, д.м.н. А.Л. Бондарен-
ко). Ее основные научные направления – «Вирусные 

гепатиты» и «Природно-очаговые инфекции Киров-
ской области». Хирургическая научная школа была 
заложена первым ректором университета, членом-
корреспондентом РАМН, профессором В.А. Журав-
левым, и сейчас ею руководит его ученик, профессор 
д.м.н. В.А. Бахтин. Основные научные направле-
ния – «Разработка вопросов хирургического лече-
ния очаговых поражений печени и желчных путей с 
применением высокотехнологичных методик, раз-
работка оперативных вмешательств на печени, жел-
чевыводящей системе и надпочечниках из мини-дос-
тупов», «Хирургия поджелудочной железы, вопросы 
профилактики осложнений после операций на под-
желудочной железе», «Разработка вопросов гнойной 
хирургии, лечения наружных кишечных свищей», 
«Хирургия пищевода», «Использование различных 
видов сосудистых трансплантатов в реконструктив-
ной хирургии при облитерирующих заболеваниях 
артерий бедренно-подколенного сегмента, хирурги-
ческое лечение острых подвздошно-бедренных фле-
ботромбозов», «Хирургическое лечение врожденных 
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и приобретенных пороков сердца и ИБС». Научная 
школа патофизиологии (руководитель – профессор, 
д.м.н. А.П. Спицин). Основное научное направле-
ние – «Физиология и патофизиология висцеральных 
систем организма». Научная школа психиатрии была 
сформирована профессором В.И. Багаевым, сегодня 
ее руководитель – профессор, д.м.н. М.В. Злоказова. 
Основное научное направление – «Организация пси-
хиатрической помощи, психиатрия и психотерапия 
в детско-подростковом возрасте». Научная школа 
по судебной медицине была основана профессором, 
д.м.н. В.С. Мельниковым (современный руководи-
тель – профессор, д.м.н. А.Е. Мальцев). Основные 
научные направления – «Судебно-медицинская трав-
матология и исследование микрообъектов, вопросы 
суицидологии и организации судебно-медицинской 
службы». Научная школа акушерства и гинекологии 
(руководитель – профессор, д.м.н. С.А. Дворянский). 
Основное научное направление – «Профилактика пе-
ринатальной и материнской заболеваемости и смерт-
ности». Достойным учеником Сергея Афанасьевича 
является действующий министр здравоохранения 
РФ, профессор, д.м.н. М.А. Мурашко. Научная рев-
матологическая школа была сформирована профессо-
ром Б.Ф. Немцовым, и сегодня его дело продолжает 
профессор, д.м.н. О.В. Симонова. Основное научное 
направление – «Изучение иммунопатологических 
механизмов патогенеза и разработка новых мето-
дов диаг ностики и лечения ревматоидного артрита 
и системных заболеваний соединительной ткани». 
Научная педиатрическая школа (руководитель – про-
фессор, д.м.н. Я.Ю. Иллек). Основное научное на-
правление – «Иммунные и эндокринные нарушения, 
их коррекция при болезнях почек, ревматических, 
бронхолегочных и аллергологических заболеваний у 
детей». Научная школа социальной медицины, меди-
цинской экологии и гигиены (руководитель – профес-
сор, д.м.н. Б.А. Петров). Основные научные направ-
ления – «Гигиена труда и промышленная экология», 
«Гигиена окружающей среды», «Медико-социальные 
проблемы общественного здоровья», «Медико-соци-
альные и эколого-гигиенические аспекты охраны здо-
ровья населения», «Медико-социальные проблемы 
охраны материнства и детства», «Патометрические 
системы в медицине и здравоохранении». Научная 
офтальмологическая школа в стенах университета 
прошла становление под руководством профессора, 
д.м.н. Д.А. Чупрова, и сегодня ее возглавляет доцент, 
д.м.н. О.Г. Леванова. Основные научные направле-
ния – «Патология преломляющих сред глаза», «Ката-
рактогенез, изменение хрусталика человека с возрас-
том. Хирургия катаракты; коррекция пресбиопии», 
«Офтальмоиммунология», «Пластическая офтальмо-
хирургия», «Исследование эффективности дренажной 
хирургии глаукомы», «Хирургическое лечение вит-
реоретинальной патологии», «Макромикроскопичес-
кая анатомия и микротопография вспомогательных 
структур глаза и ретробульбарного отдела зрительно-
го нерва в пренатальном онтогенезе».

Подготовка научно-педагогических кадров выс-
шей квалификации осуществляется с помощью ин-
ститута соискательства и через обучение в аспиран-
туре. На сегодняшний день Кировский ГМУ имеет 
лицензию на обучение по программам аспирантуры 
следующих направлений: фундаментальная медици-
на, клиническая медицина, медико-профилактичес-
кое дело (профили: микробиология, клеточная био-

логия, цитология, гистология, внутренние болезни, 
кардиология, сердечно-сосудистая хирургия, кожные 
и венерические болезни, инфекционные болезни, 
нервные болезни, психиатрия, педиатрия, стоматоло-
гия, хирургия, общественное здоровье и здравоохра-
нение).

В университете активно выполняются научно-
исследовательские (в том числе хоздоговорные) рабо-
ты, ведется грантовая деятельность, бурно развивают-
ся клинические исследования (руководитель центра 
клинических исследований – доцент, к.м.н. Н.В. Ягов-
кина), набирают обороты доклинические (руководи-
тель центра биомоделирования и начальник научно-
инновационного отдела – к.б.н. Е.Б. Дунаева). 

В университете успешно работают 3 научных 
лаборатории: фармакологической биоэнергетики и 
мембранологии, направленного регулирования меж-
микробных взаимодействий, кариесологии. Лабора-
тория направленного регулирования межмикробных 
взаимодействий в экзо- и эндомикроэкологических 
системах занимается следующими видами исследо-
ваний: определение гормонов, аллергенов, антител, 
цитокинов методом ИФА; индикация и идентифи-
кация микроорганизмов молекулярно-генетическим 
методом: полимеразная цепная реакция в режиме 
реального времени (качественный и количественный 
уровни); культуральный метод выделения бактерий 
и грибов, определение чувствительности к антимик-
робным средствам: химиопрепаратам, бактериофа-
гам, антисептическим и дезинфицирующим раство-
рам. Лаборатория фармакологической биоэнергетики 
и мембранологии решает такие научные задачи, как 
скрининг новых соединений по их фармакологичес-
кой активности; изучение фармакокинетики лекар-
ственных средств; изучение прооксидантно-антиок-
сидантного гомеостаза организма для диагностики 
заболеваний и мониторинга фармакотерапии; изуче-
ние клеточной и тканевой биоэнергетики при разных 
видах патологии и фармакотерапии; подготовка ана-
литических материалов для экспертного заключения 
комиссии университета по оценке лекарственных 
препаратов, включаемых в Перечни МЗ РФ. Основ-
ными направлениями деятельности лаборатории ка-
риесологии являются исследование биохимического 
состава ротовой жидкости при различных степенях 
активности кариеса; изучение влияния различных 
средств гигиены полости рта на процессы созрева-
ния эмали зубов. В настоящее время закончен ремонт 
площадей, осуществлена закупка оборудования, а 
в 2022 г. будет открыта еще одна научная лаборато-
рия – морфологии.

Год от года все большие успехи показывает Науч-
ное общество молодых ученых и студентов (НОМУС, 
научный руководитель – доцент, к.м.н. И.Г. Суетина) 
университета. Его участниками ежегодно выполня-
ются сотни докладов и публикаций; международный 
статус получила ежегодная научная конференция 
«Молодежь и медицинская наука в XXI веке». 

Следует особо отметить, что в Кировском ГМУ 
издаются 2 собственных научно-практических жур-
нала: «Вятский медицинский вестник» (индексиру-
ется в РИНЦ, входит в список ВАК РФ и является 
высокорейтинговым) и «Медицинское образование 
сегодня» (электронный, индексация в РИНЦ, дина-
мично растущий импакт-фактор), популярные не 
только в профессиональном сообществе нашей стра-
ны, но и за рубежом.
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Ежегодно сотрудниками Кировского ГМУ за-
щищаются кандидатские и докторские диссертации, 
издаются около 20 монографий, публикуются более 
1000 статей по самым актуальным тематикам (из них 
более 60 – в журналах, входящих в базы данных Web 
of Science и Scopus), получается около 2 десятков 
приоритетных справок и патентов на изобретения, 
проводятся более полусотни научно-практических 
конференций в год (от регионального до международ-
ного уровня), сотрудниками университета ежегодно 
делается 150–200 научных докладов в РФ, ближнем 
и дальнем зарубежье, проводится обучение в аспи-
рантуре по 20 научным специальностям. Многие 
профессора Кировского ГМУ являются членами дис-
сертационных советов в разных городах Российской 
Федерации. Неуклонно возрастает значимость про-
водимых университетом научно-практических ме-
роприятий. Самыми масштабными мероприятиями 
за историю вуза стало проведение в Кирове в 2021 г. 
Российского симпозиума детских хирургов «Ослож-
нения острого аппендицита у детей» и 27-й Всерос-
сийской (60-й Всесоюзной) научной студенчес кой 
конференции СНО по детской хирургии [6].

С 2019 г. с успехом проводится ежегодный кон-
курс на соискание университетских научных грантов. 
В рамках программы «Университетский научный 
грант» начато взаимодействие с предприятиями, ор-
ганизациями Кировской области по привлечению ин-
вестиций для реализации данной программы, выпол-
нению заказов предприятий региона. Данная форма 
деятельности направлена на:

• создание условий для становления новых и раз-
вития существующих научных направлений универси-
тета, активное привлечение к научным исследованиям 
научно-педагогических работников, способных эффек-
тивно развивать фундаментальную и прикладную науку;

• наиболее полное и эффективное использова-
ние полученных результатов в образовательном про-
цессе, в развитии научного потенциала университета, 
в практическом внедрении результатов научно-иссле-
довательской работы; 

• поддержку новых направлений научных ис-
следований во всех подразделениях университета, 
развитие сотрудничества с отечественными и зару-
бежными партнерами университета, представителя-
ми бизнес-сообщества;

• реализацию научных исследований по 
тематике, сформированной посредством отбора 
инициативных предложений представителей биз-
нес-сообщества (лиц, осуществляющих предприни-
мательскую деятельность); 

• создание научных заделов по новым направ-
лениям исследований для участия в конкурсах в рам-
ках национальных проектов, РНФ, РФФИ и других 
конкурсов федерального уровня;

• выявление наиболее перспективных науч-
ных проектов на различных этапах развития для при-
влечения внебюджетного финансирования грантовой 
программы и реализации проектов, дальнейшего 
практического внедрения и/или коммерциализации 
результатов исследований;

• содействие в создании результатов интеллек-
туальной деятельности, дальнейшее их внедрение в 
производство и вывод на рынок инновационной про-
дукции;

• содействие в подготовке научно-педагоги-
ческих кадров высшей квалификации и увеличение 

доли молодых ученых в общем объеме научных ис-
следований;

• привлечение бизнес-сообщества, россий-
ских и зарубежных ученых к научно-исследователь-
ским работам университета и повышение качества 
проектов до мирового уровня;

• повышение публикационной активности в 
высокорейтинговых журналах, индексируемых в Web 
of Science и Scopus.

Основные направления научно-исследователь-
ской деятельности университета строятся сегодня в 
рамках 14 научных платформ (онкология, кардиоло-
гия и ангиология, неврология, эндокринология, пе-
диатрия, психиатрия и зависимости, иммунология, 
микробиология, фармакология, профилактическая 
среда, репродуктивное здоровье, регенеративная 
медицина, инвазивные технологии, инновационные 
фундаментальные технологии в медицине).

В 2019 году университет с целью формирова-
ния стратегических направлений развития в сфере 
биотехнологических и иммунобиологических тех-
нологий принял участие в создании нового научно-
образовательного центра «Биополис». Участниками 
НОЦ «Биополис» стали Кировский государственный 
медицинский университет, ведущие научно-иссле-
довательские центры, такие как Курчатовский ин-
ститут, Федеральный научный центр исследований 
и разработки иммунобиологических препаратов им. 
М.П. Чумакова РАН, Российский фонд фундамен-
тальных исследований, Вятская государственная 
сельскохозяйственная академия, Вятский государ-
ственный университет, фармацевтические компании 
«Нанолек» и «Инвак».

В мае 2020 года в Кировской области начаты ис-
пытания профилактической вакцины «БиВакполио». 
Вакцина разработана специалистами Федерального 
научного центра исследований и разработки имму-
нобиологических препаратов им. М.П. Чумакова и 
обычно применяется против полиомиелита у детей. 
Однако, по мнению создателей вакцины, она спо-
собна помочь взрослым выработать иммунитет к 
COVID-19. Исследования «БиВакполио» проведены 
на базе университета (главный исследователь – до-
цент, к.м.н. Н.В. Яговкина).

Осенью – зимой 2020 года на базе центра кли-
нических исследований Кировского ГМУ проведены 
масштабные (более 160 добровольцев) клинические 
исследования противоковидной цельновирионной 
вакцины производства Федерального научного цент-
ра исследований и разработки иммунобиологических 
препаратов им. М.П. Чумакова. Эта вакцина стала тре-
тьей отечественной вакциной против ковида и первой, 
произведенной по классической технологии.

Безусловно, 2020–2021 годы стали тяжелыми для 
многих отраслей РФ, в том числе и для высшей ме-
дицинской школы. Резко снизилось количество защит 
кандидатских и докторских диссертаций, очень слож-
но стало выполнять клинические научные исследо-
вания вследствие перепрофилирования стационаров 
в ковидные, мы столкнулись с высокой заболеваемо-
стью сотрудников и обучающихся новой коронавирус-
ной инфекцией и пр. Но были у нас в эти годы и важ-
ные приобретения. Мы существенно продвинулись в 
решении приоритетных научных задач: участвовали 
в клинических исследованиях глобальной важности 
(вакцина против COVID-19); до рекордных цифр вы-
рос объем средств, привлеченных университетом по 
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статье «Наука» (более 150 тыс. руб. на 1 НПР, что со-
ставляет 300% от мониторингового норматива), значи-
мо выросли наукометрические показатели издаваемых 
нами журналов [7]; успешно реализуется курируемая 
лично ректором внутривузовская программа «Уни-
верситетский научный грант»; существенно возросла 
(и количественно, и качественно) публикационная ак-
тивность наших сотрудников, выйдя по итогам 2021 
года на свой исторический максимум. В планах руко-
водства университета – продвижение еще многих пер-
спективных проектов.

Результаты научной и инновационной деятель-
ности Кировского ГМУ – прочный задел на будущее, 
в котором университет продолжит позиционировать 
себя как комплекс ведущих научно-практических 
коллективов Российской Федерации.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об от-
сутствии явного или потенциального конфликта ин-
тересов, связанного с публикацией статьи.

Финансирование. Исследование не имело спон-
сорской поддержки.
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РЕЗУЛЬТАТЫ ПАЛЛИАТИВНОГО ЛЕЧЕНИЯ БОЛЬНЫХ РАКОМ 
ПРЕДСТАТЕЛЬНОЙ ЖЕЛЕЗЫ С МЕТАСТАЗАМИ В КОСТИ
Кисличко С.А., Глушков Е.А., Кисличко А.Г., Попов М.Ю., Рамазанова М.С.

1ФГБОУ ВО Кировский государственный медицинский университет Минздрава России, Киров, Россия 
(610027, г. Киров, ул. К. Маркса, 112)
2КОГКБУЗ «Центр онкологии и медицинской радиологии», Киров, Россия (610021, г. Киров, проспект 
Строителей, 23)

В 2019 г. выявлено 45 763 новых случая РПЖ. Прирост заболеваемости с 2009 по 2019 год составил 
80,4%. РПЖ имеет высокий потенциал к развитию костных метастазов (КМ). Наличие КМ сопряже-
но со значительным снижением выживаемости данной категории больных. Разработанный нами ал-
горитм диагностики клинически бессимптомных метастазов в кости способствует своевременному их 
лечению, уменьшению риска осложнений и повышению выживаемости. Цель: изучить результаты 
паллиативного лечения больных раком предстательной железы с метастазами в кости. У 50 больных 
РПЖ применили разработанный алгоритм. При этом у 20 (40%) больных РПЖ выявлены симптомные 
КМ, а у 18 (36%) больных – бессимптомные КМ. Всем больным проведено паллиативное лечение с ис-
пользованием бисфосфонатов и гормональных препаратов в КОГКБУЗ «ЦОМР» с 2011 по 2015 год. При 
анализе непосредственных результатов лечения значимых отличий в группах с бессимптомными и сим-
птомными КМ (р=0,233) получено не было. В свою очередь, выживаемость больных в группе с бессимп-
томными КМ была статистически значимо выше (р<0,05), чем в группе с симптомными КМ. Показа-
тели 3-летней выживаемости при РПЖ с бессимптомными и симптомными КМ составили 88,9+7,4% и 
45,0+11,1% соответственно. Таким образом, своевременное выявление клинически бессимптомных КМ 
и назначение этим больным паллиативного лечения с использованием бисфосфонатов и гормональных 
препаратов позволило значимо улучшить выживаемость больных РПЖ.

Ключевые слова: рак предстательной железы, паллиативное лечение, метастазы в кости.

RESULTS OF PALLIATIVE TREATMENT OF PROSTATE CANCER PATIENTS 
WITH BONE METASTASES
Kislichko S.A., Glushkov E.A., Kislichko A.G., Popov M.Yu., Ramazanova M.S. 

1Kirov State Medical University of the Ministry of Health of Russia, Kirov, Russia (610027, Kirov, K. Marx St., 112)
2KOGКBUZ Center of Oncology and Medical Radiology, Kirov, Russia (610021, Kirov, Stroiteley Ave., 23)

In 2019, 45 763 new cases of prostate cancer were detected. The increase in incidence in the period from 
2009 to 2019 was 80.4%. Prostate cancer has a high potential for the development of bone metastases (BM). 
The presence of BM is associated with a signifi cant decrease in the survival rate of this category of patients. 
The algorithm developed by us for the diagnosis of clinically asymptomatic bone metastases contributes 
to their timely treatment, reduces the risk of complications and increases survival. Objective: to study the 
results of palliative treatment of prostate cancer in patients with bone metastases. The developed algorithm 
was applied in 50 patients with prostate cancer. At the same time, symptomatic BM were detected in 20 
(40%) patients with prostate cancer and asymptomatic BM was detected in 18 (36%) patients. All patients 
underwent palliative treatment with the use of bisphosphonates and hormonal drugs at the Oncology Medical 
Center from 2011 to 2015. When analyzing the immediate results of treatment, no signifi cant diff erences 
were obtained in the groups with asymptomatic and symptomatic BM (p=0.233). In turn, the survival rate of 
patients in the group with asymptomatic BM was statistically signifi cantly higher (p<0.05) than in the group 
with symptomatic BM. The 3-year survival rates for prostate cancer with asymptomatic and symptomatic 
BM were 88.9+7.4% and 45.0+11.1%, respectively. Thus, the timely detection of clinically asymptomatic BM 
and indicating palliative treatment with bisphosphonates and hormonal drugs to these patients signifi cantly 
improved their survival.

Keywords: prostate cancer, palliative care, bone metastases.

Введение
В последние годы на территории Российской 

Федерации отмечается неуклонный рост заболевае-
мости раком предстательной железы (РПЖ). Так, в 
2019 г. выявлено 45 763 новых случая РПЖ, и стан-
дартизованный показатель составил 49,6 на 100 тыс. 

населения. В целом прирост заболеваемости с 2009 
по 2019 год составил 80,4% [2].

Метастазы в кости наиболее часто развиваются 
у больных раком молочной железы и раком предста-
тельной железы [3–6]. К сожалению, подавляющее 
большинство больных уже на этапе диагностики 
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костных метастазов (КМ) имеют болевой синдром, 
который может являться единственным признаком 
поражения костной системы.

Посредством ретроспективного анализа уста-
новлено, что при РПЖ через 24 месяца наблюдения 
КМ наблюдения чаще возникают при наличии III ста-
дии с суммой баллов по шкале Глисона >7 и уровнем 
ПСА в диапазоне 21–50 нг/мл. На основании данных 
исследований нами разработан диагностический 
алгоритм диагностики клинически бессимптомных 
КМ. Принцип алгоритма заключается в том, что у 
больных РПЖ при наличии вышеуказанных парамет-
ров через 24 месяца после завершения радикально-
го лечения выполняется остеосцинтиграфия (ОСГ) 
и при отсутствии данных за КМ или получения не-
определенных результатов дополнительно прово-
дят ОФЭКТ/КТ поясничного отдела позвоночника 
и костей таза [3].Диагностика КМ в доклинической 
стадии способствует своевременному их лечению, 
направленному на снижение частоты костных ослож-
нений и повышение выживаемости при сохранении 
необходимого уровня качества жизни. [1] 

Цель исследования: изучить результаты паллиа-
тивного лечения больных раком предстательной же-
лезы с метастазами в кости.

Материал и методы
В исследование были включены 50 больных с 

морфологически подтвержденным РПЖ на II–III ста-
диях, находившихся на лечении в КОГКБУЗ «ЦОМР» 
с 2011 по 2015 год. У 38 (76%) пациентов были диаг-
ностированы КМ. С целью обнаружения доклиничес-
кого поражения костной системы проводились ОСГ 
и, по показаниям, ОФЭКТ/КТ у больных, имеющих 
повышенный риск развития КМ, согласно разрабо-
танному алгоритму. Таким образом, у 18 (36%) боль-
ных выявлены бессимптомные КМ. В свою очередь, 
у 20 (40%) больных симптомные КМ выявлены по 
данным стандартного обследования скелета, которое 
проводилось при развитии болевого синдрома.

Группы больных РПЖ с бессимптомными и 
симптомными КМ были сопоставимы по возрасту, 
уровню ПСА, сумме баллов по шкале Глисона и осо-
бенностям поражения скелета, что позволило кор-
ректно провести сравнительный анализ результатов 
лечения.

Во всех случаях при наличии КМ проводилось 
паллиативное лечение с использованием бисфосфо-
натов и гормональных препаратов. Из группы бис-
фосфонатов использовался препарат золендроновой 
кислоты «Зомета» в дозе 4 мг внутривенно 1 раз в 
28 дней. Из гормональных препаратов больные полу-
чали антиандрогены – бикалутамид в дозе 150 мг в 
сутки. Кроме того, применялись аналоги гонадотро-
пин-рилизинг гормона «Золадекс» в дозе 3,6 мг 1 раз 
в 28 дней. 

Полученные данные обрабатывались с исполь-
зованием офисной системы OpenOffi  ce Calc и паке-
тов статистического анализа SPSS Statistics Version 
17.0. В работе применялись стандартные методы 
описательной и параметрической статистики. Для 
изучения статистической значимости различий 
между группами в случае нормального распределе-
ния признака использовался критерий Стьюдента 
(t), определялась вероятность различия р. Резуль-
таты рассматривались как статистически значимые 
при р<0,05.  

Результаты и их обсуждение
Необходимо отметить, что паллиативное лече-

ние больных РПЖ переносилось удовлетворительно. 
Нежелательные явления ограничивались I–II степе-
нью токсичности и чаще сопровождались развитием 
гинекомастии, снижением либидо, эректильной дис-
фунцией, лихорадкой, тошнотой и рвотой. Однако 
значимых отличий в группах с бессимптомными и 
симптомными КМ у больных РПЖ (р=0,233) полу-
чено не было.

Анализ эффективности паллиативного лечения 
больных РПЖ с КМ по критериям RECIST 1.1 и ВОЗ 
(1979 г.) представлен в таблице 1.

Таблица 1 
Непосредственная эффективность паллиативного 

лечения больных РПЖ с метастазами в кости

Эффект лечения
Больные с бес-
симптомными 

КМ (n=18)

Больные с 
симптомными 

КМ 
(n=20)

Частичная 
регрессия (ЧР) 5 (27,8%) 5 (25%)

Стабилизация (С) 8 (44,4%) 7 (35%)
Прогрессирование 5 (27,8%) 8 (40%)
Объективный 
ответ (ЧР+С) 13 (72,2%) 12 (60%)

При изучении результатов паллиативного лече-
ния больных РПЖ с КМ полной регрессии не было 
отмечено ни в одном случае. Следует отметить, что 
несколько чаще прогрессирование метастатическо-
го процесса отмечалось у больных с симптомными 
КМ – 8 (40%) больных, чем в группе с бессимптом-
ными КМ – 5 (27,8%) больных. Таким образом, объ-
ективный ответ отмечен у 13 (72,2%) из 18 больных 
с бессимптомными КМ и у 12 (60%) из 20 больных с 
симптомными КМ.

Для изучения качества жизни у больных РПЖ 
с метастазами в кости применялся опросник EORTC 
QLQ-PR25. У больных РПЖ с симптомными КМ 
показатели качества жизни до начала паллиатив-
ного лечения были низкими, что объясняется рас-
пространенным опухолевым процессом и наличием 
болевого синдрома. Через 3 месяца лечения уста-
новлено, что в группе больных РПЖ с симптомны-
ми КМ показатели качества существенно не изме-
нились относительно исходных данных (р>0,05). 
Значительно снизились «урологические» симпто-
мы – с 36,4+2,5% до 20,5+1,8% (р<0,05). При ана-
лизе показателей качества жизни у больных РПЖ 
с бессимптомными КМ зафиксированы подобные 
результаты, в том числе снижение «урологических» 
симптомов с 32,0+2,3% до 17,1+1,6% (р<0,05). По-
лученные данные свидетельствуют о положитель-
ном влиянии проводимого паллиативного лечения 
на качество жизни больных РПЖ с симптомными и 
бессимптомными КМ.

Основным критерием оценки эффективности 
лечения является показатель выживаемости онколо-
гических больных. Проведен анализ исходов паллиа-
тивного лечения больных РПЖ с метастазами в кости 
скелета. На протяжении всего периода наблюдения 
16 (42,1%) из 38 больных РПЖ умерло в связи с про-
грессированием основного заболевания. Стабили-
зация заболевания за время наблюдения отмечена у 
10 (26,3%) из 38 больных РПЖ. 
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Медиана времени до прогрессирования у боль-
ных РПЖ в группе с бессимптомными КМ составила 
18 мес. (95% ДИ: 3–49 мес.) и была достоверно выше 
(р=0,01) относительно группы с симптомными КМ – 
8,6 мес. (95% ДИ: 3–23 мес.). 

Медиана общей выживаемости больных РПЖ в 
группе с бессимптомными КМ также была значимо 
выше (р=0,03) и составила 33,6 мес. (95% ДИ: 18–53 
мес.) против 25,2 мес. в группе с симптомными КМ 
(95% ДИ: 6–54 мес.).

Таблица 2
Выживаемость больных РПЖ 

с метастазами в кости

Выживаемость
Больные 

с бессимптом-
ными КМ

Больные 
с симп томными 

КМ
1-летняя 100 85,0+7,9%
2-летняя 94,4+5,4% 61,7+10,9%
3-летняя 88,9+7,4% 45,0+11,1%
При анализе результатов паллиативного лече-

ния показано, что выживаемость больных РПЖ в 
группе с бессимптомными КМ была статистически 
значимо выше (р<0,05), чем в группе с симптомны-
ми КМ. Так, показатели 3-летней выживаемости при 
РПЖ с бессимптомными и симптомными КМ соста-
вили 88,9+7,4% и 45,0+11,1% соответственно.

Таким образом, проведенное исследование по-
зволило выявить больных РПЖ с высоким риском 
развития КМ. Своевременное выявление клинически 
бессимптомных КМ и назначение этим больным пал-
лиативного лечения с использованием бисфосфона-
тов и гормональных препаратов позволило значимо 
улучшить выживаемость данной категории больных.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об от-
сутствии явного или потенциального конфликта ин-
тересов, связанного с публикацией статьи.

Финансирование. Исследование не имело спон-
сорской поддержки.
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИНТРАВИТРЕАЛЬНОЙ ТЕРАПИИ ДИАБЕТИЧЕСКОГО 
МАКУЛЯРНОГО ОТЕКА РАЗЛИЧНЫМИ ПРЕПАРАТАМИ 
1, 2Кудрявцева Ю.В., 1, 2Подыниногина В.В., 1, 2Демакова Л.В., 1, 2Блинова О.А., 1Кислицына К.А.

1ФГБОУ ВО «Кировский государственный медицинский университет» Минздрава России, Киров, Россия 
(610027, г. Киров, ул. К. Маркса, 112)
2КОГБУЗ «Кировская клиническая офтальмологическая больница», Киров, Россия (610011, г. Киров, 
Октябрьский проспект, 10а)

Сахарный диабет, являясь хроническим обменным заболеванием, требующим тщательного контроля 
уровня гликемии и пожизненной терапии, часто является причиной развития тяжелого осложнения 
со стороны сетчатки – диабетического макулярного отека и диабетической ретинопатии. Цель: ана-
лиз эффективности интравитреальной терапии диабетического макулярного отека различными пре-
паратами на базе Кировской клинической офтальмологической больницы. Проведена оценка терапии 
у 40 пациентов (40 глаз), проходивших лечение в отделении дневного пребывания КОГБУЗ ККОБ с 
диагнозом диабетический макулярный отек, которым было проведено суммарно 195 интравитреаль-
ных инъекций различных препаратов: ранибизумаб, афлиберцепт, дексаметазон. При проведении срав-
нительного анализа получено, что толщина ЦЗС уменьшилась после терапии всеми препаратами, но 
в разной степени: при применении препарата ранибизумаб – в среднем на 8,6%, афлиберцепт – 33,9%, 
дексаметазон – 17,8%. По данным ОКТ, после терапии ранибизумабом отмечено снижение величины 
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макулярного отека в среднем на 19%; после терапии афлиберцептом – снижение величины макуляр-
ного отека в среднем на 36,4%; дексаметазоном – снижение величины макулярного отека в среднем на 
20,8%. Согласно полученным данным, острота зрения улучшилась во всех группах, наиболее выражен 
во 2-й группе. Таким образом, все препараты, применяемые для интравитреальной терапии, эффектив-
ны в лечении диабетического макулярного отека, но более выражены результаты при применении пре-
парата афлиберцепт: снижение величины кистозного макулярного отека у 90,5% в среднем на 33,9% и 
повышение остроты зрения в среднем на 0,1 у 61,9%.

Ключевые слова: макулярный отек, ранибизумаб, афлиберцепт, дексаметазон.

REAL-LIFE OUTCOMES OF INTRAVITREAL THERAPY FOR DIABETIC 
MACULAR EDEMA 
1, 2Kudryavtseva Yu.V., 1, 2Podyninogina V.V., 1, 2 Demakova L.V. 1, 2Blinova O.A., 1Kislitsyna K.A. 

1Kirov State Medical University, Kirov, Russia (610027, Kirov, K. Marx St., 112)
2Kirov Clinical Ophthalmological Hospital, Kirov, Russia (610011, Kirov, Oktyabrsky Ave., 10a)

Diabetes mellitus is a chronic progressive metabolic disorder that requires strict glycemic control and lifelong 
therapy. It is the most common cause of severe retinal complications, such as diabetic macular edema and 
diabetic retinopathy. The article below presents analysis of eff ectiveness of intravitreal drugs for diabetic 
macular edema. Treatment was given at the day patient department of Kirov Ophthalmological Hospital. 
40 patients (40 eyes) with diagnosed diabetic macular edema took part in the research. The patients were given 
195 intravital injections of ranibizumab, afl ibercept, dexamethasone in total. The comparative analysis revealed 
that CGS thickness decreased after the therapy, but to diff erent degrees: in cases of ranibizumab therapy – 
by an average of 8.6%, afl ibercept therapy – by 33.9%, dexamethasone therapy – by 17.8%. OCT revealed 
that after ranibizumab therapy, there was a decrease in macular edema magnitude by an average of 19%; 
after afl ibercept therapy – by an average of 36.4%; after dexamethasone therapy – by an average of 20.8%. 
According to the data obtained, visual acuity improved in all the groups, especially in group 2. In conclusion, 
all the drugs used for intravitreal therapy are found to be eff ective in treatment of diabetic macular edema, but 
afl ibercept therapy shows the best results: a decrease in the severity of cystic macular edema in 90.5% of the 
patients by an average of 33.9% and visual acuity gain by an average of 0.1 in 61.9% of the patients.

Keywords: macular edema, ranibizumab, afl ibercept, dexamethasone.

Введение 
Сахарный диабет (СД), являясь хроническим 

обменным заболеванием, требующим тщательно-
го контроля уровня гликемии и пожизненной тера-
пии, часто становится причиной развития тяжелого 
ослож нения со стороны сетчатки – диабетического 
макулярного отека (ДМО) и диабетической ретино-
патии (ДР) [1]. Данные патологии приводят к слепоте 
и слабовидению и, как следствие, к значительному 
снижению качества жизни и инвалидизации, в том 
числе трудоспособного населения [2, 3]. В основе па-
тогенеза ДР лежит ишемия, связанная с окклюзией 
капилляров сетчатки, в результате чего стимулирует-
ся образование сосудистого эндотелиального фактора 
роста (VEGF), что в итоге приводит к возникновению 
макулярного отека и неоваскуляризации. Стандартом 
лечения пациентов с ДМО долгое время оставалась 
фокальная лазерная фотокоагуляция. Современные 
подходы к лечению ДМО включают прежде всего 
применение антиангиогенных препаратов для интра-
витреального введения (ИВВ), механизм действия 
которых связан с блокированием VEGF-факторов. 
В настоящее время одобрены к применению раниби-
зумаб (Lucentis) – фрагмент гуманизированного ан-
титела VEGF-A, афлиберцепт (Eylea) – рекомбинант-
ный гибридный белок, состоящий из связывающихся 
с VEGF частей внеклеточных доменов рецепторов 
VEGF1 и VEGF2 [4, 5]. Контролируемые клиничес-
кие исследования показали, что лечение каждым из 
этих ингибиторов VEGF у пациентов с ДМО более 
эффективно, чем лазер, для повышения остроты зре-
ния и уменьшения отека сетчатки [6, 7]. 

Иногда макулярный отек сохраняется или реци-
дивирует, несмотря на проводимую анти-VEGF те-
рапию, что позволяет предположить, что существу-
ют другие механизмы формирования отека, помимо 
VEGF, в частности, воспаление и лейкостаз [8, 9]. 
В этих случаях для блокирования продукции меди-
аторов воспаления и подавления лейкостаза было 
предложено ИВВ глюкокортикостероидов. Позже 
были доказаны эффективность и безопасность пре-
парата дексаметазон (Ozurdex) для интравитреально-
го введения [10]. Системные стероидные препараты 
пациентам с СД обычно назначают с осторожно-
стью, поскольку они влияют на уровень гликемии и 
повышают давление. Однако в случае их интрави-
треального введения системные побочные эффекты 
сводятся к минимуму и мы добиваемся желаемого 
локального эффекта от препарата.

Цель: анализ эффективности интравитреальной 
терапии диабетического макулярного отека различ-
ными препаратами на базе Кировской клинической 
офтальмологической больницы.

Материал и методы 
Проведена оценка терапии у 40 пациентов 

(40 глаз), проходивших лечение в отделении дневно-
го пребывания КОГБУЗ ККОБ с диагнозом диабети-
ческий макулярный отек, которым было проведено 
суммарно 195 интравитреальных инъекций различ-
ных препаратов. Средний возраст исследуемых со-
ставил 62,6 года (29–84 года). Для проведения срав-
нения эффективности различных препаратов были 
выделены три группы. 
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Первую группу составили пациенты, которым 
для интравитреального введения применяли препа-
рат ранибизумаб (Луцентис, NOVARTIS PHARMA, 
AG) – 14 глаз. Возраст пациентов – от 53 до 71 года, 
средний возраст – 63,9 года. Соотношение мужчин и 
женщин составило 1:1 (7 мужчин и 7 женщин). Рас-
пределение по типу сахарного диабета (СД): 7,11% 
(1 пациент) – СД I типа и 92,9% (13 пациентов) – СД 
II типа. Среднее количество инъекций на пациента 
составило 5 (от 3 до 8).

Вторую группу составили пациенты, кото-
рым для лечения применяли афлиберцепт (Эйлеа, 
VETTER PHARMA-FERTIGUNG, GmbH & Co.KG) – 
21 глаз. Возраст пациентов – от 29 до 84 лет, средний 
возраст – 63,2 года. Соотношение мужчин и женщин 
составило 1:1,1 (10 мужчин и 11 женщин). Распреде-
ление по типу сахарного диабета: 14,2% (3 пациен-
та) – СД I типа, 85,8% (18 пациентов) – СД II типа. 
Среднее количество инъекций на пациента составило 
5 (от 3 до 9).

ИВВ препарата в 1-й и 2-й группах осущест-
вляли в условиях операционной под местной анесте-
зией инъекционной иглой 30G в проекции плоской 
части цилиарного тела в 4 мм от лимба через прокол 
склеры. Доза вводимого препарата 1 на инъекцию 
составила 0,5 мг для ранибизумаба и 2 мг для афли-
берцепта. Послеоперационную обработку проводили 
раствором повидон-йода в разведении 1:5. Проводи-
ли 5 следующих друг за другом «загрузочных» ИВВ 
препарата: с интервалом 1 месяц для ранибизумаба и 
с интервалом 1,5–2 месяца для афлиберцепта.

В третьей группе осуществляли интравитре-
альное введение препарата дексаметазон (Озурдекс, 
ALLERGAN PHARMACEUTICALS IRELAND) – 
5 глаз. Соотношение мужчин и женщин составило 1:1,5 
(трое мужчин и две женщины). Возраст пациентов – от 
49 до 63 лет, средний возраст – 56,4 года. Распределение 
по типу сахарного диабета: 20,0% (1 пациент) – СД I 
типа, 80,0% (4 пациента) – СД II типа. Имплантацию 
микрогранулы проводили в условиях операционной 
под местной анестезией 0,7 мг однократно.

У пациентов всех групп оценивали динами-
ку изменения толщины центральной зоны сетчатки 
(ЦЗС) и остроты зрения. Определяли максимальную 
корригированную остроту зрения (МКОЗ), проводи-
ли биомикроскопию, офтальмоскопию, офтальмо-
тонометрию, оптическую когерентную томографию 
(ОКТ) на томографе Revo Soct Copernicus (Optopol 
technoligi, Польша) в режиме 3D-macula. Обследова-
ние проводили перед первым введением препарата, 
на следующий день после инъекции и через 1 месяц 
после завершающей инъекции. Наблюдение осу-
ществляли в среднем в течение 6 месяцев после по-
следней инъекции.

Количественные данные анализировались с 
применением параметрических методов статисти-
ки. Вычисляли среднюю величину (X), стандартную 
ошибку средней (Sx), среднеквадратическое откло-
нение (σ), минимальное (min) и максимальное (max) 
значения.

Результаты и их обсуждение 
При проведении сравнительного анализа полу-

чено, что толщина ЦЗС уменьшилась после терапии 
всеми препаратами, но в разной степени: при приме-
нении препарата ранибизумаб – в среднем на 8,6%, 
афлиберцепт – 33,9%, дексаметазон – 17,8%. Данные 

по изменению толщины ЦЗС до и после терапии раз-
личными препаратами для интравитреального введе-
ния приведены в таблице 1.

Таблица 1
Динамика изменения толщины центральной 

зоны сетчатки до и после терапии различными 
препаратами для интравитреального введения

Толщина ЦЗС ранибизу-
маб

афлибер-
цепт

дексамета-
зон

До ИВВ 
загрузочной 
дозы, мкм

374 
(242–640)

483 
(260–811)

387 
(254–622)

После ИВВ 
загрузочной 
дозы, мкм

342 
(159–555)

319 
(183–750)

318 
(221–625)

По данным ОКТ, в первой группе у 85,7% 
(12 глаз) отмечено снижение высоты ДМО в сред-
нем на 19% (2,8%–38,3%); в 7,2% (1 глаз) динами-
ки не наблюдали (рис. 1). Во второй группе в 90,5% 
(19 глаз) выявлено уменьшение ДМО в среднем на 
36,4% (3%–75,9%) и в 4,8% (1 глаз) анатомических 
изменений не отмечено (рис. 2). В третьей группе у 
80,0% (4 глаза) наблюдали снижение величины ДМО 
в среднем на 20,8% (5,5%–54%), и в одном случае ди-
намики не наблюдали (рис. 3).

85,7%

7,2%
7,1%

Рис. 1. Результаты лечения ДМО препаратом 
ранибизумаб по динамике изменения толщины ЦЗС

Рис. 2. Результаты лечения ДМО препаратом 
афлиберцепт по динамике изменения толщины ЦЗС
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Рис. 3. Результаты лечения ДМО препаратом 
дексаметазон по динамике изменения толщины 

ЦЗС

Рис. 4. Результаты лечения ДМО препаратом 
ранибизумаб по динамике остроты зрения 

На основании полученных данных можно сде-
лать вывод, что острота зрения улучшилась во всех 
группах. Острота зрения повысилась в 1-й группе у 
57,1% (8 глаз) (рис. 4); во 2-й группе – у 61,9% (13 глаз) 
(рис. 5); в 3-й группе – у 40,0% (2 из 5) (рис. 6). 

Рис. 5. Результаты лечения ДМО препаратом 
афлиберцепт по динамике остроты зрения

Рис. 6. Результаты лечения ДМО препаратом 
дексаметазон по динамике остроты зрения

Данные динамики изменения остроты зрения 
до и после терапии различными препаратами для ин-
травитреального введения приведены в таблице 2.

Таблица 2
Динамика зрительных функций до и после 

терапии различными препаратами
ранибизумаб афлиберцепт дексаметазон

До 0,31±0,02 0,20±0,01 0,60±0,01
После 0,39±0,09 0,30±0,08 0,60±0,06

В 1-й группе 28,6% (4 из 14) потребовалось до-
полнительное введение анти-VEGF препаратов, во 
2-й группе в 14,3% (3 из 21) потребовалось допол-
нительное введение анти-VEGF препаратов, в 3-й 
группе дополнительные инъекции препарата не осу-
ществляли. Однако эффективность препарата декса-
метазон относительно других анти-VEGF препаратов 
следует оценить в дальнейшем на большей группе 
пациентов.

 Заключение  
Таким образом, все препараты, применяемые 

для интравитреальной терапии, эффективны в ле-
чении диабетического макулярного отека, но более 
выражены результаты – при применении препарата 
афлиберцепт: снижение величины кистозного маку-
лярного отека у 90,5% в среднем на 33,9% и повыше-
ние остроты зрения в среднем на 0,1 у 61,9%.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об от-
сутствии явного или потенциального конфликта ин-
тересов, связанного с публикацией статьи.
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НАРУШЕНИЕ ИММУННОГО БАЛАНСА У ДЕТЕЙ 
С ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТНОЙ АНЕМИЕЙ
Наджафова В.А.

Азербайджанский государственный институт усовершенствования врачей имени А. Алиева, Баку, 
Азербайджан (1012, г. Баку, квартал 3165), e-mail: Statya2021@yandex.ru

Цель: исследование субпопуляций лимфоцитов у детей в возрасте от 6 месяцев до 5 лет в Азербайджане 
для изучения некоторых аспектов влияния железодефицитной анемии (ЖДA) на клеточный иммунитет. 
В исследование были включены 123 ребенка. По гематологическим и биохимическим показателям кро-
ви у 95 детей (58 мальчиков, 37 девочек) была диагностирована анемия различной степени. Контроль-
ную группу составили 28 детей (16 мальчиков, 12 девочек) без признаков ЖДА. В группе детей с ЖДА 
были выявлены более низкие показатели клеточного иммунитета (CD3+, CD4+, CD8+). Относительное 
количество клеток CD3+ составило 52.6±4.09%, в контрольной группе 62.6±5,49%, р<0,05. Проведенные 
исследования выявили положительную корреляцию клеток CD3+, CD4+, CD8+ с гемоглобином и сыво-
роточным железом. Результаты высокой силы связи коэффициента корреляции сывороточного железа с 
относительным количеством клеток CD3+ и CD4+ в общей группе детей с ЖДА (r =+0.8) показали, что 
дефицит железа играет большую роль для активности клеточного иммунитета. Значимых различий в по-
казателях гуморального иммунитета не наблюдалось. Частота встречаемости инфекций верхних и ниж-
них дыхательных путей у детей с ЖДА была выше, чем в контрольной группе. Таким образом, в статье 
показано ослабление как врожденного (NK-CD56+), так и приобретенного (CD3+, CD4+, CD8+) компонен-
тов клеточного иммунитета. Дефицит компонентов клеточного иммунитета свидетельствует о снижении 
устойчивости организма к вирусной инфекции. Полученные результаты могут быть оценены как нару-
шение иммунного баланса, связанное с недостаточностью клеточного иммунитета у детей с ЖДА.

Ключевые слова: дети, железодефицитная анемия, иммунная система, субпопуляции лимфоцитов.

IMMUNE IMBALANCE IN CHILDREN WITH IRON DEFICIENCY 
ANEMIA 
Nadzhafova V.A.

Azerbaijan State Advanced Training Institute for Doctors named after A. Aliev, Baku, Azerbaijan (1012, Baku, 
quarter 3165), e-mail: Statya2021@yandex.ru

Objective: to study subpopulations of lymphocytes in children aged 6 months to 5 years in Azerbaijan to study 
some aspects of the eff ect of iron defi ciency anemia (IDA) on cellular immunity. The study included 123 children. 
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According to hematological and biochemical blood parameters, 95 children (58 boys, 37 girls) were diagnosed 
with anemia of varying degrees. The control group consisted of 28 children (16 boys, 12 girls) without signs 
of IDA. In the group of children with IDA, lower indicators of cellular immunity (CD3+, CD4+, CD8+) were 
revealed. The relative number of CD3+ cells was 52.6±4.09%, in the control group 62.6±5.49%, p<0.05. The 
conducted studies revealed a positive correlation of CD3+, CD4+, CD8+ cells with hemoglobin and serum iron. 
The results of a high correlation of the correlation coeffi  cient of serum iron with the relative number of CD3+ and 
CD4+ cells in the general group of children with IDA (r =+0.8) showed that iron defi ciency plays an important 
role for the activity of cellular immunity. There were no signifi cant diff erences in the indicators of humoral 
immunity. The incidence of upper and lower respiratory tract infections in children with IDA was higher than 
in the control group. Thus, the article shows the weakening of both innate (NK-CD56+) and acquired (CD3+, 
CD4+, CD8+) components of cellular immunity. The defi ciency of cellular immunity components indicates a 
decrease in the body’s resistance to viral infection. The results obtained can be assessed as a violation of the 
immune balance associated with the insuffi  ciency of cellular immunity in children with IDA.

Keywords: children, iron defi ciency anemia, immune system, lymphocyte subpopulations.

Введение
Недостаточность железа является наиболее 

часто встречающимся дефицитом среди всех мик-
роэлементов в человеческой популяции. Распростра-
ненность железодефицитной анемии (ЖДА) в разви-
вающихся странах выше, чем в развитых. По данным 
Всемирной организации здравоохранения, более 
3 миллиардов людей во всем мире страдают от ЖДA. 
Также ЖДА занимает первое место среди заболева-
ний, возникающих при нарушении питания. Самая 
высокая распространенность (43%) выявлена в дет-
ской популяции [1]. Статистические исследования 
также подтверждают наличие ЖДA у детей, прожи-
вающих в Азербайджане. Согласно Заключительно-
му отчету Министерства здравоохранения «Иссле-
дование здоровья и демографии Азербайджанской 
Республики» за 2011 год в целом 44,6% детей в воз-
расте от 6 месяцев до 5 лет в Азербайджане имеют 
разные степени ЖДA [2]. Железо играет важную роль 
в нормальном функционировании иммунной систе-
мы, является ключевым компонентом ферментов, 
участвующих в процессе деления и роста иммунных 
клеток [3]. С этой точки зрения изучение негативно-
го влияния дефицита железа на иммунную систему 
детей является также одной из актуальных проблем 
[4]. Дефицит белков, витаминов, микроэлементов, в 
частности железа, в рационе детей младшего возрас-
та приводит к ослаблению клеточного иммунитета, 
процесса фагоцитоза, выработки цитокинов [5].

Термин «пищевой иммунитет» был введен для 
подчеркивания важности железа у детей вследствие 
быстрого истощения его запасов при неудовлетво-
рительном питании [6]. Исследования показали, что 
негативное влияние дефицита железа на иммунную 
систему детей с ЖДA увеличивает риск заражения 
инфекционными заболеваниями [5]. При ЖДA сни-
жается способность лейкоцитов уничтожать микро-
организмы, также снижается способность лимфо-
цитов делиться при мутагенной стимуляции [6, 7]. 
Многолетние исследования показали, что отрица-
тельное влияние ЖДА на врожденный и приобретен-
ный иммунитет противоречиво [8, 9]. Таким образом, 
с учетом возможных изменений иммунного баланса 
при дефиците железа оценка субпопуляций лимфо-
цитов у детей в возрасте от 6 месяцев до 5 лет явля-
лась частью нашего исследования.

Цель: исследование субпопуляций лимфоцитов 
у детей в возрасте от 6 месяцев до 5 лет в Азербайд-
жане для изучения некоторых аспектов влияния ЖДA 
на клеточный иммунитет. 

Материал и методы
В исследование были включены 123 ребенка 

в возрасте от 6 месяцев до 5 лет, амбулаторно по-
ступивших в отделение детской поликлиники На-
ционального центра гематологии и трансфузиоло-
гии Азербайджана с сентября 2019 года по февраль 
2020 года. По гематологическим и биохимическим 
показателям крови у 95 детей (58 мальчиков, 37 де-
вочек) была диагностирована анемия различной сте-
пени. Из них у 32 детей была диагностирована легкая 
степень ЖДА, у 37 детей – средняя степень ЖДA, 
и 26 детей имели тяжелую степень ЖДA. 28 детей 
(16 мальчиков, 12 девочек) были включены в иссле-
дование в качестве контрольной группы. Средний 
возраст детей с ЖДA составлял 29±15,6 месяца, а 
средний возраст детей контрольной группы – 26±1,6 
месяца. Согласно критериям ВОЗ при ЖДA у детей 
в возрасте от 6 месяцев до 5 лет уровень гемогло-
бина составляет Hgb<110 г/л, Hct<33, средний объ-
ем эритроцита (MCV) <79 фл, среднее содержание 
гемоглобина в отдельном эритроците (MCH) <27 пг, 
MCHC<30%. Критерии ВОЗ использовались для 
оценки тяжести ЖДA у детей в возрасте от 6 меся-
цев до 5 лет: Hgb 90–110 г/л – легкая степень анемии, 
70–90 г/л – средняя степень анемии, <70 г/л – тяжелая 
степень анемии.

У всех детей были собраны клинические и 
анамнестические данные. У 33,7% детей, принимав-
ших участие в исследовании, была выявлена легкая 
степень анемии, у 38,9% была выявлена средняя сте-
пень анемии и у 27,4% была выявлена тяжелая сте-
пень анемии. 

В рамках исследования была оценена взаимо-
связь между субпопуляциями лимфоцитов и железо-
дефицитной анемией у детей.

Для достижения цели исследования были ис-
пользованы следующие методы исследования:

– Определение общих клинических, иммуно-
логических и биохимических показателей крови 
(общий клинический анализ крови, сывороточное 
железо, общая железосвязывающая способность, 
латентная железосвязывающая способность, коэф-
фициент насыщения трансферрина железом и сы-
вороточный ферритин) (Клинико-диагностическая 
лаборатория Национального центра гематологии и 
трансфузиологии Азербайджанской Республики).

– Для оценки лимфоцитов иммунной систе-
мы проводилось исследование клеточных фрак-
ций субпопуляций лимфоцитов плазмы (CD3+ все 
Т-лимфоциты, CD4+ T-хелперы, CD8+ цитотокси-
ческие T-супрессоры, CD19+ B-лимфоциты, CD56+ 
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природные клетки-киллеры) иммунофлюоресцент-
ным методом (панель моноклональных антител, 
ООО «Сорбент», Россия) (Центральная научно-ис-
следовательская лаборатория Азербайджанского го-
сударственного института усовершенствования вра-
чей имени А. Алиева). 

Полученный цифровой материал был обрабо-
тан по методам вариационной статистики с использо-
ванием программы «SPSS Statistics». При сравнении 
статистических совокупностей использовали непара-
метрический критерий (U- критерий Манна – Уитни). 
Статистическую значимость данных определяли ме-
тодом однофакторного дисперсионного анализа. Для 

выявления связи между исследуемыми параметрами 
рассчитывали показатель линейной корреляции (ко-
эффициент корреляции Пирсона (r).

Результаты и их обсуждение
Общее количество эритроцитов у детей с лег-

кой степенью ЖДА составило 3,5±0,16×1012, в груп-
пе со средней степенью ЖДA 3,3±0,17×1012, в груп-
пе с тяжелой степенью ЖДA 3,1±0,19×1012, в общей 
группе с ЖДА 3,3±0,24×1012, в контрольной группе 
4,3±0,33×1012, статистическая достоверность разли-
чий между всеми группами и контрольной группой 
составила p<0,05 (табл. 1, 2). 

Таблица 1 
Анализ гематологических показателей крови детей в возрасте 6 мес. – 5 лет 

в зависимости от степеней ЖДА (M±SD) 

Показатели Легкая степень 
ЖДА n=32

Средняя степень 
ЖДА n=37

Тяжелая степень 
ЖДА n=26 p

Эритроциты x 1012/л 3,5±0,16 3,3±0,17 3,1±0,19 p<0,051,2,3

Гемоглобин г/л 94,6±3,23 82,3±5,35 64,0±6,64 p<0,051,2,3

Сывороточное железо ммоль/л 8,5±0,68 7,7±0,64 6,8±0,88 p<0,051,2,3

Сывороточный ферритин нг/мл 9,5±1,54 8,6±1,24 6,8±1,64 p<0,051,2,3

1cтатистическая значимость различий между 
группами (легкая и средняя степень ЖДА) p<0,05

2cтатистическая значимость различий между 
группами (легкая и тяжелая степень ЖДА p<0,05 

3cтатистическая значимомсть различий между 
группами (средняя и тяжелая степень ЖДА) p<0,05

(Согласно U-тесту Манна – Уитни)

Следующие результаты были получены в груп-
пе детей с ЖДA: Hgb 94,6±3,23 г/л в группе с легкой 
степенью ЖДA, 82,3±5,35 г/л в группе со средней 
степенью ЖДA, 64,04±6,6 г/л в группе с тяжелой сте-
пенью ЖДA, 81,4±13,0 г/л в общей группе с ЖДА и 
118,0±5,01 г/л – в контрольной группе. 

Таблица 2 
Анализ гематологических показателей периферической крови детей в общей группе 

с ЖДА и контрольной группе (M±SD) 

Показатели Общая группа с ЖДА
n=95

Контрольная группа 
n=28 p*

Эритроциты x 1012/л 3,3±0,24 4,3±0,33 p<0,05
Гемоглобин г/л 81,4±13,0 118,0±5,01 p<0,05

Сывороточное железо μмоль/л 7,7±0,97 14,3±1,46 p<0,05
Сывороточный ферритин нг/мл 8,4±1,81 53,7±11,25 p<0,05

*cтатистическая значимость различий сравнительно с контрольной группой (Согласно U-тесту Манна – Уитни)

Сывороточное железо у детей с легкой сте-
пенью ЖДА составило 8,5±0,68 μмоль/л, 7,7±0,64 
μмоль/л со средней степенью ЖДА, 6,8±0,88 μмоль/л 
с тяжелой степенью ЖДА, 7,7±0,97 μмоль/л в общей 
группе, 14,3±1,46 μмоль/л в контрольной группе, ста-
тистическая достоверность различий между всеми 
группами и контрольной группой составила p<0,05.

 Сывороточный ферритин у детей с легкой сте-
пенью ЖДА составило 9,5±1,54 нг/мл, 8,6±1,24 нг/
мл со средней степенью ЖДА, 6,8±1,64 нг/мл с тяже-
лой степенью ЖДА, 8,4±1,81 нг/мл в общей группе, 
53,7±11,25 нг/мл в контрольной группе, статистичес-
кая достоверность различий между всеми группами и 
контрольной группой составила p<0,05.

 На основании анамнестических данных было 
выявлено превалирующее значение алиментарного 

фактора в развитии железодефицитной анемии у де-
тей раннего возраста. В результате анализа исследо-
вания были выявлены погрешности при рациональ-
ном питании у детей, а также при введении прикорма.

У детей в возрасте 6–23 мес. ЖДА возникала в 
52,1% случаях при раннем введении коровьего моло-
ка в питьевой форме, в 60,4% случаях – при введении 
необогащенных железом зерновых каш, 20,8% – при 
введении красного мяса, 6,3% – рыбных продуктов. 
Наблюдалось позднее введение твердой пищи в ра-
ционе детей. В рационе детей с тяжелой степенью 
ЖДА красное мясо отсутствовало.

Результаты исследования субпопуляций лимфо-
цитов CD3+, CD4+, CD8+, CD19+, CD56+ при ЖДA 
приведены в таблицах 3 и 4.

Таблица 3
Оценка субпопуляций лимфоцитов периферической крови детей в зависимости 

от степеней тяжести ЖДА (M±SD) 

Показатели (%) Легкая степень 
ЖДА n=32

Средняя степень 
ЖДА n=37

Тяжелая степень 
ЖДА n=26  p

CD3+ 55,9±3,43 51,9±2,52 49,4±3,71 p<0,051,2,3
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CD4+  29,2±2,02  26,4±2,49  25,3±2,36 p<0,051,2,3

CD8+  23,6±1,74  22,0±2,37  21,1±2,42 p<0,051,2

CD4+/CD8+  1,24±0,08  1,21±0,11 1,21±0,11 p<0,051

CD19+  20,0±3,72  18,6±3,43  15,8±2,8 p<0,052,3

CD56+  13,1±1,76  12,6±2,2  11,7±2,26 p<0,052,3

1cтатистическая значимость различий между 
группами (легкая и средняя степень ЖДА) p<0,05

2cтатистическая значимость различий между 
группами (легкая и тяжелая степень ЖДА p<0,05 

3cтатистическая значимомсть различий между 
группами (средняя и тяжелая степень ЖДА) p<0,05

(Согласно U-тесту Манна – Уитни)

Таблица 4
Оценка субпопуляций лимфоцитов в периферической крови детей с ЖДА 

и контрольной группой (M±SD)

Показатели (%) Общая группа детей с ЖДА 
n=95 Контрольная группа n=23 p*

CD3+ 52,6±4,09  62,6±5,49 p<0,05
CD4+ 27,1±2,78  31,7±6,0 p<0,05
CD8+ 22,3±2,38  24,7±4,02 p<0,05
CD4+/CD8+ 1,22±0,1  1,29±0,16 p<0,05
CD19+ 18,3±3,73  17,1±4,45 p>0,05
CD56+ 12,5±2,14  13,7±2,27 p<0,05

*cтатистическая значимость различий сравнительно с контрольной группой (Согласно U-тесту Манна – Уитни)

В нашем исследовании общее относительное 
количество (%) Т-лимфоцитов (CD3) в группе с ЖДA 
было значительно ниже, чем в контрольной группе, 
что свидетельствует об отсутствии механизмов за-
щиты Т-клеток, которые иммунологически контро-
лируют антигенный гомеостаз в организме. Таким 
образом, как видно из таблицы 3, показатели CD3+ 
(все Т-лимфоциты) в группе с легкой степенью ЖДA 
составили 55,9±3,43%, в группе со средней степе-
нью ЖДA – 51,9±2,52%, в группе с тяжелой степенью 
ЖДA – 49,4±3,71%, в общей группе с ЖДA 52,6±4,09% 
и в контрольной группе 62,6±5,49%. Разница в стати-
стической точности для всех групп детей с ЖДA по 
сравнению с контрольной группой клеток, CD3+ соста-
вила р<0,05. В ходе исследования измерялась величина 
коэффициента корреляции относительного количества 
клеток CD3+ с гематологическими показателями крови 
(гемоглобин, сывороточное железо). В общей группе 
с ЖДA показатели относительного количества кле-
ток CD3+ имели среднюю силу связи коэффициента 
корреляции с гемоглобином (r=+0,75) и сильную силу 
связи (r=+0,82) с сывороточным железом. Относитель-
ное количество Т-хелперов (CD4+) (%) в группе с лег-
кой степенью ЖДА составило 29,2±2,02%, в группе со 
средней степенью ЖДА 26,4±2,49%, в группе с тяже-
лой степенью ЖДА 25,3±2,36%, в общей группе с ЖДА 
27,1±2,78%, а в контрольной группе 31,7%±6,0%. Раз-
ница в статистической точности для всех групп ЖДA по 
сравнению с контрольной группой клеток CD4+ соста-
вила р<0,05. Относительное количество клеток CD4+ 
также коррелировало с гемоглобином и сывороточным 
железом. Согласно результатам, величины коэффициен-
тов корреляции в общей группе с ЖДA были r=+0,63 и 
r=+0,8 соответственно. Т-хелперы – это клетки, которые 
регулируют силу иммунного ответа организма на внеш-
ний антиген, обеспечивают стабильность внутренней 
среды организма (антигенный гомеостаз) и увеличива-
ют выработку антител. В исследовании снижение этих 
показателей предполагает наличие иммунодефицита во 
время ЖДA.

В группах с ЖДA также наблюдалось сниже-
ние уровня Т-цитотоксических супрессоров с по-

верхностным маркером CD8+. Таким образом, оно 
составило 23,6±1,74% в группе с легкой степенью 
ЖДA, 22,0±2,37% в группе со средней степенью 
ЖДA, 21,1±2,42% в группе с тяжелой степенью ЖДA, 
22,3±2,38% в общей группе с ЖДA и 24,7±4,02% в 
контрольной группе. Разница в статистической точ-
ности между группами с легким и тяжелым течени-
ем ЖДA составила p<0,05. Результаты корреляции 
CD8+ лимфоцитов с гемоглобином и сывороточным 
железом составляли соответственно r=+0,52, r=+0,66. 
Учитывая уменьшение относительного количества 
CD8+ лимфоцитов, можно предположить, что супрес-
сорная активность Т-лимфоцитов снижена. Снижение 
супрессорной активности Т-лимфоцитов приводит 
к различным патологиям. Эти изменения были отра-
жены в индексе субпопуляции CD4+/CD8+. Соотно-
шение CD4+/CD8+ составило 1,24±0,08% в группе с 
легкой степенью ЖДA, 1,21±0,11% в группе со сред-
ней степенью ЖДA, 1,21±0,11% в группе с тяжелой 
степенью ЖДA, 1,22± 0,1% в общей группе с ЖДA 
и 1,29± 0,16% в контрольной группе. Была получена 
слабая сила связи коэффициента корреляции индекса 
CD4+/CD8+ с гемоглобином и сывороточным желе-
зом, оценка результатов была несущественной.

Как видно из таблиц 3 и 4, относительное ко-
личество NK-природных киллеров с поверхностным 
маркером CD56+ для всех групп ЖДA уменьшилось 
по сравнению с контрольной группой. Относительное 
количество CD56+ (%) в группе с легкой степенью 
ЖДА составило 13,1 ±1,76 %, в группе со средней сте-
пенью ЖДА 12,6±2,2%, в группе с тяжелой степенью 
ЖДА 11,7±2,26%, в общей группе с ЖДА 12,5±2,14%, 
а в контрольной группе 13,7% ±2,27%. Это говорит 
об ослаблении цитолитической активности клеток 
CD56+. Разница в статистической точности для всех 
групп ЖДA клеток CD56+ составила р<0,05 по срав-
нению с контрольной группой. Была получена средняя 
сила связи коэффициента корреляции клеток CD56+ с 
гемоглобином и сывороточным железом в общей груп-
пе ЖДA r=0,42 и r=0,46 соответственно.

CD19+ B лимфоциты являются показателями 
гуморального иммунитета. В результате исследо-
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вания было выявлено увеличение процентного со-
отношения показателей легкой и средней степеней 
ЖДА, общей группы с ЖДА и контрольной группы 
20,0±3,72%, 18,6±3,43%, 18,3±3,73% (в контрольной 
группе 17,1±4,45%) соответственно. 

Данное увеличение оценивается как компенсатор-
ное. Было выявлено снижение относительного процент-
ного соотношения CD19+ клеток в группе с тяжелой сте-
пенью ЖДА (15,8±2,8%) по сравнению с контрольной 
группой. Было выявлено значение вероятности p<0,05 
между показателями контрольной группы по сравнению 

с показателями легкой и тяжелой степенями ЖДА. В об-
щей группе с ЖДА не было выявлено значимой величи-
ны коэффициента корреляции (r=+0,28, r=+0,32).

На основании клинических анамнестических 
данных исследование также показало, что дети в 
группе с ЖДA имели более высокий риск развития 
инфекций верхних и нижних дыхательных путей, 
чем в контрольной группе. 

В таблице 5 показана частота встречаемости ин-
фекций верхних и нижних дыхательных путей между 
группами.

Таблица 5 
Межгрупповое сравнение частоты встречаемости инфекций верхних и нижних дыхательных путей

Заболевания верхних 
и нижних дыхательных 
путей

Легкая 
степень 

ЖДА n=32

Средняя
степень 

ЖДА n=37

Тяжелая 
степень ЖДА 

n=26

Общая группа 
детей с ЖДА 

n=95

Контрольная
 группа
 n=25

ОРВИ (3 раза и более в 
течении года)

16 (50,0%) 24 (64,9%) 20 (76,9%) 60 (63,2%) 5 (25%)

Пневмония 4 (12,5%) 7 (18,9%) 6 (23,1%) 17 (17,9%) 0 (0%)
Как показано в таблице 5, при ОРВИ в группе с 

легкой степенью ЖДA частота заражения в течение 
года (3 раза или более в течение года) составляла 50,0%, 
в группе со средней степенью ЖДA – 64,9%, в группе с 
тяжелой степенью ЖДA – 76,9% и в конт рольной груп-
пе – 16,0%. Частота встречаемости инфекций нижних 
дыхательных путей (пневмония) составила 12,5% в 
группе с легкой степенью ЖДA, 18,9% – в группе со 
средней степенью ЖДA, 23,1% – в группе с тяжелой 
степенью ЖДA и 0% – в контрольной группе. Исходя 
из исследования, можно прийти к выводу, что частота 
ОРВИ (3 раза или более в течение года) была на 14,9% 
выше в группе со средней степенью ЖДA, чем в группе 
с легкой степенью ЖДA, и на 39,9% выше, чем в кон-
трольной группе. В группе с тяжелой степенью ЖДA 
наблюдалось на 26,9% больше случаев, чем в группе 
с легкой степенью ЖДA, на 12,0% больше в группе со 
средней степенью ЖДA, на 51,9% больше, чем в конт-
рольной группе, и на 38,2% больше в общей группе с 
ЖДA, чем в контрольной группе.

Заболеваемость пневмонией (в течение года) 
была на 4,5% выше в группе со средней степенью 
ЖДА, чем в группе с легкой степенью ЖДА, и на 
18,9% выше, чем в контрольной группе. В группе с 
тяжелой степенью ЖДА частота была на 10,6% выше, 
чем в группе с легкой степенью ЖДА, на 6,4% выше, 
чем в группе со средней степенью ЖДА, на 23,1% 
выше, чем в контрольной группе, и на 17,9% выше 
в общей группе с ЖДA, чем в контрольной группе.

В нашем исследовании мы предположили, что 
высокая частота инфекций верхних и нижних дыха-
тельных путей у детей при ЖДA была связана с де-
фицитом клеточного иммунитета.

Выводы
Дефицит также наблюдался в других естествен-

ных клетках-киллерах CD56+, которые являются инди-
каторами врожденного иммунитета. В группе с легкой 
степенью ЖДА 13,1±1,76%, в группе со средней сте-
пенью ЖДA 12,6±2,2%, в группе с тяжелой степенью 
ЖДA 11,7±2,26%, в общей группе с ЖДA 12,5±2,06% и 
в контрольной группе – 13,7±2,27% (p<0,05).

По мере увеличения тяжести ЖДA у детей на-
блюдалось значительное ослабление клеточного ком-
понента приобретенного иммунитета (CD3+, CD4+, 
CD8+). Таким образом, CD3+ T-лимфоциты состав-
ляли 52,6±4,09% в общей группе с ЖДA, 62,6±5,49% 

в контрольной группе (р<0,05), CD4+ Т-хелперы 
в общей группе с ЖДA составляли 27,1±2,78%, в 
контрольной группе – 31,7±6,0% (р<0,05). CD8+ 
Т-супрессоры в общей группе с ЖДA составляли 
22,3±2,38%, а в контрольной группе – 24,7±4,02%, 
(р<0,05). Высокая положительная корреляция сы-
вороточного железа с относительным количеством 
клеток CD3+ и CD4+ в общей группе с ЖДA (r=0,8) 
показала, что дефицит железа имеет существенное 
значение при ослаблении клеточного иммунитета.

Клетки CD19+ в общей группе с ЖДA составля-
ли 18,3±3,73% (17,1±4,45% – в контрольной группе). 
Значительных результатов в показателе гуморально-
го иммунитета не наблюдалось (p>0,05).

В общей группе с ЖДA частота ОРВИ была в 
2,5 раза выше, чем в контрольной группе. В общей 
группе с ЖДA каждый пятый ребенок болел пневмо-
нией. В контрольной группе заболеваемость пневмо-
нией составила 0%. Результаты могут быть оценены 
как нарушение иммунного баланса, связанного с де-
фицитом клеточного иммунитета у детей с ЖДA.
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ЦИСТОСКОПИЯ В ДИАГНОСТИКЕ ПУЗЫРНО-МОЧЕТОЧНИКОВОГО 
РЕФЛЮКСА ГИПОПЛАЗИРОВАННЫХ ПОЧЕК У ДЕТЕЙ
Соловьев А.Е.

ФГБОУ ВО «Рязанский государственный медицинский университет» Минздрава России, Рязань, Россия 
(390026, г. Рязань, ул. Шевченко, 34), e-mail: beerzombie@rambler.ru

Цель: изучить состояние пузырно-мочеточникового соустья гипоплазированных почек у детей. Обследо-
ваны 82 ребенка с гипоплазией почек в возрасте от 3 до 18 лет. Мальчиков было 21, девочек – 61. Все дети 
были госпитализированы с диагнозом пиелонефрит. Производилось клиническое и лабораторное обследо-
вание, рентгендиагностика, включая экскреторную урографию и микционную цистографию; исследова-
ли функциональное состояние мочевыводящих путей на аппарате «Уротест-5», проводили ангиографию и 
УЗИ почек, компьютерные исследования на ангиографическом комплексе CGR-Tompson с компьютером 
ДТ-300 производства США. Производилось морфологическое исследование почек и мочеточников. Це-
ленаправленно всем детям с гипоплазией почек производилась цистоскопия. Оценивали расположение 
устьев мочеточников, их конфигурацию, длину подслизистого слоя, выраженность тре угольника Льето. 
Из 82 детей с гипоплазией почек у 59 диагностирован ПМР различной степени тяжести, который зави-
сел от уровня эктопии мочеточника, конфигурации и длины интрамурального отдела мочеточника. Цис-
тоскопическое исследование позволяет получить важные сведения, имеющие решающие значения при 
выборе оптимального метода лечения. Эктопию устья, его конфигурацию в виде арки или лунки, резкое 
уменьшение длины интрамурального отдела мочеточника, наличие дивертикулов с учетом данных дру-
гих методов исследования можно рассматривать как объективные показания к хирургической коррекции 
пузырно-мочеточникового рефлюкса при заболеваниях гипоплазированных почек у детей.

Ключевые слова: гипоплазия почек, цистоскопия, дети, пузырно-мочеточниковый рефлюкс.

CYSTOSCOPIC EXAMINATION IN THE DIAGNOSIS 
OF VESICOURETERAL REFLUX IN CHILDREN
Solov’ev A.E.

Ryazan State Medical University, Ryazan, Russia (390026, Ryazan, Shevchenko St., 34), 
e-mail: beerzombie@rambler.ru

The article below aims to study the state of the ureter-vesicular junction of hypoplastic kidneys in children. 
82 children with renal hypoplasia aged from 3 to 18 years were examined, 21 boys and 61 girls. All the 
children were hospitalized with diagnosed pyelonephritis. Clinical and laboratory examination, X-ray, 
including intravenous urography and voiding cystourethrography, were performed. The urinary tract function 
was assessed using Urotest-5. Kidney angiography and ultrasound, CT scan were carried out using CGR-
Tompson angiographic set (the USA). A morphological examination of the kidneys and ureters was performed. 
All the children with renal hypoplasia underwent cystourethrography. The location and confi guration of 
the ureteral orifi ces, the length of the submucosa and metric characterization of the trigone of the urinary 
bladder were assessed. 59 from 82 children with renal hypoplasia were diagnosed with vesicoureteral refl ux 
of varying degrees of severity, which depended on the severity of ureteral ectopia, confi guration and length 
of the intramural ureter. Cystourethrography provides key to appropriate treatment. Ectopic orifi ce, its arch 
or a hole confi guration, a sharp decrease in the length of the intramural ureter, diverticula, can be considered 
objective surgical indications in diseases of hypoplastic kidneys in children. 

Keywords: renal hypoplasia, cystourethrography, children, vesicoureteral refl ux (VUR).

Введение
Цистоскопия имеет важное значение в обследо-

вании детей с пузырно-мочеточниковым рефлюксом 
[1–3]. Метод позволяет во многих случаях установить 

факт пузырно-мочеточникового рефлюкса (ПМР), 
обосновать его лечение [4, 5]. Цистоскопия предпо-
лагает оценить состояние уретры и мочевого пузыря, 
обнаружить заболевания, которые могут стать причи-
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ной вторичного пузырно-мочеточникового рефлюк-
са (ПМР), диагностировать аномалии треугольника 
Льето [5–7], стать лечебным мероприятием [8–11].

Цель исследования: изучить состояние пузыр-
но-мочеточникового соустья гипоплазированных по-
чек у детей.

Материал и методы
Работая в клинике детской хирургии г. Рязани 

(1971–1984; 2015–2021 г.) и в клинике детской хи-
рургии г. Запорожья (1984–2015 г.) в качестве заве-
дующего кафедрой, мы наблюдали 82 ребенка с пие-
лонефритом гипоплазированных почек в возрасте от 
3 до 18 лет. Мальчиков было 21, девочек – 61. Все 
дети госпитализировались с диагнозом пиелонефрит. 
Производились клиническое и лабораторное обсле-
дование, рентгендиагностика, включая экскреторную 
урографию и микционную цистографию; исследова-
ли функциональное состояние мочевыводящих путей 
на аппарате «Уротест-5», проводили ангиографию и  
УЗИ почек, компьютерные исследования на ангиогра-
фическом комплексе «CGR-Tompson» с компьютером 
ДТ-300 производства США. Производилось морфо-
логическое исследование почек и мочеточников. Це-
ленаправленно всем детям с гипоплазией почек про-
изводилась цистоскопия. Оценивали расположение 
устьев мочеточников, конфигурацию их, длину под-
слизистого слоя, выраженность треугольника Льето. 
Из 82 детей с гипоплазией почек у 59 диагностирован 
ПМР различной степени тяжести, который зависел от 
уровня эктопии мочеточника, конфигурации и длины 
интрамурального отдела мочеточника. Наиболее час-
то гипоплазия почки выявлена в возрасте от 6 до 18 
лет и чаще – у девочек (74,4%). Односторонняя гипо-
плазия имела место у 80 детей (справа – у 44, слева – 
у 36), двусторонняя – у 2 детей.

Таблица 1
Распределение больных с гипоплазией почки 

по возрасту и полу
Возрастные группы Мальчики Девочки Всего

До 3 лет 1 3 4
От 4 до 6 лет 4 11 15

От 7 до 10 лет 10 27 37
От 11 до 18 лет 6 20 26
*Всего 21 61 82

В 59 наблюдениях (71,9%) гипоплазирован-
ная почка сочеталась с пузырно-мочеточниковым 
рефлюксом. Из них рефлюкс I степени был у 3 де-
тей (5,1%), II степени – у 23 (38,95), III степени – у 
26 (44,1%), IV степени – у 7 детей (11,9%). Двусто-
ронний ПМР наблюдался у 18 детей. В 2 случаях 
гипоплазированных почек выявлен гидронефроз и в 
1 – обструктивный уретерогидронефроз.

Таблица 2
Распределение больных с гипоплазией почки в 

сочетании с пузырно-мочеточниковым 
рефлюксом и без него

Степень ПМР I II III IV Без 
ПМР Всего

Количество больных 3 23 26 7 23 82
Проявлениями гипоплазированных почек были: 

транзаторная лейкоцитурия у 59,8% детей, острый 
пиелонефрит – у 30,5%, болевой синдром – у 28,1%, 
гипертония – у 9,8% детей, расстройство мочеиспу-
скания – у 65,8% детей (табл. 2, 3).

Результаты исследования
Полученные результаты цистоскопии представ-

лены в таблице № 1. Как видно из таблицы, цисто-
скопическая картина I степени ПМР при гипоплазии 
почек складывалась из нормальной конфигурации и 
локализации устья. Длина подслизистого слоя мо-
четочника была более 0,5 см. При этом был всегда 
хорошо выражен треугольник Льето и отсутствова-
ли парауретеральные дивертикулы. Невыраженные 
явления цистита были обнаружены только в одном 
случае. При II степени ПМР в большей половине слу-
чаев отмечались нормальное расположение устьев и 
редкое изменение их конфигурации в виде подковы и 
арки. Цистит встретился в 8 случаях. III степень ПМР 
при гипоплазии почки характеризовалась выражен-
ной эктопией рефлюксирующих устьев с изменением 
их конфигурации в виде арки и лунки. 

Таблица 3 
Цистоскопическая картина при заболеваниях гипоплазированных почек у детей

Показатели Степень ПМР Без 
ПМР ВсегоI II III IV

Место расположения:
нормальное
умеренная эктопия
выраженная эктопия

3
–
–

14
4
5

2
2
22

–
–
7

18
2
3

37
8
37

Конфигурация устья:
нормальная
в виде подковы
в виде арки
в виде лунки

3
–
–
–

16
4
3
–

2
6
12
6

–
–
4
3

16
2
–
5

37
12
19
14

Длина подслизистого отдела мочеточника:
больше 0,5 см
меньше 0,5 см

3
–

11
12

4
22

–
7

19
4

37
45

Выраженность треугольника Льето 3 18 9 – 13 43
Наличие цистита:

катаральный
буллезный
фибринозный
геморрагический

1
–
–
–

4
3
1
–

14
9
2
1

1
1
3
2

5
1
–
–

25
14
6
3

Наличие парауретеральных дивертикулов – – 1 3 – 4
Всего больных 3 23 26 7 23 82
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Длина подслизистого отдела мочеточника в 
большей половине случаев была меньше 0,5 см. Во 
всех случаях отмечались явления цистита различной 
степени выраженности. Парауретеральный диверти-
кул был обнаружен только у одного ребенка. У де-
тей с IV степенью ПМР во всех случаях отмечалось 
выраженное эктопическое расположение устья с 
деформацией в виде лунки или арки. Постоянно от-
мечались явления выраженного цистита. В трех слу-
чаях обнаружен парауретеральный дивертикул. При 
гипоплазии почки без рефлюкса (у 23 детей) эктопия 
устья носила непостоянный характер, хотя встреча-
лась различной степени выраженности, вплоть до 
зоны С. Длина подслизистого отдела мочеточника в 
большинстве случаев была более 0,5 см. Цистит вы-
явлен у 6 детей.

Зона
Zone

Кол-во
больных 
Quantity
patients

Процентное 
содержание 
Percentage

D 2 2,4%
C 10 12,2%
B 25 30,5%
A 8 9,8%
E 14 17,1%
F 23 28,0%

Всего 82 100,0%

Рис. 1. Частота эктопии устья мочеточника 
гипоплазированной почки (зоны Lyon)

При оценке расположения устья мочеточника 
гипоплазированной почки особое внимание уделя-
лось уровню эктопии (Рис. 1), которая определялась 
по зонам Lyon [12]. У 45,1% детей имелась значитель-
ная эктопия устий мочеточников гипоплазированных 
почек (зоны B, C, D) и лишь в 9,8% наблюдений не-
большая его латерализация (зона A). У остальных 
детей устье мочеточника располагалось в области 
тригонума (нормозоны E и F).

Необходимо также отметить, что проведенное 
сопоставление уровня эктопии устья мочеточника и 

функции почки показало, что чем дальше устье моче-
точника гипоплазированной почки смещено от три-
гонума (зона D или зона B и C), тем более выражено 
снижение функциональных параметров почечной 
паренхимы [13–15, 17]. Следовательно, уровень эк-
топии устья мочеточника гипоплазированной почки 
может являться признаком тяжести поражения по-
чечной паренхимы.

Обсуждение
Важное место в диагностике гипоплазии почек у 

детей принадлежит рентгенологическим методам ис-
следования [15, 16, 18, 20]. Сопоставление площади 
гипоплазированной почки в различных возрастах вы-
явило, что у детей до 8 лет площадь почки составляла 
54,8% ±0,8%, а в более старшем возрасте отмечалась 
тенденция к ее уменьшению. Резкое уменьшение пло-
щади отмечалось у 16 (19,5%) детей, а в остальных 66 
случаях оно было в пределах от 30% до 80%.

Можно полагать, что усиленный рост органа в 
раннем возрасте связан с процессом дозревания по-
чечной паренхимы, который заканчивается к 7 го-
дам. На развитие гипоплазированной почки влияние 
оказывают длительно текущий пиелонефрит и ПМР. 
Следовательно, наиболее активную тактику лечения, 
направленную на ликвидацию причин, вызывающих 
задержку роста органа, необходимо проводить в до-
школьном возрасте.

У всех детей функция контратеральной почки при 
односторонней гипоплазии была хорошей, а площадь 
ее была увеличена в 1,3±0,2 раза возрастной нормы 
[15, 20, 21]. В лечении детей с гипоплазией почек нами 
выделены 2 этапа: I этап – 1984–2000 год, II этап – 
2001–2021 год. Как на первом, так и на втором этапах 
применяли консервативное и оперативное лечение.

Консервативное лечение на I этапе производили 
всем больным (29 детей) независимо от степени ПМР 
в течение длительного времени (от 1 года до 3 лет). 
Степень нарушения функции оценивали по данным 
экскреторной урографии. У 14 детей производили 
эндоскопическое лечение I и II степени, 10 детям с 
ПМР III и IV степени произведена антирефлюксная 
операция по Politano-Leadbetter, 5 детям – первичная 
нефрэктомия, 2 детям произведена вторичная нефрэк-
томия.

На II этапе (53 ребенка) применялись новые 
методы диагностики и лечения гипоплазированных 
почек. Консервативное лечение было направлено не 
только на лечение пиелонефрита, но и на восстанов-
ление уродинамических нарушений мочевых путей, 
включая коферментную и метаболическую терапию. 
Эндоскопическое лечение произведено 20 детям с I и 
II степенью ПМР.

Метод Politano-Leadbetter применяли у 11 детей, 
Cohen – у 22. В послеоперационном периоде сроки 
дренирования пересаженного мочеточника решались 
индивидуально в зависимости от показателей урете-
роминометрии. Результаты приведены в таблице № 5.

Таблица 4 
Результаты консервативного лечения больных с гипоплазией почки (II этап)

Результат лечения Степень ПМР Без ПМР ВсегоI II III IV
Хороший 2 1 – – 8 11
Удовлетворительный – 8 9 – 3 20
Неудовлетворительный – 3 8 5 6 22
Всего больных 2 12 17 5 17 53
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Таблица 5 
Результаты антирефлюксных операций у больных с  гипоплазией почки (II этап)

Результат лечения Степень ПМР Всего
I II III IV

Хороший – 11 8 – 19
Удовлетворительный – – 8 3 11
Неудовлетворительный – – 1 2 3
Всего больных – 11 17 5 33

На II этапе первичная нефрэктомия произведе-
на у 9 детей в связи с потерей функции гипоплази-
рованных почек. Количество нефрэктомий на I этапе 
составило 24,1%, на II – 16,0%.

Заключение
Цистоскопическое исследование позволяет по-

лучить важные сведения, имеющие решающее значе-
ние при выборе оптимального метода лечения. Экто-
пию устья, его конфигурацию в виде арки или лунки, 
резкое уменьшение длины интрамурального отдела 
мочеточника, наличие дивертикулов с учетом данных 
других методов исследования можно рассмат ривать 
как объективные показания к хирургической коррек-
ции пузырно-мочеточникового рефлюкса при заболе-
ваниях гипоплазированных почек у детей.
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НЕСПЕЦИФИЧЕСКАЯ ПРОТИВОМИКРОБНАЯ РЕЗИСТЕНТНОСТЬ 
У ДЕТЕЙ С АТОПИЧЕСКИМ ДЕРМАТИТОМ И СОПУТСТВУЮЩИМ 
АЛЛЕРГИЧЕСКИМ РИНИТОМ, ПОЛУЧАВШИХ ОЗОНОТЕРАПИЮ
¹Суетина И.Г., ²Хлебникова Н.В., ³Иллек Я.Ю.

ФГБОУ ВО «Кировский государственный медицинский университет» Минздрава России, Киров, Россия 
(610027, г. Киров, ул. Карла Маркса, 112); e-mail: yanillek@gmail.com

Цель исследования: определить влияние комплексного лечения в сочетании с озонотерапией на кли-
нико-лабораторные показатели и состояние антибактериальной резистентности у детей со среднетя-
желым атопическим дерматитом и сопутствующим среднетяжелым персистирующим аллергическим 
ринитом. Под наблюдением находились дети дошкольного и младшего школьного возраста со среднетя-
желым атопическим дерматитом и сопутствующим среднетяжелым персистирующим аллергическим 
ринитом, которые были подразделены на две группы в зависимости от проводимого лечения. Первая 
группа больных получала комплексную общепринятую терапию, вторая группа больных – комплекс-
ное лечение в сочетании с озонотерапией. У больных атопическим дерматитом и сопутствующим ал-
лергическим ринитом изучали в периодах обострения заболевания и полной клинической ремиссии 
клинико-лабораторные параметры, показатели фагоцитоза и экспрессию толл-подобных рецепторов 
на лейкоцитарных клетках. Установлено, что в первой группе больных атопическим дерматитом и со-
путствующим аллергическим ринитом, получавших комплексную общепринятую терапию, в период 
клинической ремиссии сохранялись изменения показателей фагоцитоза при небольшом повышении 
функциональной активности толл-подобных рецепторов. Во второй группе больных атопическим дер-
матитом и сопутствующим аллергическим ринитом, получавших комплексное лечение в сочетании с 
озонотерапией, констатировалось более быстрое наступление продолжительной клинической ремис-
сии, нормализация показателей фагоцитоза, выраженное повышение экспрессии толл-подобных рецеп-
торов на лимфоцитах, моноцитах и нейтрофилах, что указывает на высокую неспецифическую проти-
вомикробную резистентность.

Ключевые слова: дети, атопический дерматит, персистирующий аллергический ринит, озонотерапия, анти-
бактериальная резистентность.

NONSPECIFIC ANTIMICROBIAL RESISTANCE IN CHILDREN
WITH ATOPIC DERMATITIS AND CONCOMITANT ALLERGIC RHINITIS 
AFTER RECEIVING OZONE THERAPY
¹Suetina I.G., ²Khlebnikova N.V., ³Illek Ya.Yu.

Kirov State Medical University, Kirov, Russia (610027, Kirov, K. Marx St., 112), e-mail: yanillek@gmail.com

The оbjective of the research is to determine the eff ect of complex treatment in combination with ozone 
therapy on clinical and laboratory parameters and the state of antibacterial resistance in children with 
moderate atopic dermatitis and concomitant moderate persistent allergic rhinitis. Preschool and primary 
school children with moderate atopic dermatitis and concomitant moderate persistent allergic rhinitis have 
been observed. The patients were divided into two groups, depending on the treatment modality. The fi rst 
group of patients received complex conventional therapy. The second group of patients received complex 
treatment in combination with ozone therapy. In patients with atopic dermatitis and concomitant allergic 
rhinitis, clinical and laboratory parameters, indicators of phagocytosis and expression of toll-like receptors 
on leukocyte cells were studied during the period of exacerbation of the disease and during the period 
of complete clinical remission. It was found that in the fi rst group of patients with atopic dermatitis and 
concomitant allergic rhinitis, who received complex conventional therapy, during the period of clinical 
remission, changes in phagocytosis indicators persisted with a slight increase in the functional activity of 
toll-like receptors. In the second group of patients with atopic dermatitis and concomitant allergic rhinitis, 
who received complex treatment in combination with ozone therapy, a more rapid onset of prolonged clinical 
remission, normalization of phagocytosis indicators, a pronounced increase in the expression of toll-like 
receptors on lymphocytes, monocytes and neutrophils were noted. These facts indicate a high nonspecifi c 
antimicrobial resistance.

Keywords: children, atopic dermatitis, persistent allergic rhinitis, ozone therapy, antibacterial resistance.
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Введение
Атопический дерматит является самым распро-

страненным хроническим заболеванием кожи и самым 
ранним проявлением аллергии у детей. В большинстве 
случаев атопический дерматит начинается в первые 
месяцы жизни, у больных атопическим дерматитом 
нередко развиваются другие аллергопатии. Особенно 
часто у больных атопическим дерматитом диагности-
руется сопутствующий аллергический ринит, первые 
проявления которого возникают обычно в возрасте 
4–6 лет. В развитии атопического дерматита главная 
роль отводится наследственной предрасположеннос-
ти, атопии и гиперреактивности кожи, в развитии 
аллергического ринита – наследственной предраспо-
ложенности, атопии и гиперреактивности слизистой 
оболочки носа. В соответствии с классификацией 
Bousquert J. (2001), рекомендованной экспертами ВОЗ 
(2003) для применения в клинической практике, вы-
деляют [1] интермиттирующий (сезонный, острый, 
случайный) аллергический ринит и персистирующий 
(круглогодичный, хронический, длительный) аллер-
гический ринит. У больных атопическим дерматитом 
и сопутствующим персистирующим аллергическим 
ринитом выявляется поливалентная сенсибилизация, 
обострения заболеваний возникают при воздействии 
пищевых, бытовых, эпидермальных, пыльцевых, 
грибковых, бактериальных и вирусных аллергенов. 
Современное комплексное лечение детей с атопиче-
ским дерматитом основано на создании гипоаллер-
генных условий быта и назначении индивидуальной 
гипоаллергенной диеты, тщательном лечебно-косме-
тическом уходе за кожей, использовании противовос-
палительных нестероидных и стероидных препаратов, 
антимедиаторных и иммуномодулирующих средств, 
а современное комплексное лечение детей с перси-
стирующим аллергическим ринитом базируется на 
элиминации аллергенов, применении деконгестантов, 
антигистаминных препаратов, кромонов и интрана-
зальных глюкокортикостероидов. Однако современная 
комплексная терапия у детей с атопическим дермати-
том и сопутствующим персистирующим аллергиче-
ским ринитом может быть недостаточно эффективной 
и не обеспечивать наступления продолжительной кли-
нической ремиссии у этих больных.

В настоящее время в комплексном лечении ряда 
острых и хронических заболеваний используется 
озонотерапия, которая обладает противовоспали-
тельным, обезболивающим, дезинтоксикационным, 
бактерицидным, вируцидным, фунгицидным, анти-
оксидантным и иммуномодулирующим действиями, 
активирует метаболизм [2–5]. Однако в литературе 
отсутствуют данные о результатах применения озо-
нотерапии у детей с атопическим дерматитом и со-
путствующим персистирующим аллергическом ри-
нитом, что послужило основанием для проведения 
настоящего исследования.

Цель исследования: определить влияние комп-
лексного лечения в сочетании с озонотерапией на 
клинико-лабораторные показатели и состояние анти-
бактериальной резистентности у детей со среднетя-
желым атопическим дерматитом и сопутствующим 
среднетяжелым персистирующим аллергическим 
ринитом.

Материал и методы 
Под наблюдением находились 100 детей в 

возрасте 5–10 лет (65 мальчиков и 35 девочек) со 

среднетяжелым атопическим дерматитом (АтД) и 
сопутствующим среднетяжелым персистирующим 
аллергическим ринитом (ПАР), которые были под-
разделены на две группы в зависимости от проводи-
мой терапии.

Первой группе больных атопическим дермати-
том и сопутствующим персистирующим аллергичес-
ким ринитом проводилась комплексная общеприня-
тая терапия. Родителям больных детей давали советы 
по созданию гипоаллергенных условий быта, паци-
ентам назначали индивидуальную гипоаллергенную 
диету, тщательный лечебно-косметический уход за 
кожей с использованием во время ежедневных купа-
ний триактивной эмульсии для купания «Эмолиум 
II», а после купания – увлажняющего триактивного 
крема «Эмолиум II», смазывание пораженных участ-
ков кожи мометазона фуроатом («Элоком») в виде 
крема (один раз в день, в течение 7–10 дней); при 
наличии функциональных нарушений со стороны 
желудочно-кишечного тракта также проводили кур-
сы лечения препаратами «Хилак-форте», «Линекс» и 
«Креон». Вместе с тем больным этой группы назна-
чали перорально цетиризина гидрохлорид («Зиртек») 
в виде капель в дозе 10 мг/мл (внутрь по 10 капель 
один раз в день, в течение двух недель), оксиметазо-
лина гидрохлорид («Називин») в виде спрея (0,05%, 
по одной ингаляции два раза в день, в течение не-
дели), флутиказона фуроат («Авамис») в виде спрея 
(впрыскивания по одной дозе (27,5 мкг) в каждый 
носовой ход, один раз в день, в течение двух недель).

Второй группе больных атопическим дерма-
титом и сопутствующим персистирующим аллерги-
ческим ринитом назначали в целом такое же комп-
лексное лечение, но в сочетании с двумя курсами 
озонотерапии. Курс озонотерапии у второй группы 
больных атопическим дерматитом и сопутствующим 
персистирующим аллергическим ринитом состоял в 
смазывании озонированным оливковым маслом по-
раженных участков кожи (два раза в день, в течение 
15 дней) и ректальных инсуффляций озонокислород-
ной смеси через день (всего 8 процедур). У второй 
группы больных атопическим дерматитом и сопут-
ствующим персистирующим аллергическим ринитом 
для проведения озонотерапии также использовали 
ультразвуковой низкочастотный оториноларингологи-
ческий аппарат «Тонзиллор-ММ» (разработчик – НПП 
«Метромед», г. Омск). При этом через направляющую 
фторопластиковую втулку в область преддверья носа 
вводили волновод-инструмент «ВИ16», после включе-
ния блока управления осуществляли низкочастотную 
ультразвуковую санацию слизистой оболочки полости 
носа путем напыления струйно-аэрозольным факелом 
(пять напылений по 10 секунд для каждой половины 
носа, ежедневно, в течение 10 дней) озонированной 
10%-ной масляной эмульсии [6].

Производство озона осуществлялось при по-
мощи синтезатора «А-с-ГОКСф-5-05ОЗОН» (серти-
фикат соответствия № РОССRU.001.11ИМ25). Со-
ответствует требованиям нормативных документов 
ГОСТ Р 50444-92 (Рр-3.4), ГОСТ Р 0267.0267.0-92, 
ГОСТ Р 50267.0.2005), в котором озон получают дей-
ствием тихого электрического разряда на кислород 
(изготовитель – ОАО «Электромашиностроительный 
завод «ЛЕПСЕ», г. Киров). Оливковое масло для на-
ружного применения озонировали при концентра-
ции озона на выходе из синтезатора 20 мг/мл; время 
барботирования 100 мл оливкового масла составляло 
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15 минут. При указанной концентрации озона его ле-
чебная доза составляет 75 мг/кг массы тела больно-
го. Средний объем озонокислородной смеси на одну 
ректальную инсуффляцию у больных «детской» фор-
мой атопического дерматита составлял 70–80 мл, а на 
один курс – 560–640 мл. 10%-ную масляную эмульсию 
«масло в воде» для напыления струйно-аэрозольным 
факелом в носовые ходы детей с персистирующим 
аллергическим ринитом готовили из озонированного 
оливкового масла.

Первый курс комплексного лечения в сочетании 
с озонотерапией у второй группы больных атопи-
ческим дерматитом и сопутствующим персистиру-
ющим аллергическим ринитом (смазывание пора-
женных участков кожи озонированным оливковым 
маслом, ректальные инсуффляции озонокислород-
ной смеси, введение в носовые ходы озонированной 
масляной эмульсии) начинали с 1–2 дня наблюдения, 
второй курс комплексного лечения в сочетании с озо-
нотерапией назначался этим пациентам через три ме-
сяца от начала наблюдения. При проведении сеансов 
озонотерапии осложнений и побочных реакций у па-
циентов не возникало.

Для оценки состояния антибактериальной ре-
зистентности у наблюдаемых больных атопическим 
дерматитом и сопутствующим персистирующим 
аллергическим ринитом в периодах обострения за-
болевания и клинической ремиссии исследовали 
показатели фагоцитоза (фагоцитарная активность 
нейтрофилов, фагоцитарный индекс, тест восста-
новления нитросинего тетразолия в цитоплазме 
нейтрофилов), определяли показатели экспрессии 
толл-подобных рецепторов-2 и толл-подобных ре-
цепторов-6 на лейкоцитарных клетках. Контрольную 
группу составили 83 практически здоровых ребенка 
аналогичного возраста, проживающие в г. Кирове и 
Кировской области РФ.

Фагоцитарную активность нейтрофилов (ФАН) 
у больных оценивали, используя в качестве фагоци-
тируемого объекта частицы латекса размером 1,1 мкм 
(«Sigma», США), по методу Потаповой С.Г. с соавт. 
[7]; результаты выражали в процентах. Фагоцитар-
ный индекс (ФИ) рассчитывали как среднее количе-
ство частиц латекса, поглощенное одним нейтрофи-
лом. Тест восстановления нитросинего тетразолия 
в цитоплазме нейтрофилов (спонтанный НСТ-тест) 
оценивали, подсчитывая количество клеток, образу-
ющих гранулы нерастворимого диформазана [8]; ре-
зультаты выражали в процентах.

Исследование толл-подобных рецепторов-2 
(TLR-2) и толл-подобных рецепторов-6 (TLR-6) у 
больных проводили на проточном цитофлоуриметре 
«Epics XI» («Beckman Coulter Inc.», США). При этом 
оценивали показатели экспрессии маркеров CD282 и 
CD286, изготовленных в ЗАО «Био-Хим-Мак Диаг-
ностика» (г. Москва), на лимфоцитах, моноцитах и 
нейтрофилах; результаты выражали в процентах и 
пл.у.е.

Результаты исследований обрабатывали мето-
дом вариационной статистики с использованием таб-
лицы Стъюдента – Фишера [9]. Данные, полученные 
в первой и во второй группах больных атопическим 
дерматитом и сопутствующим персистирующим ал-
лергическим ринитом, сравнивали между собой и с 
результатами исследований у практически здоровых 
детей аналогичного возраста.

Результаты и их обсуждение
Основной задачей комплексного лечения на-

блюдаемых детей со среднетяжелым атопическим 
дерматитом и сопутствующим среднетяжелым пер-
систирующим аллергическим ринитом являлось 
устранение обострения аллергического воспаления 
кожных покровов и слизистой оболочки носа, других 
проявлений комбинированной аллергопатии, сниже-
ние готовности организма больных к возникновению 
аллергической реакции и увеличение продолжитель-
ности клинической ремиссии.

Установлено, что комплексная общепринятая 
терапия и комплексное лечение в сочетании с озо-
нотерапией в соответствующих группах больных 
атопическим дерматитом и сопутствующим перси-
стирующим аллергическим ринитом приводило к 
улучшению самочувствия и аппетита, нормализации 
сна. Вместе с тем в обеих группах больных конста-
тировалось исчезновение кожного зуда, гиперемии 
кожных покровов, исчезновение отечности, экссу-
дации, папулезной сыпи, лихенификации и сухости 
кожных покровов, нормализации размеров перифе-
рических лимфоузлов, исчезновение охриплости го-
лоса и спастического кашля, зуда в носу и чихания, 
слизистых и водянистых выделений из носа, норма-
лизации носового дыхания и риноскопической кар-
тины. Наступление полной клинической ремиссии 
в первой группе больных атопическим дерматитом 
и сопутствующим персистирующим аллергическим 
ринитом, получавших комплексную общепринятую 
терапию, регистрировалось спустя 18,7±0,7 суток от 
начала лечения, а во второй группе больных атопи-
ческим дерматитом и сопутствующим персистирую-
щим аллергическим ринитом, получавших комплекс-
ное лечение в сочетании с озонотерапией, – спустя 
14,2±0,9 суток от начала лечения, т.е. в среднем на 4,5 
суток раньше (p< 0,001).

Результаты, полученные при исследовании по-
казателей фагоцитоза, экспрессии толл-подобных 
рецепторов-2 и толл-подобных рецепторов-6 на лей-
коцитарных клетках в первой и во второй группах 
больных атопическим дерматитом и сопутствующим 
персистирующим аллергическим ринитом, представ-
лены в таблице.

Как следует из материала, представленного в 
таблице, в первой и во второй группах больных ато-
пическим дерматитом и сопутствующим персистиру-
ющим аллергическим ринитом в период обострения 
заболеваний отмечалось повышение фагоцитарной 
активности нейтрофилов (p<0,001, p<0,01) при сни-
жении значений фагоцитарного индекса (p<0,01, 
p<0,001) и НСТ-теста (p<0,01, p<0,001). В период 
клинической ремиссии в первой группе больных ато-
пическим дерматитом и сопутствующим персисти-
рующим аллергическим ринитом, получавших комп-
лексную общепринятую терапию (таблица), тоже 
регистрировалось повышение фагоцитарной актив-
ности нейтрофилов (p<0,001) при снижении значе-
ний фагоцитарного индекса (p<0,001) и НСТ-теста 
(p<0,02), тогда как во второй группе больных атопи-
ческим дерматитом и сопутствующим персистирую-
щим аллергическим ринитом, получавших комплекс-
ное лечение в сочетании с озонотерапией (таблица), 
показатели фагоцитарной активности нейтрофилов, 
фагоцитарного индекса и НСТ-теста существенно не 
отличались от указанных показателей у практически 
здоровых детей.
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Таблица
Показатели фагоцитоза, экспрессия TLR-2 и TLR-6 на лейкоцитах в первой группе больных АтД и 

сопутствующим ПАР, получавших комплексную общепринятую терапию, и во второй группе больных 
АтД и сопутствующим ПАР, получавших комплексное лечение в сочетании с озонотерапией (М±m)

Показатели
Здоровые 

дети,
n = 83

Период обострения 
заболевания

Период клинической 
ремиссии

1-я группа 
больных

АтД и ПАР, 
n = 43

2-я группа 
больных

АтД и ПАР, 
n = 57

1-я группа 
больных

АтД и ПАР, 
n = 43

2-я группа 
больных

АтД и ПАР, 
n = 57

Показатели фагоцитоза:
ФАН, %
ФИ
НСТ-тест, %
Экспрессия TLR-2:

на лимфоцитах, %
на лимфоцитах, пл.у.е.
на моноцитах, %
на моноцитах, пл.у.е.
на нейтрофилах, %
на нейтрофилах, пл.у.е.

Экспрессия TLR-6:
на лимфоцитах, %
на лимфоцитах, пл.у.е.
на моноцитах, %
на моноцитах, пл.у.е.
на нейтрофилах, %
на нейтрофилах, пл.у.е.

 66,70±1,11
 10,80±0,17
 17,70±0,69

 0,26±0,08
 1,38±0,14
 28,72±3,14
 1,22±0,04
 0,06±0,02
 2,04±0,19

 0,04±0,02
 3,46±0,42
 0,17±0,03
 1,49±0,15
 0,06±0,02
 1,71±0,14

 76,27±2,23*
 8,78±0,23*
 12,87±1,31*

 0,14±0,07
 1,87±0,25
 35,75±3,80
 1,36±3,80
 0,17±0,08
 2,29±0,22

 0,09±0,03
 2,70±0,25
 0,22±0,06
 1,89±0,21
 0,17±0,06
 2,02±0,24

 74,70±2,69*
 8,50±0,24*
 12,30±1,15*

 0,16±0,06
 1,83±0,25
 32,01±3,58
 1,33±0,09
 0,23±0,09
 2,34±0,14

 0,13±0,04
 2,55±0,19
 0,22±0,06
 1,89±0,21
 0,17±0,06
 2,02±0,24

 77,07±2,73*
 9,37±0,33*
 15,37±0,67*

 0,20±0,08
 2,68±0,31*
 41,63±3,16*
 1,47±0,12
 0,61±0,11
 2,02±0,16

 
 0,10±0,03
 2,34±0,57
 0,24±0,06
 2,41±0,33
 0,25±0,03*
 2,14±0,20

 69,13±2,78
 10,61±0,19
 17,77±0,50

 0,22±0,08
 2,84±0,27*
 49,90±2,80*
 1,35±0,08
 1,09±0,10*
 2,06±0,16

 0,11±0,02*
 3,18±0,23
 0,33±0,04*
 2,94±0,34*
 0,31±0,03*
 3,20±0,20*

Примечание: «*» – p<0,02-0,001 по сравнению с показателями у практически здоровых детей.

В первой и во второй группах больных атопи-
ческим дерматитом и сопутствующим персистиру-
ющим аллергическим ринитом в период обострения 
заболеваний достоверных изменений экспрессии 
толл-подобных рецепторов-2 и толл-подобных ре-
цепторов-6 на лейкоцитарных клетках не обнаружи-
валось (таблица). В период клинической ремиссии 
в первой группе больных атопическим дерматитом 
и сопутствующим персистирующим аллергическим 
ринитом, получавших комплексную общепринятую 
терапию (таблица), констатировалось увеличение 
относительного количества моноцитов (p<0,01), 
экспрессирующих толл-подобные рецепторы-2, и 
увеличение относительного количества нейтрофи-
лов (p<0,001), экспрессирующих толл-подобные ре-
цепторы-6, а также повышение плотности экспрес-
сии толл-подобных рецепторов-2 на лимфоцитах 
(p<0,001). Во второй группе больных атопическим 
дерматитом и сопутствующим персистирующим 
аллергическим ринитом, получавших комплексное 
лечение в сочетании с озонотерапией (таблица), в 
период клинической ремиссии отмечалось увеличе-
ние относительного количества моноцитов (p<0,001) 
и нейтрофилов (p<0,001), экспрессирующих толл-
подобные рецепторы-2, увеличение относительного 
количества лимфоцитов (p<0,02), моноцитов (p<0,01) 
и нейтрофилов (p<0,001), экспрессирующих толл-
подобные рецепторы-6, а также повышение плот-
ности экспрессии толл-подобных рецепторов-2 на 
лимфоцитах (p<0,001), повышение плотности экс-
прессии толл-подобных рецепторов-6 на моноцитах 
(p<0,001) и нейтрофилах (p<0,001).

Установлено, что в первой группе детей с атопи-
ческим дерматитом и сопутствующим персистирую-
щим аллергическим ринитом, получавших комплекс-
ную общепринятую терапию, спустя 4,2±0,3 месяца 

от начала клинической ремиссии вновь появлялись 
признаки обострения заболеваний. Во второй группе 
детей с атопическим дерматитом и сопутствующим 
персистирующим аллергическим ринитом, которым 
наряду с комплексным общепринятым лечением были 
проведены два курса озонотерапии с интервалом 
между ними в три месяца, клинических признаков 
обострения заболеваний не регистрировалось в тече-
ние 8,5±0,2 месяца от начала клинической ремиссии. 
Таким образом, продолжительность полной клиничес-
кой ремиссии во второй группе больных атопическим 
дерматитом и сопутствующим персистирующим ал-
лергическим ринитом превышала в два раза (p<0,001) 
ее продолжительность в первой группе больных ато-
пическим дерматитом и сопутствующим персистиру-
ющим аллергическим ринитом.

Выводы
1. В группе больных АтД и сопутствующим 

ПАР, получавших комплексное лечение в сочетании 
с озонотерапией, отмечалось более быстрое (в сред-
нем на 4,5 суток) наступление полной клинической 
ремиссии (через 14,2±0,9 суток от начала лечения) 
по сравнению с группой больных ПАР, получав-
ших комплексную общепринятую терапию (через 
18,7±0,7 суток от начала лечения). 

2. В группе больных АтД и сопутствующим ПАР, 
получавших комплексную общепринятую терапию, в 
период клинической ремиссии выявлялись измене-
ния показателей фагоцитоза (повышение ФАН при 
снижении значений ФИ и НСТ-теста) и сравнительно 
небольшое повышение экспрессии TLR-2 и TLR-6 на 
лейкоцитах, что указывает на сохранение нарушений 
неспецифической антибактерильной резистентности.

3. В группе больных АтД и сопутствующим 
ПАР, получавших комплексное лечение в сочетании с 
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озонотерапией, при наступлении клинической ремис-
сии констатировалась нормализация показателей фа-
гоцитоза, выраженное повышение экспрессии TLR-2 
и TLR-6 на лимфоцитах, моноцитах и нейтрофилах, 
что свидетельствует о высокой неспецифичес кой ан-
тибактериальной резистентности.

4. Продолжительность полной клинической 
ремиссии в группе больных АтД и сопутствующим 
ПАР, получавших комплексную общепринятую тера-
пию, составляла 4,2±0,3 месяца, тогда как в группе 
больных АтД и сопутствующим ПАР, получавших 
комплексное лечение в сочетании с озонотерапией, 
продолжительность полной клинической ремиссии 
увеличилась в два раза и составила 8,5±0,2 месяца.
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ПРОЯВЛЕНИЯ СИНДРОМА СТАРЧЕСКОЙ АСТЕНИИ У ПАЦИЕНТОВ 
С ИНФАРКТОМ МИОКАРДА СТАРЧЕСКОГО ВОЗРАСТА
Трушникова Н.С., Мальчикова С.В., Максимчук-Колобова Н.С., Казаковцева М.В.

ФГБОУ ВО «Кировский государственный медицинский университет» Минздрава России, Киров, Россия 
(610027, г. Киров, ул. К. Маркса, 112), e-mail: malchikova@list.ru

Цель: изучение гериатрического статуса у пациентов с инфарктом миокарда (ИМ) старческого воз-
раста. Методы. Опросник «Возраст не помеха», Mini Nutritional Assessment (MNA), индекс Бартел, 
шкала IADL, тест равновесия, скорости ходьбы, «Встань и иди», динамометрия, Mini Mental State 
Examination (MMSE), тест рисования часов, гериатрическая шкала депрессии. Математическая об-
работка – Statistica 10. Из 92 пациентов, перенесших ИМ (возраст 81,6±4,2) сформированы 3 группы: 
с синдромом стар ческой астении (ССА), с преастенией и без ССА. Ухудшение памяти, понимания, ори-
ентации, способности планирования отмечали 85,7% «хрупких» и «прехрупких», 36,6% «крепких». 
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У пациентов с ССА – чаще нарушения зрения и слуха, снижение настроения, эпизоды недержания мочи 
и трудности при ходьбе. Базовая физическая активность (ФА) у больных без ССА и преастенией оди-
накова. При выполнении домашних повседневных дел не могут обходиться без посторонней помощи 
41,5% больных без ССА и большинство с преастенией и ССА. Для прохождения 4 метров, выполнения 
теста «Встань и иди», пациентам без ССА требуется меньше времени. Средняя сила пожатия в группе 
без ССА – 18,8±8,1 кг правой руки и 16,3±7,3 кг левой руки, с преастенией (11,1±5,6 кг и 8,3±3,9 кг) и 
ССА (10,0±4,7 кг и 8,5±4,6 кг). Не имели когнитивного дефицита опроснику MMSE 36,6% человек без 
ССА, 12,5% в группе с преастенией, 8,6% больных с ССА. Деменция – чаще у больных с ССА. «Креп-
кие» пациенты по тесту рисования часов получили 8,5, с преастенией – 7,6, «хрупкие» – 6,7. Гериатри-
ческая шкала депрессии выявила вероятную депрессию у 34,1% пациентов без ССА, у 75% больных с 
преастенией и 88,2% с наличием ССА. Выявлены тесные ассоциации ССА с женским полом, возрастом, 
более низким уровнем образования, вдовством, одиночеством, наличием инвалидности. 

Ключевые слова: инфаркт миокарда, гериатрический статус, синдром старческой астении

GERIATRIC SYNDROMES IN ELDERLY PATIENTS WITH MYOCARDIAL 
INFARCTION
Trushnikova N.S., Malchikova S.V., Maksimchuk-Kolobova N.S., Kazakovtseva M.V.

Kirov State Medical University of the Ministry of Health of Russia, Kirov, Russia (610027, Kirov, K. Marx St., 112)

The purpose of the article is to study the geriatric status in elderly patients with myocardial infarction 
(MI). Мethods. Screening questionnaire «Age is no disqualifi cation», Mini Nutritional Assessment (MNA), 
Barthel Activities of daily living Index, Instrumental Activities of Daily Living IADL, test of equilibration, 
gait velocity, «Get up and go», dynamometry, Mini Mental State Examination (MMSE), clock drawing test, 
geriatric depression scale. Statistical data processing was performed using the Statistica for Windows 10.0. 
From 92 patients with previous MI, mean age 81.6 ± 4.2, 3 groups were formed: patients with the frailty 
syndrome (FS), those with preasthenia and patients who hadn’t had FS. Memory impairment, understanding, 
orientation or planning ability was noted by 85.7% of «fragile» and 87.5% of «pre-fragile» persons. In patients 
with FS, visual and hearing impairments, urinary incontinence and diffi  culty gait were more often observed. 
The baseline PA in the group without FS and among patients with preasthenia was the same. А pronounced 
dependence on outside help was experienced by 5.7% persons, 25.7% – moderate, 40% – mild. When doing 
household daily chores, 41.5% of patients without FS, 75.0% in the group with pre-asthenia and 91.4% of 
patients with FS could not do without help. It takes less time for patients without SSA to pass 4 meters, perform 
the «Get up and Go» test. The average shaking force in the group without CSA was 18.8±8.1 kg of the right 
hand and 16.3±7.3 kg of the left hand, with preasthenia (11.1±5.6 kg and 8.3±3.9 kg) and CSA (10.0±4.7 kg and 
8.5±4.6  kg). 36.6% of people without CA, 12.5% in the group with preasthenia, and 8.6% of patients with SSA 
did not have cognitive defi cits in the MMSE questionnaire. Dementia is more common in patients with SSA. 
«Strong» patients on the drawing hours test received 8.5, with preasthenia – 7.6, «fragile» – 6.7. A questionnaire 
survey on the geriatric depression scale revealed probable depression in 34.1% of patients without FS, in 75% 
of patients with preasthenia and 88.2% with FS. Close associations of the frailty syndrome (FS) have been 
proved with the female sex, age, lower level of education, widowhood, loneliness, disability. 

Keywords: myocardial infarction, geriatric status, frailty syndrome.

Введение 
Современная демографическая ситуация во 

всем мире и Российской Федерации характеризуется 
прогрессирующим постарением населения, увеличе-
нием продолжительности жизни. Наиболее стреми-
тельно растет когорта людей старческого возраста, 
доживающих до 80 и более лет [1]. Это глобальное 
демографическое явление приводит к увеличению 
бремени сердечно-сосудистых заболеваний, особен-
но ишемической болезни сердца, одной из ведущих 
причин смертности и инвалидности во всем мире [2]. 
Это объясняется тем, что возраст старше 60 лет явля-
ется основным предрасполагающим фактором риска 
развития коронарных синдромов, а также тем, что он 
усугубляет клинические проявления и смертность, 
связанные с инфарктом миокарда (ИМ) [3]. 

Население пожилого и старческого возраста 
представляет собой гетерогенную группу с заметны-
ми различиями между хронологическим и биологи-
ческим старением, что объясняется сопутствующими 
заболеваниями, физическим, когнитивным и соци-

альным функциональным статусом [4]. В то время, 
как кардиологи в основном сосредоточены на смерти, 
ИМ, инсульте, необходимости коронарной реваскуля-
ризации или повторной госпитализации, наличие та-
ких гериатрических синдромов, как астения, сильная 
зависимость и депрессия, оказывает существенное 
влияние на выздоровление пациента  и должно учи-
тываться при принятии решения о том, как лечить 
пациентов старших возрастных групп [5]. 

Несмотря на высокую долю острых коронарных 
синдромов (ОКС), встречающихся у пациентов стар-
шего возраста, они недостаточно хорошо изучены в 
рандомизированных клинических исследованиях [6]. 
Стратегии, используемые в настоящее время у паци-
ентов пожилого и, в особенности, старческого воз-
раста, не основаны на конкретных доказательствах, 
полученных в этом возрастном сегменте. Наряду 
с этим даже в тех клинических исследованиях, где 
возраст не был критерием исключения, не оценива-
ли влияние синдрома старческой астении (ССА) на 
исходы сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) [7]. 
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ССА – это гериатрический синдром, характеризу-
ющийся возраст-ассоциированным снижением фи-
зиологического резерва и функций многих систем 
организма, приводящий к повышенной уязвимости 
организма пожилого человека к воздействию эндо- и 
экзогенных факторов и высокому риску развития не-
благоприятных исходов для здоровья, потери авто-
номности и смерти [8]. На сегодняшний день ни одно 
законченное проспективное исследование не было 
сосредоточено на ССА в качестве ориентира для при-
нятия терапевтических решений при ОКС. У нас нет 
данных о том, можно ли как-то повлиять на ССА, как 
отягчающий фактор, и нужно ли корректировать те-
рапию в связи с этим. Как указывается в экспертном 
мнении Российской Ассоциации геронтологов и гери-
атров, научные сообщества считают пожилых людей 
с ССЗ приоритетной популяцией для исследований 
с целью определения способов прогнозирования не-
благоприятных исходов и выбора оптимальной так-
тики ведения в различных клинических случаях [9]. 

Материал и методы
В исследование включены 92 пациента, пере-

несшие инфаркт миокарда (ИМ), в возрасте от 75 до 
93 лет (средний возраст 81,6±4,2). Критерии включе-
ния в исследование: возраст пациента от 75 лет, на-
личие документированного диагноза ИМ (на основа-
нии общепринятых критериев клинической картины, 
данных ЭКГ, теста на тропонин), наличие информи-
рованного согласия на участие в исследовании. Кри-
терии невключения: несогласие участвовать в иссле-
довании. 

Для диагностики ССА и выявления отдельных 
гериатрических синдромов в России разработан спе-
циальный алгоритм [8, 10]. Для скрининга ССА ис-
пользуется валидированный опросник «Возраст не 
помеха», включающий 7 вопросов, касающихся ос-
новных гериатрических синдромов. При результате 
3–4 балла рекомендуется проведение краткой батареи 
тестов физического функционирования (КБТФФ) и 
теста Мини-Ког. КБТФФ включает 3 теста: про-
верку равновесия, оценку скорости ходьбы и тест с 
5-кратным подъемом со стула. Максимальная сумма 
баллов за данный тест составляет 12 баллов. Резуль-
тат ≤7 баллов является критерием диагностики ССА. 
Если пациент набирает 5–7 баллов по скрининговому 
опроснику «Возраст не помеха», рекомендуется про-
ведение комплексной гериатрической оценки (КГО) 
мультидисциплинарной гериатрической командой. 
Нами тесты КГО проводились всем пациентам вне 
зависимости от результатов скрининга. Они включа-
ли: Mini Nutritional Assessment (MNA), индекс Бартел 
базовой функциональной активности, шкалу повсе-
дневной инструментальной активности IADL, тест 
равновесия, скорости ходьбы, «Встань и иди», дина-
мометрию, Mini Mental State Examination (MMSE), 
тест рисования часов, гериатрическую шкалу депрес-

сии. Статистические расчеты выполнены на персо-
нальном компьютере с использованием приложения 
Microsoft Excel и пакета статистического анализа 
данных Statistica 10 for Windows (StatInc., США). 

Для межгрупповых сравнений использовали 
U-тест Манна – Уитни и критерий Краскела – Уолли-
са (для количественных и порядковых переменных); 
χ2 Пирсона с поправкой на непрерывность Йейтса 
(при необходимости) или двусторонний точный тест 
Фишера (для качественных переменных). Взаимос-
вязи между переменными оценивали при помощи 
однофакторного анализа, для чего использовали 
бинарную логистическую регрессию с вычислени-
ем отношения шансов (ОШ) и 95% доверительного 
интервала (ДИ). Статистически значимыми считали 
различия при значении р<0,017.

Результаты и их обсуждение
У пожилого пациента с ОКС само заболевание 

может приводить к увеличению числа ложнополо-
жительных результатов при диагностике ССА при 
поступлении в стационар. У стабильных пациентов 
после 24–48 часов от момента развития ОКС можно 
выполнить более полную диагностику ССА, включа-
ющую параметры, которые требуют демонстрации 
физической активности пациента. По мнению экс-
пертов, остается неясным, в какое время лучше диаг-
ностировать ССА: при поступлении, до или после 
выписки [9]. Нами оценка гериатрического статуса 
проводилась не ранее 10-го дня от момента госпита-
лизации.

По результатам скринингового опросника 
«Возраст не помеха» были сформированы 3 груп-
пы. В первую – с высокой вероятностью синдрома 
старческой астении (≥5–7 баллов) – были включены 
13 (14,1%) пациентов с ИМ, во вторую группу с пре-
астеническим состоянием (3–4 балла) – 39 (42,4%) 
человек и в третью группу – 40 (43,5%) пациентов 
без ССА (0–2 балла) по опроснику. 

Средний балл по опроснику «Возраст не поме-
ха» составил 2,5 (1; 3) балла. Только 12 (13,0%) паци-
ентов ответили отрицательно на все вопросы. Никто 
не ответил положительно на все вопросы. 

Далее пациентам, которые набрали по опросни-
ку 3 или 4 балла, проводилась КБТФФ. Из 39 чело-
век с предварительным преастеническим состоянием 
16 набрали 8–9 баллов по КБТФФ и остались в этой 
категории, 1 пациент с 11 баллами перешел в груп-
пу «без ССА» и 22, набрав <7 баллов – в группу с 
высокой вероятностью «ССА». Следовательно, были 
сформированы группы: «ССА» – 35 (38,0%) пациен-
тов с ИМ, «преастения» – 16 (17,4%) человек и «без 
ССА» – 41 (44,6%). 

При сопоставлении социально-демографичес-
ких данных (таблица 1) было выявлено, что среди па-
циентов с высокой вероятностью ССА преобладали 
женщины достоверно старшего возраста. 

Таблица 1
Социально-демографическая характеристика пациентов (n=92)

Показатель Без ССА (n=41) Преастения (n=16) ССА (n=35)
Женщины/мужчины, n (%) 18/23 (43,9/56,1) * 12/4 (75/25)# 29/6 (82,9/17,1)
Возраст, годы (М±σ) 80,0±3,0* 81,2±3,2* 83,7±4,8
Высшее образование, n (%) 12 (29,3)* 7 (43,8)* 2 (5,7)
Средне-специальное образование, n (%) 13 (31,7) 4 (25,0) 10 (28,6)
Среднее образование, n (%) 10 (24,4) 2 (12,5) 8 (22,9)
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Неоконченное среднее, n (%) 6 (14,6)* 3 (18,8) 15 (42,9)
Одинокое проживание, n (%) 10 (24,4)* 5 (31,2) 18 (51,4)
В доме-интернате, n (%) – – 1 (2,9)
Вдовы/вдовцы, n (%) 21 (51,2)* 10 (62,5) 31 (88,6)
Замужем/женаты, n (%) 20 (48,8)* 6 (37,5) 4 (11,4)
Продолжают работать, n (%) 1 (2,4) – –
Наличие инвалидности, n (%) 26 (63,4) 11 (68,8) 27 (77,1)
1-я группа инвалидности, n (%) 1 (2,4) – 1 (2,9)
2-я группа инвалидности, n (%) 8 (19,5)* 8 (50,0) 18 (51,4)
3-я группа инвалидности, n (%) 17 (41,5) 3 (18,8) 8 (22,9)
Примечание: n – число больных; % – число больных в процентном отношении к общему количеству больных 
в группе; М±σ – среднее значение ± стандартное отклонение, * – различия с группой «ССА» достоверны 
(p<0,017), # – различия с группой «без ССА» достоверны (p<0,017).

Эти данные согласуются с рядом исследований 
[11, 12]. Напротив, возраст и пол не отличали паци-
ентов с хронической обструктивной болезнью легких 
(ХОБЛ) без и с ССА [13]. 

Пациенты с высокой вероятностью ССА реже 
имели высшее образование (χ2=10,8, p=0,01) и зна-
чительно чаще – неоконченное среднее (χ2=6,8, 
p=0,009). Пациенты с признаками ССА достоверно 
чаще были вдовами/вдовцами на момент исследова-
ния и жили в одиночестве, чем больные без ССА, – 
88,6% против 51,2% (χ2=10,5, p=0,001) и 51,4% про-
тив 24,4% (χ2=5,9, p=0,015) соответственно. Больные 
без ССА реже имели группу инвалидности, досто-
верно для 2-й группы – 19,5% против 51,4% среди 

пациентов с высокой вероятностью ССА (χ2=8,6, 
p=0,004). У них так же достоверно реже отмечались 
изменения по опроснику «Возраст не помеха». 

Заключение о наличии ССА базировалось на 
основе клинической классификации старческой асте-
нии [8]. Сравнительная характеристика пациентов в 
зависимости от наличия гериатрических синдромов 
представлена на рисунке 1. 

Большинство пациентов отмечали ухудшение 
памяти, понимания, ориентации или способности 
планирования (когнитивные нарушения) – 30 (85,7%) 
в группе «ССА» и 14 (87,5%) в группе «Преастения», 
что было достоверно чаще, чем среди «Без ССА» па-
циентов – 15 (36,6%, χ2 =30,2, p<0,001). 

Рисунок 1. Сравнительная характеристика пациентов с ИМ в зависимости от наличия гериатрических 
синдромов

Примечание: % – число больных в процентном отношении к общему количеству больных в группе; * – различия 
с группой «Без ССА» достоверны (p<0,017); # – различия с группой «Преастения» достоверны (p<0,017).

У пациентов с ССА достоверно чаще отмеча-
лись нарушения зрения и слуха – 30 (85,7%) против 
8 (50,0%) при наличии преастении и 10 (24,4%) – у 
пациентов без ССА (χ2=28,5, p<0,001). При этом не 
было выявлено различий по использованию очков 
(75,6%; 75,0% и 57,1% соответственно) и слуховых 
аппаратов (9,8%; 6,3% и 5,7%). 

Снижение настроения наблюдалось у 7 (17,1%), 
7 (43,8%) и 28 (80,0%) соответственно (χ2=28,5, 
p<0,001). 

Положительные ответы на вопросы об эпизо-
дах недержания мочи так же реже давали пациенты 
«Без ССА» – 3 (7,3%) по сравнению с группой «Пре-
астения» – 10 (62,5%) и «ССА» – 20 (57,1%, χ2=26,3, 
p<0,001). 

Трудности при ходьбе испытывали 7 (43,8%) 
пациентов с преастенией, 8 (19,5%) среди пациен-
тов без ССА, что было значимо реже, чем в группе с 
ССА – 24 (68,6%, χ2= 18,6, p<0,001). При этом трость 
при передвижении использовали 34,1% пациентов 
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«Без ССА», 75% в группе «Преастения» и 82,9% в 
группе «ССА» (рк-п=0,006; рк-х=0,001).

Физическая активность большинства больных 
старческого возраста перед эпизодом настоящего ИМ 
ограничивалась пешими прогулками. Не имели огра-
ничений физической активности всего 2 (2,2%) паци-
ента, относящиеся к группе преастении. Пациенты с 

ССА либо вообще не выходили на улицу – 8 (22,9%), 
либо гуляли не чаще 3 раз в неделю – 14 (40,0%) па-
циентов. Напротив, большинство больных без ССА 
(85,4%) и пациентов с преастенией (81,3%) соверша-
ли ежедневные прогулки (рп-х=0,004; рк-х=0,000). 

Основные причины ограничения физической 
активности представлены на рисунке 2.

Рисунок 2. Основные причины ограничения физической активности у пациентов старческого возраста 
перед эпизодом настоящего ИМ

Примечание: % – число больных в процентном отношении к общему количеству больных в группе.

Как видно на рисунке 2, чаще всего пациенты 
ограничивали физическую активность из-за слабос-
ти, одышки и головокружения. Достоверная разница 
при сравнении групп в зависимости от гериатричес-
кого статуса была выявлена между пациентами без и 
с наличием ССА по головокружению (р=0,012). 

Значительно ограничивает физическую актив-
ность пациентов и наличие хронического болевого 
синдрома. Постоянную боль испытывают 4 (9,8%) па-
циента без ССА, 1 (6,3%) – в группе «Преастения» и 
11 (31,4%) – в группе с высокой вероятностью ССА 
(рк-х=0,016). Периодические боли – 16 (39,0%); 
12 (75,0%) и 18 (51,4%) соответственно. Регулярно вы-
нуждены принимать обезболивающие лекарственные 
средства 4 (9,8%) пациента без ССА, 5 (31,3%) – с пре-
астенией и 12 (34,3%) – в группе «ССА» (рк-х=0,012).

Оценка домена физического здоровья также вклю-
чает изучение статуса питания. По данным краткой 
шкалы оценки питания – Mini Nutritional Assessment 
(MNA), самые низкие баллы были выявлены в группе 
«ССА» по сравнению с больными без ССА (23,2±2,5 
против 26,5±1,7) у пациентов без ССА (р=0,000) и 
25,4±1,6 в группе «Преастения» (р= 0,002). При этом 
опасность недоедания была выявлена у 3 (7,3%) че-
ловек без ССА, 3 (18,8%) – в группе с преастенией, 

19 (54,3%) больных – с ССА (рк-х=0,000). У 1 (2,9%) па-
циента с ССА имелась недостаточность питания.

Домен функционального статуса характеризу-
ется уровнем функциональной активности, мобиль-
ности и мышечной силы пациента.

Базовая функциональная активность оценива-
лась с применением индекса Бартел. Число баллов в 
группе без ССА и среди больных с преастенией было 
одинаковым – 100 [100; 100], что свидетельствует об 
отсутствии зависимости от посторонней помощи на 
момент опроса. В группе больных с ССА индекс Бар-
тел составил 95 [85; 100]. Кроме того, 2 (5,7%) па-
циента имели выраженную зависимость, 9 (25,7%) – 
умеренную, 14 (40%) – легкую и 10 (28,6%) могли 
обходиться без помощи. 

Шкала повседневной инструментальной актив-
ности Лоутона (IADL) также выявила, что 17 (41,5%) 
больных без ССА, 12 (75,0%) в группе с преастенией 
и 32 (91,4%) больных с ССА (рк-х=0,000) не могут об-
ходиться без посторонней помощи при выполнении 
домашних повседневных дел.

Для оценки мобильности пациента исполь-
зовали тесты для оценки равновесия, определения 
скорос ти ходьбы, «Встань и иди». Результаты пред-
ставлены в таблице 2.

Таблица 2
Показатели мобильности пациентов с ИМ старческого возраста (n=92)

Показатель Без ССА (n=41) Преастения (n=16) ССА 
(n=35)

Число больных, которые выполнили тест на 
равновесие, n (%) 17 (41,5) 1 (6,3) # 2 (5,7) #

Скорость ходьбы, м/с, (М±σ) 0,9±0,3 0,7±0,2# 0,5±0,2#
Время выполнения теста «Встань и иди», 
секунды (М±σ) 11,8±4,2 16,3±5,4# 20,3±6,3#

Примечание: n – число больных; % – число больных в процентном отношении к общему количеству больных в группе; 
М±σ – среднее значение ± стандартное отклонение, # – различия с группой «без ССА» достоверны (p<0,017).
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Большинство пациентов не выполнили тест на 
равновесие. Скорость ходьбы составила 0,9±0,3 м/
сек. для пациентов без ССА, 0,7±0,2 м/сек. при на-
личии преастении и 0,5±0,2 м/сек. у больных с ССА 
(рк-п=0,000 и рк-х=0,000). Результаты теста менее 
0,8 м/сек. говорят о снижении мышечной функции. 
При использовании тех же параметров исследование 
у пациентов с ХОБЛ показало, что скорость походки 
≤0,8 м/сек. была связана с 10-кратным увеличением 
шансов ССА [13].

Время выполнения теста «Встань и иди» со-
ставило в среднем 11,8±4,2 у больных без ССА, 
16,3±5,4 при преастении и 20,3±6,3 в группе «ССА» 
(рк-п=0,013 и рк-х=0,000). В норме здоровые пожилые 
люди обычно выполняют тест «Встань и иди» за 10 и 
менее секунд [8, 10]. Результат теста более 14 секунд 
у пациентов пожилого и старческого возраста свиде-
тельствует о наличии риска падений. Времени боль-
ше возрастного норматива использовали 21 (51,2%) 
пациентов без ССА, 14 (87,5%) пациентов с преасте-
нией, 32 (91,4%) «хрупких» пациентов, а 3 (8,7%) во-
обще не смогли выполнить тест.

Мышечная слабость является одним из ключе-

вых компонентов гериатрического статуса. Оценка 
мышечной силы пациента проводилась с помощью 
кистевого динамометра. Из всех пациентов с ИМ 
старческого возраста только 3 (3,3%) пациента без 
ССА смогли показать результаты динамометрии, со-
ответствующие полу и индексу массы тела. Средняя 
сила пожатия в группе больных без ССА составила 
18,8±8,1 кг правой руки и 16,3±7,3 кг левой руки, 
что достоверно больше по сравнению с показателя-
ми в группе больных с преастенией (11,1±5,6 кг и 
8,3±3,9 кг, р=0,000) и «ССА» (10,0±4,7 кг и 8,5±4,6 кг, 
р=0,000).

Домен психического здоровья включал оценку 
когнитивного и эмоционального статуса. Для оцен-
ки когнитивного статуса использовали краткую шка-
лу оценки психического статуса Mini Mental State 
Examination (MMSE) и рисование часов. Средние 
значения по опроснику MMSE составили в группе без 
ССА 27 [25; 28], в группе с преастенией – 26 [24; 26], 
в группе «ССА» – 23 [20; 26], что значимо меньше по 
сравнению с пациентами без ССА (р=0,000). На ри-
сунке 3 представлены результаты распределения ког-
нитивных нарушений по степени выраженности. 

Рисунок 3. Распределение пациентов с ИМ по степени выраженности когнитивных нарушений в 
зависимости от гериатрического статуса

Примечание: предД – преддементное состояние, Д – деменция, % – число больных в процентном отношении 
к общему количеству больных в группе; * – различия с группой «ССА» достоверны (p<0,017).

Не имели когнитивного дефицита и набрали 
28–30 баллов 15 (36,6%) человек без ССА, 2 (12,5%) 
в группе с преастенией, 3 (8,6%) больных с высо-
кой вероятностью ССА (рк-х=0,009). Преддементные 
когнитивные нарушения – у 22 (53,7%), 11 (68,8%) 
и 11 (31,4%) больных соответственно (рк-п=0,0168). 
Деменцией легкой степени выраженности страдают 
2 (4,9%), 3 (18,8%) и 10 (28,6%) человек (рк-х=0,012). 
Деменцией умеренной степени выраженности – 
2 (4,9%) пациента без ССА и 6 (17,1%) больных с 
высокой вероятностью ССА. 5 (13,9%) пациентов 
группы «ССА» не смогли пройти анкетирование по 
причине нарушений зрения и трудностей понимания. 

Отказались от рисования часов 8 человек. Паци-
енты группы «Без ССА» получили 8,5 [8; 9] из 10 воз-
можных, группы «Преастения» – 7,6 [7; 9], группы 
«ССА» – 6,7 [6; 8,5], рк-х=0,000. У большинства паци-
ентов всех групп имелась вероятность когнитивных 
нарушений – у 32 (80%) без ССА, 15 (93,8%) больных 

с преастенией и все 100% с наличием ССА (χ2=7,3; 
р=0,027).

Анкетирование по гериатрической шкале де-
прессии выявило вероятную депрессию у 14 (34,1%) 
пациентов без ССА, у 12 (75%) больных с преасте-
нией и 30 (88,2%) с высокой вероятностью ССА 
(рк-п=0,013; рк-х=0,000).

Согласно исследованию [11], у пациентов с 
ССА также отмечались более выраженные измене-
ния двигательной активности, независимости в по-
вседневной жизни, когнитивных функций, нутритив-
ного статуса, морального статуса.

Для поиска факторов, ассоциированных с синд-
ромом СА, всех обследуемых распределили на 2 груп-
пы: 1) пациенты с ССА (n=35); 2) пациенты без ССА 
(n=57). Как следует из таблицы 3, ССА был ассоци-
ирован с женским полом (отношение шансов (ОШ) 
4,4; 95% доверительный интервал (ДИ) 1,6–12,1), 
возрастом (ОШ – 8,8; 95% ДИ 2,8–27,2). С повы-



33

Клиническая медицина

шением риска ССА были связаны более низкий уро-
вень образования, вдовство, одиночество (отсутствие 
парт нера), наличие 2-й группы инвалидности. 

 Таблица 3
Предикторы ССА у пациентов с ИМ старческого 

возраста (n=92)
Показатель ОШ 95% ДИ
Женщины/мужчины 4,4 1,6-12,1
Возраст >85 8,8 2,8-27,2
Неоконченное среднее 4,0 1,5-10,6
Одинокое проживание 3,0 1,2-7,2
Вдовы/вдовцы 6,5 2-20,8
2-я группа инвалидности 2,7 1,1-6,5
Когнитивные нарушения 5,8 2,0-17,1
Деменция 8,2 2,8-23,7
Снижение настроения 12,3 4,4-34,2
Депрессия 7,2 2,4-21,1
Трудности при ходьбе 6,1 2,4-15,4
Снижение скорости ходьбы 6,7 1,8-24,6
Высокий риск падений 3,2 1,2-8,5
Зависимость от посторонней 
помощи при выполнении 
домашних повседневных дел

10,3 2,8-37,5

Хроническая боль 3,5 1,3-9,8
Нарушение зрения или слуха 13,0 4,3-39,0
Опасность недоедания 11,3 3,9-33,3
Снижение веса 16,6 2,0-139,
Недержание мочи 4,5 1,8-11,2
Примечание: ОШ – отношение шансов

При сравнении пациентов по параметрам комп-
лексной гериатрической оценки также выявлены 
тесные ассоциации ССА с другими гериатрически-
ми синдромами (когнитивные нарушения, деменция, 
снижение настроения, депрессия, дефициты зрения и 
слуха, недержание мочи, трудности при ходьбе, вы-
сокий риск падений, зависимость в повседневной 
жизни, мальнутриция) с ОШ от 3,2 до 16,6. 

Наиболее вероятно, что проявления ССА и со-
четание гериатрических синдромов не зависят от 
конк ретной нозологии [14]. В исследовании Tamura Y. 
(2018) не наблюдалось существенных различий в рас-
пространенности слабости, когнитивных нарушений 
и саркопении между группами пациентов с различны-
ми заболеваниями (сахарным диабетом, артериальной 
гипертензией или дислипидемией) и без них, за неко-
торыми исключениями, при наличии множественных 
сердечно-сосудистых заболеваний [15]. 

Выводы
В данном исследовании была выявлена высокая 

распространенность ССА (38%) и преастенического 
состояния (17,4%) у больных старческого возраста, 
госпитализированных с ИМ.

ССА при ИМ был ассоциирован с женским 
полом, возрастом, низким уровнем образования, 
вдовством, одиночеством, наличием 2-й группы ин-
валидности, когнитивными нарушениями, деменци-
ей, снижением настроения, депрессией, дефицитом 
зрения и слуха, недержанием мочи, трудностями при 
ходьбе, высоким риском падений, зависимостью в 
повседневной жизни, мальнутрицией.

У пациентов с ИМ с преастенией также досто-
верно чаще встречались такие гериатрические синд-
ромы, как недержание мочи, снижение уровня мо-
бильности и мышечной силы, депрессия, ухудшение 
памяти, понимания, ориентации или способности 
планирования. 

Выявление нарушений гериатрического стату-
са может служить дополнительным критерием для 
прог нозирования рисков неблагоприятных исходов 
при инфаркте миокарда у лиц старческого возраста.
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ВЛИЯНИЕ ИНФИЦИРОВАННОСТИ HELICOBACTER PYLORI 
НА ВОСПАЛИТЕЛЬНЫЕ МАРКЕРЫ И ЛИПИДНЫЙ ПРОФИЛЬ 
У ПАЦИЕНТОВ С ОСТРЫМ КОРОНАРНЫМ СИНДРОМОМ 
И СОПУТСТВУЮЩИМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ ВЕРХНИХ ОТДЕЛОВ 
ЖЕЛУДОЧНО-КИШЕЧНОГО ТРАКТА
1Чичерина Е.Н., 2Зубарева А.А.

1ФГБОУ ВО «Кировский государственный медицинский университет» Минздрава России, Киров, Россия 
(610027, г. Киров, ул. К. Маркса, 112)
2КОГБУЗ «Клинико-диагностический центр», Киров, Россия (610000, г. Киров, ул. Московская, 6), 
e-mail: sueruma@gmail.com

Целью исследования являлось изучение маркеров воспаления, липидного профиля у больных острым 
коронарным синдромом (ОКС) и сопутствующей патологией верхних отделов желудочно-кишечного 
тракта (ЖКТ). В исследование включен 71 пациент с ОКС. Оценивались воспалительные маркеры, 
липидный профиль, коронароангиограммы. Пациенты были разделены на 2 группы: основная – 36 че-
ловек с ОКС и заболеваниями верхних отделов ЖКТ и группа сравнения – 35 человек с ОКС без сопут-
ствующей патологии. Медианный возраст в группах составил 63 (56-67,5) года и 61 (55–65) год (p>0,05) 
соответственно. Для выявления заболеваний верхних отделов ЖКТ проводилась фиброгастродуодено-
скопия и оценивалась инфицированность Helicobacter pylori при помощи Helpil test. Уровень тригли-
церидов был в 1,3 раза выше у коморбидных больных (р=0,012). У пациентов с ОКС и сопутствующи-
ми заболеваниями верхних отделов ЖКТ чаще встречались высокая и умеренная инфицированность 
Helicobacter pylori. Выявлена взаимосвязь триглицеридов с тяжестью коронарного атеросклероза, а уро-
вень общего холестерина прямо коррелировал с инфицированностью Helicobacter pylori. 

Ключевые слова: острый коронарный синдром, коронароангиография, заболевания верхних отделов желудоч-
но-кишечного тракта, атеросклероз, маркеры воспаления, липиды.

INFLUENCE OF HELICOBACTER PYLORI INFECTION 
ON INFLAMMATION MARKERS AND LIPID PROFILE IN PATIENTS 
WITH ACUTE CORONARY SYNDROME WITH CONCOMITANT UPPER 
GASTROINTESTINAL TRACT DISEASES
1Chicherina E.N., 2Zubareva A.A.

1Kirov State Medical University, Kirov, Russia (610027, Kirov, K. Marx St., 112)
2Kirov Clinical Diagnostic Center, Kirov, Russia (610000, Kirov, Moskovskaya St., 6), e-mail: sueruma@gmail.com
The article below aims to study markers of infl ammation, lipid profi le in patients with acute coronary syndrome 
(ACS) and a concomitant upper gastrointestinal tract (GIT) pathology. The study included 71 patients with 
ACS. Infl ammatory markers, lipid profi le, coronary angiograms were assessed. The patients were divided 
into 2 groups: the сontrol group consisted of 36 patients with ACS and upper GIT diseases; the comparison 
group included 35 patients with ACS without a concomitant pathology. The median age in the groups was 63 
(56-67.5) and 61 (55-65) years (p>0.05), respectively. To detect upper GIT diseases fi brogastroduodenoscopy 
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was performed and Helicobacter pylori infection was diagnosed using rapid urease test. The patients with ACS 
and a concomitant upper GIT pathology had 1.3 times higher level of triglycerides (p = 0.012). In these patients, 
severe and moderate degree of Helicobacter pylori infection was more common. The correlation between 
triglycerides and the severity of coronary atherosclerosis was revealed. The level of total cholesterol strongly 
correlated with Helicobacter pylori infection. 

Keywords: acute coronary syndrome, coronary angiography, upper gastrointestinal tract diseases, atherosclerosis, 
infl ammation markers, lipids.

Введение
Патология сердечно-сосудистой системы, 

включающая ОКС [1], и заболевания верхних отде-
лов ЖКТ – одни из самых распространенных забо-
леваний в России [2, 3], при этом ВОЗ отмечает, что 
ОИМ регистрируется у 0,2–0,6% мужчин в возрасте 
от 40 до 59 лет, тогда как в возрасте от 60 до 64 лет 
достигает уже 1,7%, а у женщин в средней возраст-
ной группе ИМ выявляется в 2,5–5 раза реже, но к 
60 годам и старше они догоняют по этому показателю 
мужчин [4]. Согласно данным Европейского обще-
ства кардиологов, опубликованным в 2018 году, ИМ 
до сих пор остается главной причиной смертности у 
женщин [1]. Остается высокой частота госпитальной 
смертности пациентов в России от ОКС [5]. В евро-
пейских странах госпитальная летальность колеблет-
ся от 4 до 12%, а годовая смертность от ИМ с подъ-
емом ST составляет 10% [1].

Распространенность патологии верхних отде-
лов ЖКТ не уступает по частоте ОКС. Язвенная бо-
лезнь в России официально диагностируется у 7–10% 
взрослых [6], составляя 1314,6 на 100 тысяч населе-
ния [2]. Остается высокой частота язвенных кровоте-
чений, что в ряде случаев связывается с увеличением 
частоты использования НПВС [2], к числу которых 
относится и ацетилсалициловая кислота, применяе-
мая для профилактики ОКС. Хронический гастрит и 
дуоденит диагностируются у 2239,7 больных на 100 
тысяч взрослого населения России [6].

С возрастом вероятность наличия коморбиднос-
ти увеличивается, в том числе сочетания ИБС и за-
болеваний верхних отделов ЖКТ. По данным многих 
авторов, эти заболевания обладают общностью пато-
генетических механизмов развития, среди которых 
называется и воспаление [7]. Одним из этиологичес-
ких факторов активации воспалительных реакций 
при патологии верхних отделов ЖКТ, таких как хро-
нический гастрит и язвенная болезнь различной ло-
кализации, является HP [2,3]. Согласно современным 
представлениям, в развитии атеросклеротического 
процесса взаимно переплетаются воспалительные 
механизмы и теория перекисного окисления липидов 
[8, 9].

По данным отечественных ученых, при острых 
формах ИБС высокая и умеренная степень обсеме-
ненности HP слизистой антрального отдела желудка 
определяется в 37,5% случаев по результатам биоп-
сийного метода [10], в 77,4% – при использовании 
цитологического метода и в 96,3% – гистологическо-
го исследования [11]. 

Высокая степень обсемененности HP напрямую 
ассоциирована с выраженностью «окислительного 
стресса», который может привести к «оглушению» 
миокарда или постишемической дисфункции мио-
карда, что и возникает при острых формах ИБС. Про-
явление этого «окислительного стресса» достоверно 
увеличивает интервал QT – предиктор аритмий и 
внезапной сердечной смерти [10].

HP активизирует выработку циркулирующих 
медиаторов воспаления, которые оказывают проате-
рогенное действие в коронарных артериях, а также 
способствуют изменению состава липидов и активи-
рованию лимфоцитов, взаимодействующих в кровя-
ном русле с атеросклеротическими бляшками и эндо-
телием сосудов [9, 12, 13]. Так происходит активация 
локального и системного воспалительного процесса, 
запущенная HP, что одновременно является дополни-
тельным фактором риска возникновения и обостре-
ния ИБС [10, 12, 14–19]. 

Одним из воспалительных маркеров у пациен-
тов с ОКС является СРБ, который связан с риском 
развития летального исхода, но не с риском развития 
повторного нефатального ОКС. Зарубежные авторы 
считают, что уровень СРБ отражает степень повреж-
дения миокарда [20]. 

Важным показателем риска возникновения 
ОКС является непосредственное усиление атеро-
склеротического процесса в коронарных артериях. 
Этому способствует увеличение уровня ЛПНП. Уро-
вень последних в ряде отечественных исследований 
напрямую коррелировал с высокой степенью обсеме-
ненности HP антрального отдела желудка [21]. 

Среди перечисленных выше маркеров воспале-
ния и атеросклероза наиболее доступными и распро-
страненными в медицинской практике, выполняемы-
ми рутинно и входящими в стандарты ОМС при ОКС, 
в России являются лейкоциты, СОЭ, СРБ, фибрино-
ген, общий ХС, ЛПНП, ТГ и ЛПВП. На основании 
этого в данном исследовании поставлена следующая 
цель: изучить особенности изменения маркеров вос-
паления, доступных в общеклинической практике 
(лейкоцитов, СОЭ, СРБ, фибриногена) и липидного 
профиля (общего ХС, ЛПНП, ТГ и ЛПВП) у паци-
ентов с ОКС и сопутствующей патологией верхних 
отделов ЖКТ.

Задачи: 
Оценить уровень воспалительных маркеров и 

липидный профиль у пациентов с ОКС и сопутству-
ющими заболеваниями верхних отделов ЖКТ.

Определить связь между инфицированностью 
HP с изменениями уровней воспалительных марке-
ров и компонентов липидного профиля, а также тяже-
стью коронарного атеросклероза у пациентов с ОКС 
и заболеваниями верхних отделов ЖКТ.

Материал и методы
Проанализированы результаты воспалительных 

маркеров, липидного спектра, КАГ у пациентов с 
ОКС, находившихся в отделении неотложной кардио-
логии в Кировской областной клинической больнице 
с ноября 2016 по май 2018 года.

В исследование включен 71 пациент с ОКС, их 
медианный возраст составил 61 (56–66) год, среди 
них 54 (76%) мужчины и 17 (24%) женщин. По на-
личию или отсутствию заболеваний верхних отделов 
ЖКТ были сформированы две группы. I группа – 



36

Вятский медицинский вестник, № 1(73), 2022

36 человек с ОКС и сопутствующими заболеваниями 
верхних отделов ЖКТ (в 100% случаев хронический 
гастрит, а язвенная болезнь желудка или двенадца-
типерстной кишки – в 28%), медианный возраст со-
ставил 63 (56–67,5) года, среди них было 26 (72%) 
мужчин и 10 (28%) женщин. II группа – 35 человек 
без патологии верхних отделов ЖКТ, медианный 
возраст – 61 (55–65) год, 28 (80%) мужчин и 7 (20%) 
женщин. Группы были сопоставимы по гендерным 
(р=0,62) и возрастным (р=0,34) признакам.

У всех пациентов оценивали уровень лейкоци-
тов, СРБ, фибриногена, СОЭ, общий ХС, липопроте-
иды, ТГ и результаты КАГ. Оценка воспалительных 
маркеров и липидного спектра проводилась сразу при 
поступлении в отделение неотложной кардиологии. 
Забор крови производился на 1 (0–4) день от момен-
та развития ОКС. У пациентов I группы (36 человек) 
анализировали результаты фиброгастродуоденоско-
пии и данные биопсийного уреазного Хелпил теста 
[22], проведенных в Клинике Кировского государ-
ственного медицинского университета во время про-
хождения пациентами второго этапа реабилитации 
после перенесенного ОКС. Результат оценивался как 
положительный при наличии уреазной активности 
биоптата желудка или луковицы двенадцатиперст-
ной кишки при появлении на индикаторном диске 
цветового пятна с оттенками синего цвета. Интен-
сивная окраска синего и фиолетового цветов, а так-
же широкое цветовое пятно указывали на высокую 
уреазную активность, небольшое цветовое пятно не-
выраженной степени окрашивания – на невысокую, 
а если по истечении 3 минут на индикаторном диске 
не появлялось цветовое пятно, то результат считался 
отрицательным [23].

Статистическая обработка данных выполнялась 
при помощи методов описательной и аналитической 
статистики. Статистическая обработка данных про-

ведена при помощи программ Microsoft Excel 2013 
и Statistica 10. Характер распределения количествен-
ных данных оценивался с использованием критерия 
Шапиро – Уилка или Колмогорова – Смирнова. Ка-
чественные признаки представлены абсолютными 
величинами (n) и относительными величинами (P) в 
процентах (%), а также в виде 95% доверительных 
интервалов (95% ДИ). Количественные данные, име-
ющие распределение, отличное от нормального, вы-
ражены медианой (Ме) и 25-го и 75-го процентилями 
(Q25–Q75) – для дискретных показателей и средней 
арифметической (М) и стандартным отклонением 
(±m) – для непрерывных величин. При помощи че-
тырехпольных таблиц рассчитывались отношения 
шансов (OШ) с 95% доверительным интервалом 
(95% ДИ). Оценка значимости различий количе-
ственных данных выполнялась при помощи критерия 
Манна – Уитни, качественных – критерия хи-квадрат 
(для значений более 10), критерий хи-квадрат с по-
правкой Йейтса (для значений меньше 10), точный 
критерий Фишера (для значений менее 5). Корреля-
ционный анализ выполнялся с использованием кри-
терия Спирмена. Критический уровень статистиче-
ской значимости различий выборочных данных (p) 
представлен значением p<0,05. 

Результаты и их обсуждение
При оценке уреазной активности биоптата в 

I группе выявлено, что 6 (17%) пациентов имели от-
рицательный результат Хелпил теста, 9 (25%) – невы-
раженную уреазную активность HP, а 21 (58%) – вы-
сокую (р>0,05). 

При проведении сравнительного анализа коли-
чества лейкоцитов, уровней СОЭ, СРБ и фибриноге-
на различий у пациентов основной группы с группой 
сравнения пациентов с ОКС, не имеющих заболева-
ний верхних отделов ЖКТ, не выявлено (табл. 1).

Таблица 1
Влияние наличия сопутствующих заболеваний верхних отделов ЖКТ на показатели маркеров 

воспаления у пациентов с ОКС

Показатель
ОКС с заболеваниями 

верхних отделов ЖКТ (n=36)
ОКС без заболеваний 

верхних отделов ЖКТ (n=35) p
n М m n M m

Лейкоциты, 109/л 36 8,2 2,0 35 9,8 4,6 0,41
СОЭ, мм/ч 36 29,1 23,9 35 20,5 18,0 0,27
СРБ, мг/л 4 14,8 20,2 9 33,9 37,9 0,60
Фибриноген, г/л 18 423,1 159,7 28 408,5 155,7 0,56
Использованные статистические методы: критерий Манна – Уитни.

Корреляционный анализ, проведенный у паци-
ентов с коморбидной патологией, не установил связи 

между инфицированностью НР и отклонением мар-
керов воспаления (табл. 2). 

Таблица 2
Влияние инфицированности НР на маркеры воспаления у пациентов с ОКС при наличии 

сопутствующих заболеваний верхних отделов ЖКТ 
Показатель Коэффициенты корреляции Спирмена р
Лейкоциты 0,0065 >0,05

СОЭ -0,144 >0,05
СРБ -0,775 >0,05

Фибриноген -0,063 >0,05
Использованные статистические методы: корреляционный анализ Спирмена.

Анализ уровней общего ХС, ЛПНП и ЛПВП не 
выявил различий в группах (табл. 3). Только уровень 
ТГ у пациентов в группе с заболеваниями верхних от-

делов ЖКТ был в 1,3 раза выше (р<0,05), чем у паци-
ентов без сопутствующей патологии (табл. 3).
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Таблица 3
Влияние наличия сопутствующих заболеваний верхних отделов ЖКТ на показатели липидного 

профиля у пациентов с ОКС

Показатель
ОКС с заболеваниями 

верхних отделов ЖКТ (n=36)
ОКС без заболеваний 

верхних отделов ЖКТ (n=35) p
n М m n M m

Общий ХС, ммоль/л 36 4,6 1,6 35 4,7 1,3 0,60
ЛПНП, ммоль/л 36 2,8 1,3 35 2,9 1,1 0,61
ТГ, ммоль/л 36 1,6* 0,9 35 1,2* 0,6 0,012
ЛПВП, ммоль/л 36 1,1 0,4 35 1,1 0,3 0,68
Использованные статистические методы: критерий Манна – Уитни.
Примечание: * – p<0,05.

Корреляционный анализ также показал умерен-
ную прямую связь степени инфицированности НР с 
увеличением уровня общего ХС (табл. 4).

Таблица 4
Влияние инфицированности НР на компоненты 

липидного профиля у пациентов с ОКС при наличии 
сопутствующих заболеваний верхних отделов ЖКТ 

Показатель Коэффициенты 
корреляции Спирмена Р

Общий ХС 0,335* <0,05
ЛПНП 0,266 >0,05
ТГ 0,043 >0,05
ЛПВП 0,013 >0,05
Использованные статистические методы: 
корреляционный анализ Спирмена. 
Примечание: * – p<0,05.

По результатам КАГ (табл. 5) установлено, 
что поражение коронарных сосудов наблюдалось 
с одинаковой частотой в обеих группах. Но двух-
сосудистые поражения выявлены в 2,4 раза чаще у 
пациентов с ОКС без заболеваний верхних отделов 
ЖКТ (табл. 5), что подтверждается и при расчете 
ОШ возникновения двухсосудистого поражения в 
зависимости от наличия или отсутствия заболева-
ний верхних отделов ЖКТ (ОШ=0,27 [0,09–0,88], 
р=0,048). При этом отмечалась тенденция к увели-
чению поражения трех и более коронарных артерий 
в группе с сопутствующими заболеваниями верхних 
отделов ЖКТ – 67% против 47% в группе сравне-
ния, но статистически достоверной разницы не по-
лучили (p>0,05) (табл. 5).

Таблица 5
Влияние наличия сопутствующих заболеваний верхних отделов ЖКТ на результаты КАГ 

у пациентов с ОКС 

Количество пораженных 
сосудов

ОКС с заболеваниями верхних 
отделов ЖКТ (n=36)

ОКС без заболеваний верхних 
отделов ЖКТ (n=35) p

n  % 95% ДИ n % 95% ДИ
Однососудистые 
поражения

7 19 6–33 5 14 2–26 0,40

Многососудистые 
поражения

29 81 67–94 30 86 74–98 0,40

Из 
них:

2 5 14* 2–25 13 37* 21–53 0,023
3 и более 24 67 16–67 17 49 14–35 0,12

Использованные статистические методы: хи-квадрат, хи-квадрат с поправкой Йейтса, точный критерий 
Фишера. Примечание: * – p<0,05.

При статистических расчетах не удалось также 
установить влияния степени инфицирования НР на 
увеличение числа пораженных коронарных артерий 

(табл. 6). Это подтвердили и расчет ОШ (табл. 7), и 
корреляционный анализ (коэффициент корреляции 
Спирмена = -0,241, р>0,05). 

Таблица 6 
Степень инфицированности НР у пациентов с атеросклеротическим поражением коронарных артерий 

при ОКС и наличии сопутствующих заболеваний верхних отделов ЖКТ
Количество 

пораженных 
сосудов

Инфици-
рованность НР

1 сосуд (n=7) 2 сосуда (n=5) 3 сосуда и более (n=24)

pn P, % 95% ДИ n P, % 95% ДИ n P, % 95% ДИ

Отрицательная – – – 1 20 0–56 5 21 4–37 0,42
Невысокая 3 43 5–80 – – – 6 25 7–43 0,24
Высокая 4 57 18–95 4 80 44–100 13 54 34–75 0,57
р 0,28 0,38 0,62 0,397
Использованные статистические методы: хи-квадрат с поправкой Йейтса, точный критерий Фишера.
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Таблица 7 
Оценка влияния степени инфицированности НР на количество атеросклеротического поражения 

коронарных артерий у пациентов с ОКС при наличии сопутствующих заболеваний верхних отделов ЖКТ
Инфицированность НР ОШ 95% ДИ р

Однососудистые поражения
Отрицательная н/д н/д н/д
Невысокая 2,88 0,5–16,48 0,47
Высокая 0,94 0,18–5 0,72

Двухсосудистые поражения
Отрицательная 1,3 0,12–14,21 0,67
Невысокая н/д н/д н/д
Высокая 3,29 0,33–32,94 0,57

Поражение 3 и более сосудов
Отрицательная 2,9 0,3–28,07 0,64
Невысокая 1 0,2–4,96 0,68
Высокая 0,59 0,14–2,5 0,72
Использованные статистические методы: четырехпольные таблицы для расчета ОШ.

Таким образом:
1. Наличие сопутствующей патологии верхних 

отделов ЖКТ не влияет на изменение уровня воспа-
лительных маркеров при ОКС. 

2. У пациентов с ОКС и заболеваниями верхних 
отделов ЖКТ в 1,3 раза выше уровень триглицеридов 
в сравнении с пациентами без данной сопутствую-
щей патологии.

3. Существует прямая взаимосвязь между инфи-
цированностью НР и более высоким уровнем общего 
ХС у пациентов с ОКС и заболеваниями верхних от-
делов ЖКТ. 

4. Наличие заболеваний верхних отделов ЖКТ 
достоверно не увеличивает частоту многососудистых 
поражений коронарных артерий.

Заключение
Согласно приведенным выше данным делаем 

вывод, что проблема коморбидной патологии – ОКС 
и заболеваний верхних отделов ЖКТ – остается акту-
альной и по сей день. Последняя группа заболеваний, 
сопровождая ОКС, вносит свои особенности в течение 
острых форм ИБС. Более высокие уровни ТГ и связь 
НР с повышением общего ХС у коморбидных пациен-
тов заставляют практического врача уделить должное 
внимание выбору гиполипидемической терапии.
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МЗ УР. В исследовании участвовало 84 пациента с острой респираторной вирусной инфекцией (ОРВИ) 
в возрасте от 20 до 84 лет. Соотношение мужчин и женщин 1:1. С целью изучения качества жизни и 
состояния желудочно-кишечного тракта все пациенты отвечали на вопросы русскоязычной версии 
опросника GSRS. Всем пациентам была проведена ПЦР на новую коронавирусную инфекцию. При 
проведении исследования выявлены высокие баллы по данным опросника GSRS, что свидетельствует 
о неудовлетворительном качестве жизни пациентов с острой респираторной вирусной инфекцией; уста-
новлено, что выраженность гастроэнтерологических синдромов у женщин и у пациентов с подтверж-
денной новой коронавирусной инфекцией была достоверно выше, чем у мужчин и пациентов с отри-
цательным результатом ПЦР на COVID-19 соответственно. В связи с поздним обращением пациентов 
за медицинской помощью и самостоятельным нерациональным приемом препаратов эффективность 
лечения острой респираторной вирусной инфекции снижается и дополнительно усугубляется течение 
гастроэнтерологической симптоматики.

Ключевые слова: коронавирусная инфекция, COVID-19, SARS-CoV-2, гастроэнтерологические симптомы, 
GSRS, острая респираторная вирусная инфекция.
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OF PATIENTS WITH NOVEL CORONAVIRUS INFECTION COVID-19
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The article below aims to shed light on the impact of gastrointestinal manifestations on the quality of life of 
patients with novel coronavirus infection. The study was carried out in the city clinical hospital No. 8 and the 
fi rst republican clinical hospital. The study involved 84 patients with acute respiratory viral infection (ARVI) 
aged 20 to 84 years. The ratio of men and women was 1:1. In order to study the quality of life and the state of 
the gastrointestinal tract, all the patients completed the Gastrointestinal Symptom Rating Scale (GSRS). All 
the patients had PCR test for a novel coronavirus infection done. The GSRS answers showed high scores, which 
indicate that patients with ARVI were not quite satisfi ed with their life quality. It was found that the severity of 
gastrointestinal symptoms in women and patients with confi rmed novel coronavirus infection was signifi cantly 
higher than in men and patients with PCR-negative results, respectively. Many patients don’t ask for medical 
help but take treatments all by themselves. It results in decrease of ARVI treatment eff ect and severity of 
gastrointestinal symptoms.

Keywords: coronavirus infection, COVID-19, SARS-CoV-2, gastrointestinal manifestations, GSRS, acute respiratory 
viral infection.

Введение
В начале декабря 2019 г. в 11-миллионном 

городе Ухань (Китайская Народная Республика) 
произошла вспышка новой коронавирусной ин-
фекции COVID-19, вызванной одноцепочечным 
РНК-вирусом – SARS-CoV-2 (Severe acute respiratory 
syndrome-related coronavirus 2) [1, 2]. 11 марта 2020 г. 
Всемирная организация здравоохранения охаракте-
ризовала принявшее мировой масштаб распростра-
нение новой коронавирусной инфекции COVID-19 
как пандемию [3].

Известно, что новый вирус SARS-CoV-2 про-
никает в клетку через рецепторы ангиотензинпрев-
ращающего фермента 2 (АПФ-2), который является 
точкой доступа вируса в клетку. Самой насыщенной 
АПФ-2-рецепторами тканью являются эпителиаль-
ные клетки альвеол легких, в связи с чем SARS-CoV-2 
в первую очередь поражает клетки легких [4-6]. Тон-
кая кишка (ТК) также содержит большое количество 
АПФ-2-рецепторов в мембране энтероцитов и может 
вовлекаться в процесс, являясь входными воротами 
или депо SARS-CoV-2 [7]. Многочисленными со-
общениями показано, что у пациентов с COVID-19 
могут наблюдаться диарея и другие гастроэнтеро-
логические проявления [8]. В когорте из 140 паци-
ентов с COVID-19, проживающих в Ухане, симпто-
мы поражения желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) 

зарегистрированы у 39,6% лиц, включая тошноту 
(17,3%), диарею (12,9%) и рвоту (5,0%) [9]. Они яв-
ляются следствием энтероколита, ассоциированного 
с инфекцией SARS-CoV-2 [10]. Некоторые авторы 
заметили, что у подобных пациентов прогноз хуже, 
чем у лиц без гастроинтестинальных симптомов 
[11, 12]. Дополнительным повреждающим фактором 
является агрессивная поликомпонентная терапия за-
болевания. Широкое применение антибактериаль-
ных препаратов приводит к увеличению частоты раз-
вития антибиотикоассоциированной диареи, в том 
числе и Clostridium diffi  cilе-ассоциированной диареи 
[13, 14]. Степень тяжести диарейного синдрома свя-
зана с назначением комбинаций антибактериальных 
препаратов [15]. Также в этих условиях возможны 
обострение и декомпенсация хронической патоло-
гии пищеварительной системы, наличие и тяжесть 
которых могут значимо влиять на течение инфекции 
COVID-19 [16].

Одним из наиболее важных направлений совре-
менной медицины являются исследования в области 
качества жизни пациентов. В гастроэнтерологичес-
кой практике с этой целью наиболее часто использу-
ется специфический опросник GSRS [17]. Качество 
жизни пациентов с новой коронавирусной инфекци-
ей, имеющих желудочно-кишечные проявления, в на-
стоящее время остается неизученным. 
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Цель работы: уточнить влияние гастроэнтеро-
логических проявлений на качество жизни пациентов 
с новой коронавирусной инфекцией. 

Материал и методы
Исследование проводилось на базе БУЗ УР 

«ГКБ №8 МЗ УР» и БУЗ УР «1 РКБ МЗ УР». В ис-
следовании участвовало 84 пациента с острой респи-
раторной вирусной инфекцией (ОРВИ) в возрасте 
от 20 до 84 лет (средний возраст составил 46,5±11,2 
года). Среди обследованных было 42 женщины 
(50,0%) и 42 мужчины (50,0%). 

Исследование состояло из нескольких этапов. 
На первом этапе проводился сбор жалоб, данных 
анамнеза пациентов с ОРВИ для выявления симпто-
мов поражения желудочного-кишечного тракта. С це-
лью изучения качества жизни и состояния желудочно-
кишечного тракта все пациенты отвечали на вопросы 
русскоязычной версии опросника GSRS, созданной 
исследователями Межнационального цент ра иссле-
дования качества жизни (Санкт-Петербург, 1998). 
Опросник GSRS состоит из 15 пунктов, которые пре-
образуются в 5 шкал: абдоминальная боль, рефлюкс-
синдром, диарейный синдром, диспепсический синд-
ром, синдром запоров. Показатели шкал колеблются 
от 1 до 7, более высокие значения соответствуют 
более выраженным симптомам и более низкому ка-
честву жизни. После подписания информирован-

ного согласия пациенты самостоятельно заполняли 
опросники GSRS, включающие вопросы об их само-
чувствии за последние 7 дней. Затем производились 
подсчет баллов, сбор жалоб и анамнеза пациента. 
Следующий этап включал применение лабораторных 
методов, в том числе взятие ПЦР-теста на наличие 
РНК SARS CoV-2, по результатам которого были 
сформированы COVID-19-положительная группа и 
COVID-19-отрицательная группа.

Статистическая обработка полученных резуль-
татов проводилась с определением средних величин 
(М), ошибки репрезентативности (±m), критерия до-
стоверности разницы показателей и коэффициента 
корреляции. Использовались методы вариационной 
статистики. Различия считались значимыми при 
р<0,05.

Результаты и их обсуждение 
На момент обращения в поликлинику 

73,8% опрошенных считали себя больными в течение 
1-й недели, 9,5% – менее 1-й недели, 7,1% – более 
2–3 недель и 9,5% – более 1-го месяца. Стоит отме-
тить, что мужчин в группе заболевших более 2–3 не-
дель было 78,6% (на 57,2% больше, чем женщин в 
той же группе).

Основные жалобы пациентов, не связанные с 
желудочно-кишечным трактом, представлены на ри-
сунке 1.

 
Рис. 1. Основные негастроэнтерологические жалобы пациентов

У абсолютного большинства (81,2%) участни-
ков исследования заболевание началось с повышения 
температуры тела, при этом у 76,5% опрошенных 
температура тела повышалась до субфебрильных 
цифр. Заложенность носа беспокоила чаще женщин, 
чем мужчин (соотношение 2:1), также женщины на 
10,5% чаще отмечали отсутствие запахов и вкусов.

 Из анамнеза была выяснено, что самостоя-
тельно лечение до обращения в поликлинику начали 
73,8% пациентов. В 87,0% случаев препаратами вы-
бора были парацетамол и лекарственные средства, 
содержащие его в своем составе. В 5,0% случаев 
лечение начиналось с противовирусных препаратов. 
С антибактериальной терапии стартовали 8,0% па-
циентов. Симптоматическую терапию начали 88,0% 
опрошенных. 

При детализации сопутствующих заболева-
ний пациенты чаще всего затруднялись ответить 
(42,0% опрошенных считали, что абсолютно здо-
ровы, и только в ходе беседы выяснялся ряд хрони-
ческих заболеваний). У 44,0% участников опроса в 
анамнезе имелись гипертоническая болезнь и другие 
заболевания сердечно-сосудистой системы, у 33,3% – 
патология желудочно-кишечного тракта (не имевшая 
обострений в предшествующие 6 месяцев), у 12,0% – 
сахарный диабет, у 9,5% – заболевания щитовидной 
железы, у 2,4% – онкологическая патология. 

Для учета гендерных особенностей качества 
жизни пациенты были распределены по половому 
признаку (табл. 1). 
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Таблица 1 
Выраженность гастроэнтерологических синдромов, баллы (M±m)

Шкалы Мужчины (n=42) Женщины (n=42) Все опрошенные (n=84)
Абдоминальный синдром 0,72±0,18 4,82±0,32* 2,77±0,25
Рефлюкс-синдром 3,75±0,36 5,16±0,33* 4,46±0,34
Синдром диареи 2,94±0,42 4,08±0,18* 3,51±0,31
Диспепсический синдром 4,50±0,27 5,40±0,42 4,95±0,34
Синдром запоров 4,35 ±0,30 3,66±0,24 4,01±0,27
Общий балл 16,26±0,31 23,12±0,29* 19,69±0,30
Примечание: * – статистическая значимость различий между группами p<0,001.

При анализе выраженности всех синдромов 
средний балл ответов на вопросы опросника GSRS 
был выше 2, что свидетельствует о неудовлетвори-
тельном качестве жизни пациентов. Также стоит 
отметить, что выраженность абдоминального, диа-
рейного и рефлюксного синдромов была достоверно 
выше у женщин. Пациенты с гастроэнтерологичес-
кими заболеваниями в анамнезе имели более высо-
кие показатели по всем шкалам, чем пациенты без 
данной патологии. 

По данным расчета корреляционной зависимос-
ти между продолжительностью болезни, симптома-
тикой ОРВИ, начала и способа лечения и выраженно-
стью гастроэнтерологических синдромов выявлены 
следующие особенности.

Значимые корреляционные взаимосвязи у муж-
чин выявлены между выраженностью синдрома аб-
доминальной боли и длительностью заболевания 
более 2–3 недель (r=0,39, р<0,05), наличием сухого 
кашля (r=0,32, р<0,05), рефлюкс-синдромом и са-
мостоятельным началом применения антибиотиков 
(r=0,49, р<0,05), синдромом диареи и началом при-
менения антибиотиков (r=0,46, р<0,05), диспепси-

ческим синдромом и нарушением обоняния и вкуса 
(r=0,36, р<0,05). 

У женщин корреляционные взаимосвязи были 
установлены между выраженностью синдрома аб-
доминальной боли и длительностью заболевания 
до 1 недели (r=0,36, р<0,05), выраженностью дис-
пепсического синдрома и самостоятельным при-
емом противовирусных препаратов (r=0,41, р<0,05) 
и антибиотиков (r=0,37, р<0,05), выраженностью 
рефлюкс-синдрома и самостоятельным лечением 
антибиотиками (r=0,38, р<0,05), синдромом диареи 
и повышением температуры тела выше 38,0 граду-
сов °С (r=0,38, р<0,05). 

У всех пациентов с признаками ОРВИ был 
взят мазок из рото- и носоглотки для проведения 
ПЦР-исследования на новую коронавирусную ин-
фекцию COVID-19. У 38,1% пациентов ПЦР тест 
на COVID-19 оказался положительным. Далее было 
проведено сравнение гастроэнтерологических про-
явлений у пациентов с отрицательным результатом 
ПЦР на новую коронавирусную инфекцию COVID-19 
и пациентов с положительным результатом (табл. 2).

Таблица 2 
Выраженность гастроэнтерологических синдромов у пациентов с учетом результата ПЦР 

на COVID-19, баллы (M±m)

Шкалы Пациенты с ОРВИ с отрицательной 
ПЦР на COVID-19 (n=52)

Пациенты с новой коронавирусной 
инфекцией COVID-19 (n=32)

Абдоминальный синдром 0,64±0,16 4,90±0,34*
Рефлюкс-синдром 3,06±0,31 5,86±0,37*
Синдром диареи 2,79±0,22 4,23±0,40*
Диспепсический синдром 4,29±0,32 5,61±0,36*
Синдром запоров 3,49±0,24 4,53±0,30
Общий балл 14,27±0,25 25,13±0,36*
Примечание: * – статистическая значимость различий между группами p<0,001.

При анализе данных опросника GSRS у пациен-
тов с подтвержденной инфекцией COVID-19 наибо-
лее частыми гастроэнтерологическими симптомами 
оказались диарея (56,3%), рвота (43,8%), боль в жи-
воте (25,0%), вздутие живота (53,1%). Выраженность 
абдоминального, диарейного, рефлюксного, дис-
пепсического синдромов, а также суммарного балла 
опросника GSRS была достоверно выше у пациентов 
с новой коронавирусной инфекцией COVID-19. При 
этом сравниваемые группы были сопоставимы по 
имевшейся сопутствующей патологии органов пище-
варения.

Всем пациентам было назначено лечение со-
гласно клиническим рекомендациям по ведению 
больных с ОРВИ и новой коронавирусной инфек-
цией COVID-19. Пациентам с выраженной гастро-

энтерологической симптоматикой дополнительно 
назначалась соответствующая терапия. Дальнейшая 
курация участников исследования осуществлялась 
терапевтом и гастроэнтерологом вплоть до реконва-
лесценции. 

Выводы
1. Результаты исследования, проведенного с по-

мощью опросника GSRS, свидетельствуют о неудов-
летворительном качестве жизни пациентов с ОРВИ, 
в том числе с новой коронавирусной инфекцией 
COVID-19.

2. У пациентов с подтвержденной новой корона-
вирусной инфекцией выраженность гастроэнтероло-
гических симптомов достоверно выше, чем у пациен-
тов с отрицательным результатом ПЦР на COVID-19.
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3. При оценке гендерных различий при ОРВИ 
выраженность абдоминального, диарейного и реф-
люксного синдромов достоверно выше у женщин.

4. Позднее обращение пациентов за медицин-
ской помощью и самостоятельный прием антибио-
тиков не только снижают эффективность лечения 
ОРВИ, но и усугубляют имеющуюся гастроэнтеро-
логическую симптоматику (выраженность абдоми-
нального болевого, диспепсического и рефлюксного 
синдромов) у большинства пациентов.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об от-
сутствии явного или потенциального конфликта ин-
тересов, связанного с публикацией статьи.
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ВАРИАБЕЛЬНОСТЬ ЖИДКОКРИСТАЛЛИЧЕСКИХ ТЕКСТУР 
СМЕШАННОЙ СЛЮНЫ У МОЛОДЫХ КУРИЛЬЩИКОВ ТАБАКА 
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Смешанная слюна (СС) является обменной средой, поддерживающей гомеостаз полости рта, участвует 
в переработке пищевых продуктов, принимает участие в реализации патологических процессов и игра-
ет основную роль в сохранении интеграции тканей полости рта. СС – одна из важнейших и доступных 
для исследования биологических жидкостей организма человека. Цель: выявить различия жидкокри-
сталлических текстур СС у молодых людей в норме и при курении. Проведено обследование 30 добро-
вольцев (10 женщин и 20 мужчин) в возрасте от 20 до 27 лет (средний возраст – 23,5±1,6 года). Сфор-
мированы 2 группы по 15 человек: 1-я – курящие, 2-я – некурящие (группа сравнения). Результаты 
исследования показывают, что курение табака у молодых людей негативно влияет на жидкокристалли-
ческие текстуры. Функции слюны ухудшаются, создаются условия для возникновения и развития раз-
личных патологических процессов в полости рта. Диагностированы различия жидкокристаллических 
текстур СС у молодых людей в обеих группах (р ≤ 0,05). В данной работе описаны морфологические 
признаки, характеризующие вариабельность жидкокристаллических текстур СС в норме и при куре-
нии (у молодых курильщиков). Анализ вариабельности оптических форм, количества, расположения и 
морфологии жидкокристаллических текстур смешанной слюны свидетельствует о нарушении свойств 
и состава слюны. Образование «патологического» типа текстур у молодых пациентов-курильщиков мо-
жет рассматриваться как маркер, характеризующий неблагоприятное состояние полости рта, слюнных 
желез и организма в целом.

Ключевые слова: смешанная слюна, молодые курильщики, жидкокристаллические текстуры.

VARIABILITY OF LIQUID CRYSTAL TEXTURES OF MIXED SALIVA 
IN YOUNG TOBACCO SMOKERS
1Elovikova T.M., 1Karaseva V.V., 2Kosheev A.S. 

1Ural State Medical University, Ekaterinburg, Russia (620028, Ekaterinburg, Repin St., 3), 
e-mail: ugma-elovik@yandex.ru , vevaska500@mail.ru 
2Ural Federal State University named after the First President of Russia B.N. Yeltsin, Ekaterinburg, Russia 
(620002, Ekaterinburg, Mira St., 19)

Mixed saliva (MS) is an exchange medium that supports oral homeostasis, participates in food processing, 
participates in the implementation of pathological processes and plays a major role in maintaining the 
integration of oral tissues. MS is one of the most important and accessible biological fl uids of the human body. 
The objective of the article is to identify diff erences in the liquid crystal textures of MS in young smoking and 
non– smoking people. A survey of 30 volunteers (10 women and 20 men) aged 20 to 27 years (average age – 
23.5±1.6 years) has been conducted. 2 groups of 15 people were formed: 1st – smokers, 2nd – non-smokers 
(comparison group). The results of the study show that tobacco smoking in young people has a negative 
eff ect on liquid crystal textures. The functions of saliva are aff ected, risks for emergence and development of 
various pathological processes in the oral cavity are increasing. Diff erences in liquid crystal textures of MS 
have been diagnosed in young people in both groups (p ≤ 0.05). This paper describes morphological features 
that characterize the variability of liquid crystal textures of MS in young smoking and non-smoking people. 
Analysis of the variability of optical shapes, quantity, location and morphology of liquid crystal textures of 
mixed saliva indicates a violation of the properties and composition of saliva. The formation of «pathological» 
type of textures in young smokers can be considered as a marker characterizing the unfavorable state of the 
oral cavity, salivary glands and the body as a whole.

Keywords: mixed saliva, young smokers, liquid crystal textures.

Смешанная слюна (СС) – одна из важнейших и 
доступных для исследования биологических жидкос-
тей организма человека. СС участвует в переработ-

ке пищевых продуктов, а также является обменной 
средой, поддерживающей гомеостаз полости рта. 
СС непосредственно связана с внутренней средой 
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организма, принимает участие в реализации прак-
тически любого патологического процесса и играет 
главную роль в сохранении интеграции тканей по-
лости рта. Помимо этого, СС обладает текучестью, 
вязкостью, что сочетается с оптическими свойствами 
кристаллов (двулучепреломление и анизотропия), а 
также молекулярным упорядочением. Это позволяет 
провести систематизацию и анализ вариабельности 
форм, количества, расположения и морфологии жид-
кокристаллических текстур (ЖКТ) СС как маркеров, 
характеризующих благоприятное и неблагоприятное 
состояние полости рта, слюнных желез и организма 
в целом [1–4].

Результаты исследований показывают, что при 
курении табака у молодых людей ухудшаются функ-
ции слюны, создаются условия для возникновения и 
развития различных патологических процессов в по-
лости рта, что негативно влияет на ЖКТ [5–9]. 

Основным методом изучения ЖКТ является 
поляризационная микроскопия. Анализ оптических 
форм ЖКТ в поляризованном свете позволяет су-
дить о молекулярном упорядочении СС в ЖК фазе. 
Весомая роль в реализации механизмов защиты 
принадлежит СС. Исследование вариабельности 
ЖКТ в норме и при курении, приводящем к наруше-
нию свойств и состава СС, весьма актуально [1–4]. 
Все это обусловило целесообразность проведения 
данной работы.

Цель исследования: выявить различия жидко-
кристаллических текстур смешанной слюны у моло-
дых людей в норме и при курении. 

Материалы и методы
Работа выполнена на кафедре терапевтичес-

кой стоматологии и пропедевтики стоматологи-
ческих заболеваний, на кафедре ортопедической 
стоматологии и стоматологии общей практики 
Уральского государственного медицинского уни-
верситета (ФГБОУ ВО УГМУ МЗ РФ), а также 
на кафедре моделирования управляемых систем и 
интеллектуальных информационных технологий 
ФГБОУ ВО Уральского федерального университе-
та (УрФУ). 

В исследовании участвовали 30 добровольцев 
(10 женщин и 20 мужчин) в возрасте от 20 до 27 лет 
(средний возраст – 23,5±1,6 года). На основании об-
следования сформировано две группы участников по 
15 человек. Первую группу составили курящие, вто-
рая группа (группа сравнения) сформирована из не-
курящих добровольцев. 

Клиническое обследование полости рта вклю-
чало анализ анамнестических данных, осмотр, опре-
деление индекса гигиены Грина – Вермильона, КПУ 
зубов, состояния СОПР, индекса воспаления десны – 
РМА (Parma), заполнение карты стоматологическо-
го обследования. Пациенты не имели медицинских 
противопоказаний.

Материалом исследования служила нестиму-
лированная СС. У женщин слюну собирали в люте-
иновую фазу менструального цикла. У каждого паци-
ента стерильным инструментом забирали СС со дна 
полости рта натощак (или через 3 часа после приема 
пищи) после чистки зубов и полоскания полости рта 
дистиллированной водой. 

Исследование СС проводили по следующим па-
раметрам: качественный анализ секрета – характерис-
тика цвета, прозрачности, определение включений, 

вязкости, функциональной активности малых слюн-
ных желез (ФАМСЖ), кристаллооптичес кие характе-
ристики. 

Вариабельность оптических форм ЖКТ СС 
исследовали методом поляризационной микроско-
пии на поляризационном микроскопе МБИ-15 при 
увеличении х200 раз в скрещенном положении по-
ляризаторов (патент № 2109287), фотографирова-
ли и анализировали в соответствии с кодировкой 
структурных признаков для биожидкостей. В дан-
ной работе нами описаны морфологические при-
знаки, характеризующие вариабельность жидко-
кристаллических текстур СС в норме и у молодых 
курильщиков. 

Результаты исследования обработаны с помо-
щью методов математической статистики. Использо-
ван пакет прикладных программ Statistica 6.0. Дан-
ные представлены в виде средних арифметических 
величин и стандартной ошибки среднего (М±m). Для 
установления достоверности различий использова-
лось t-распределение Стьюдента. Различия считали 
достоверными при р≤0,05. 

Результаты исследования и их обсуждение
Анализ результатов пациентов первой группы 

выявил «патологические» оптические формы: ати-
пичные формы (АФ), миелиновые формы (МФ) – в 
28%, веерная текстура (ВТ) средних и крупных раз-
меров – в 35% наблюдений (рис.1а). 

а б
Рис. 1. Текстуры смешанной слюны у пациентов 

обеих групп исследования
(а – веерная текстура, б – сферолиты)

Отмечены: морфологическая связь МФ–ВТ 
почти в 22% наблюдений, конфокальные (КТ) и по-
лигональные (ПТ) текстуры – в 21%, встречаются 
окрашенные элементы (ОЭ) АФ серо-оранжевого 
цвета (яркое свечение в поляризованном свете). В то 
же время игольчатые кристаллы не выявлены. Иные 
ЖКТ – ЖК линии, конфокальные текстуры, сфероли-
ты и дендриты – также не определены.

У пациентов второй группы «физиологические» 
оптические формы в СС выявлены: отсутствие тек-
стур – в 48% случаев, в 20% наблюдаются единич-
ные ЖК линии, в 10% – сферолиты мелких размеров 
(рис. 1б), дендриты, область анизотропии – примерно 
в равном соотношении, «патологических» оптичес-
ких форм ЖК текстур не выявлено.

Вариабельность жидкокристаллических тек-
стур смешанной слюны у пациентов обеих групп ис-
следования представлена на диаграмме (рис. 2).
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Рис. 2. Вариабельность жидкокристаллических 
текстур смешанной слюны молодых людей в норме 
и при курении у пациентов двух групп исследования

Наличие в значительном количестве ВТ и АФ, 
появление морфологической связи ВТ-МФ и особен-
но ОЭ текстуры является критерием дезадаптации, 
маркером патологических состояний, формирования 
неблагоприятных условий для процессов репарации 
в полоти рта и развития возможных клинических 
ослож нений. Наличие ЖК линий, сферолитов мелких 
размеров, дендритов, отсутствие текстур отражает 
структурную гетерогенность анализируемой среды 
СС и соответствует «физиологическому» типу. 

Выводы: 
1. Диагностированы различия ЖКТ СС у моло-

дых людей в норме и при курении (р≤0,05). 
2. Анализ вариабельности оптических форм, ко-

личества, расположения и морфологии ЖКТ СС сви-
детельствует о корреляции с курением (р≤0,05), кото-
рое вызывает нарушения свойств и состава слюны. 

3. Образование ЖКТ СС «патологического» 
типа у молодых пациентов-курильщиков демонстри-
рует десинхроноз текстурообразования (р≤0,05) и 
может рассматриваться как маркер, характеризую-
щий неблагоприятное состояние полости рта, слюн-
ных желез и организма в целом.
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сутствии явного или потенциального конфликта ин-
тересов, связанного с публикацией статьи.
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АПРОБАЦИЯ ОПРОСНИКА ДЛЯ ВЫЯВЛЕНИЯ ЛИЦ С РИСКОМ 
РАЗВИТИЯ НЕАЛКОГОЛЬНОЙ ЖИРОВОЙ БОЛЕЗНИ ПЕЧЕНИ
Зыкина Е.Ю., Симонова Ж.Г.

ФГБОУ ВО «Кировский государственный медицинский университет» Минздрава России, Киров, Россия 
(610027, г. Киров, ул. К. Маркса, 112), e-mail: simonova-kirov@rambler.ru

Цель исследования: апробация опросника для выявления лиц с риском развития неалкогольной жиро-
вой болезни печени (НАЖБП). В исследование включены 160 пациентов. Группу исследования соста-
вили 100 пациентов с клиническими и лабораторно-инструментальными признаками НАЖБП. Конт-
рольную группу составили 60 пациентов без НАЖБП. Диагноз НАЖБП был установлен на основании 
проведенного обследования как диагноз исключения другой патологии печени у пациентов с ультра-
звуковыми признаками жирового гепатоза. На основании жалоб и основных факторов риска развития 
стеатоза печени сформирован опросник для выявления лиц с риском развития НАЖБП. Оценка опрос-
ника проводилась с помощью ROC-анализа. Площадь под ROC-кривой составила 0,955. Пациенты, на-
бравшие 4,5 балла с чувствительностью 86% и специфичностью 96%, имели НАЖБП. Точка отсечения 
в диапазоне от 4 до 5 обеспечивала хороший компромисс между чувствительностью и специфичностью, 
а также высокие показатели правильной классификации для диагностики НАЖБП. Продемонстриро-
вана обоснованность опросника для выявления лиц с риском развития НАЖБП. Опросник может быть 
рекомендован к широкому применению. 

Ключевые слова: неалкогольная жировая болезнь печени, факторы риска, опросник.

QUESTIONNAIRE TESTING TO IDENTIFY PERSONS AT RISK OF 
DEVELOPING NON-ALCOHOLIC FATTY LIVER DISEASE
Zykina E.Yu., Simonova Zh.G.

Kirov State Medical University, Kirov, Russia (610027, Kirov, K. Marx St., 112), e-mail: simonova-kirov@rambler.ru

The aim of the study is to test a questionnaire designed to identify individuals at risk for non-alcoholic fatty 
liver disease (NAFLD). The study included 160 patients. The study group was 100 patients with clinical and 
laboratory-proved signs of NAFLD. The control group was 60 patients without NAFLD. The diagnosis of NAFLD 
was established on the basis of an examination as a diagnosis excluding other liver pathologies in patients with 
signs of fatty hepatosis revealed via ultrasound. The questionnaire has been made on complaints and major risk 
factors for hepatic steatosis in order to identify those at risk for NAFLD. The questionnaire was evaluated by 
ROC analysis. The area under the ROC-curve was 0.955. Patients with 4.5 points with 86% sensitivity and 96% 
specifi city had NAFLD. A cut-off  point ranging from 4 to 5 provided a good trade-off  between sensitivity and 
specifi city, as well as high rates of correct classifi cation for NAFLD diagnosis. The validity of the questionnaire 
for identifying persons at risk of NAFLD has been demonstrated. The questionnaire may be recommended for 
wide use.

Keywords: non-alcoholic fatty liver disease, risk factors, questionnaire.

Введение
Неалкогольная жировая болезнь печени 

(НАЖБП) является наиболее распространенной хро-
нической болезнью печени, поражая около 25–30% 
взрослого населения в западных странах, но ее рас-
пространенность растет также в развивающихся 
странах, в частности в Южной Америке и Восточной 
Азии [1]. Малоподвижный образ жизни и неправиль-
ные привычки питания являются основными причи-
нами этого изменения, а также сопутствующего роста 
метаболических заболеваний, таких как ожирение 
и диабет. Фактически распространенность НАЖБП 
колеблется от 50% до 75% у пациентов с диабетом 
II типа [2, 3] и, согласно различным исследованиям, 
от 80% до 90% – у пациентов с ожирением [4, 5]. 
Прогрессирование заболевания приводит к развитию 
неалкогольного стеатогепатита (НАСГ) и цирроза пе-
чени, по прогнозам, НАЖБП станет ведущей причи-
ной трансплантации печени к 2030 году [6]. Помимо 
смертности, связанной с патологией печени, большое 

количество исследований показало, что больные с 
НАЖБП также подвергаются высокому риску сер-
дечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), что является 
основной причиной смерти у этих пациентов [7]. 
Диагноз НАЖБП требует доказательств стеатоза пе-
чени либо путем визуализации, либо гистологичес-
кого исследования, и исключения вторичных причин 
накопления жира в печени, таких как использование 
стеатогенных препаратов (например, глюкокортико-
стероидов, амиодарона, метотрексата), наследствен-
ные расстройства (например, болезнь Уилсона, дефи-
цит антитрипсина альфа-1) или вирусные инфекции 
(например, НСV-инфекция). Кроме того, ежедневное 
потребление алкоголя не должно превышать 30 г для 
мужчин и 20 г для женщин в день [8], либо 20 г/день 
и 10 г/день соответственно, согласно другим источ-
никам [9, 10].

Несмотря на существование научно обосно-
ванных рекомендаций по диагностике и лечению, 
многие пациенты с НАЖБП по-прежнему остаются 
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недиагностированными. НАЖБП может оставаться 
не выявленной по многим причинам. Скрининг на 
НАЖБП, который фокусируется только на пациен-
тах, отвечающих определенному набору характерис-
тик, таких как наличие метаболического синдрома, 
ожирения, может не выявить НАЖБП среди лиц в 
общей популяции. 

Следовательно, существует необходимость в 
простом методе, помогающем идентифицировать 
лиц, которые могут страдать НАЖБП. Простой скри-
нинговый инструмент для самооценки риска наличия 
НАЖБП может способствовать повышению осве-
домленности, более раннему распознаванию симпто-
мов и факторов риска данного заболевания и, как 
следствие, использованию дополнительных методов 
обследования для точной диагностики. Распростра-
нение такого инструмента среди населения в целом 
может побудить людей обратиться за медицинской 
помощью. Этот инструмент также может помочь 
врачам в выявлении тех лиц, которым потребует-
ся дальнейшее обследование на предмет выявления 
НАЖБП. В доступной отечественной и зарубежной 
литературе нами не обнаружено ни одного упомина-
ния опросника, который мог бы быть использован 
для идентификации пациентов с НАЖБП. Поэтому 
мы разработали простой инструмент скрининга для 
выявления пациентов с возможной НАЖБП в общей 
популяции. Обследование населения представля-
ет собой анкету из 15 пунктов. Нашей целью было 
создать опросник, имеющий простую структуру, яс-
ные формулировки утверждений, легкий в заполне-
нии и который не требовал бы сложных вычислений 
результатов. Благодаря этим качествам заполнение 
опросника занимает менее 5 мин., а подсчет резуль-
татов может быть выполнен менее чем за минуту. 
Особый интерес представляла разработка инстру-
мента скрининга, подходящего для населения в це-
лом, а не только для пациентов, уже обращающихся 
за лечением.

Целью исследования явилась апробация опрос-
ника для выявления лиц с риском развития неалко-
гольной жировой болезни печени.

Материал и методы
Исследование проводилось на кафедре госпи-

тальной терапии ФГБОУ ВО Кировского государ-
ственного медицинского университета Минздрава 
России. Группу исследования составили 100 паци-
ентов с клиническими и лабораторно-инструмен-
тальными признаками НАЖБП. Контрольную груп-
пу составили 60 пациентов без НАЖБП. Критерии 
включения: информированное согласие пациента 
на участие в исследовании, возраст 18–85 лет. Кри-
терии исключения: отказ пациента от участия в ис-
следовании, наличие тяжелой сопутствующей пато-
логии (онкологические заболевания, тяжелая форма
печеночной и почечной недостаточности). Диагноз 
НАЖБП был установлен на основании проведенного 
обследования как диагноз исключения другой пато-
логии печени у пациентов с ультразвуковыми призна-
ками жирового гепатоза. 

Для составления опросника по НАЖБП были 
использованы вопросы, отражающие основные фак-
торы риска развития стеатоза печени [11–13]. Макет 
анкеты отражен на рисунке 1. 

Рис. 1. Макет анкеты для выявления лиц с риском 
развития НАЖБП

Наличие всего 15 вопросов в составе опросника 
сокращает время его заполнения пациентом и упро-
щает процесс интерпретации полученных данных. 
Ответы на вопросы анкеты подразумевают выбор из 
двух вариантов: «да» либо «нет», а оценка произво-
дится в баллах, где 0 – «нет», 1 – «да». Значения от-
ветов суммировались по каждому из вопросов, чтобы 
получить оценку по шкале от 0 (маловероятно нали-
чие НАЖБП) до 15 (вероятно наличие НАЖБП). 

Статистический анализ проведен с использо-
ванием программного обеспечения SPSS 28.0, раз-
работчиком которой является компания SPSS Inc., 
и Statistica 11.0, разработанной компанией StatSoft. 
Описательная статистика результатов исследования 
представлена для качественных признаков в виде аб-
солютных (n) и относительных величин (%). Оцен-
ка характеристик распределения количественных 
данных выполнялась с помощью критерия Шапи-
ро – Уилка. Количественные данные, имеющие близ-
кое к нормальному распределение в совокупности, 
представлены с помощью средней арифметической, 
стандартного отклонения (M±σ). Количественные 
данные, имеющие распределение, отличное от нор-
мального, представлены в виде медианы (Me) и 
межквартильного размаха между 25-м и 75-м про-
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центелем (Q1; Q3). Сравнение количественных дан-
ных между двумя группами при нормальном распре-
делении выполнялось с помощью параметрического 
t-критерия Стьюдента, при распределении, отличном 
от нормального, – непараметрического U-критерия 
Манна – Уитни. Качественные показатели представ-
лены в виде частоты встречаемости в абсолютных 
значениях и процентном соотношении. Сравнение 
качественных переменных проводили с использова-
нием критерия χ2, при числе наблюдений менее 5 ис-
пользовался точный критерий Фишера (F). Уровень 
значимости принят равным р<0,05. Для оценки диаг-
ностической значимости разработанного опросника 
применялся метод анализа ROC-кривых.

Результаты исследовани я
Средний возраст в группе исследования соста-

вил 54 [44; 64] года, в контрольной – 29 [24,5; 46,5] 
лет (р<0,01). В группе исследования 40% составляли 
пациенты мужского пола (n=40 человек), 60% – жен-
ского (n=60 человек). В группе сравнения женщин 
было 48% (n=29), мужчин – 52% (n=31). По полу раз-
личия между группами были статистически не значи-
мы (p=0,303; χ2 =1,062). ИМТ в группе исследования 
был равен 31,1 [28,2; 34,9] кг/м2, в группе сравнения 
-24,5 [23,1; 25,7] кг/м2 (р<0,01). 

При оценке опросника для выявления лиц с ри-
ском развития НАЖБП с помощью ROC-анализа 
была построена следующая кривая (Receiver
operating characteristic, или ROC-curve) (рис. 2). Для 
оценки качества построенной ROC-кривой вычисляли 
площадь под кривой (Area Under Curve – AUC). Каче-
ство правильной диагностики наличия/отсутствия за-
болевания оценивается чувствительностью (Se) модели 

(долей верно спрогнозированных случаев наличия за-
болевания) и специфичностью (Sp) (долей верно про-
гнозированных случаев отсутствия заболевания) [14].

Показатели (AUC, чувствительность, специ-
фичность) оценивали по шкале:

≥0 и <0,5 – неудовлетворительно;
≥0,5 и <0,7 – удовлетворительно;
≥0,7 и <0,9 – хорошо;
≥0,9 и <1 – отлично.
Оптимальный порог отсечения (cut off  value) 

составил показатель с наибольшей чувствительно-
стью и специфичностью.

Рис. 2. ROC-кривая диагностической способности 
прогноза НАЖБП с помощью опросника для 
выявления лиц с риском развития НАЖБП

Таблица 1 
Координаты кривой

Точка отсечения 
(cut-off )

Чувствительность 
(Se) 1 – специфичность Специфичность 

(Sp)
Чувствительность + 

специфичность (Se+Sp)
-1,00 1,000 1,000 0,000 1,000
0,50 1,000 0,683 0,317 1,317
1,50 0,950 0,383 0,617 1,567
2,50 0,910 0,200 0,800 1,710
3,50 0,890 0,100 0,900 1,790
4,50 0,860 0,033 0,967 1,827
5,50 0,730 0,000 1,000 1,730
6,50 0,520 0,000 1,000 1,520
7,50 0,300 0,000 1,000 1,300
8,50 0,190 0,000 1,000 1,190
9,50 0,090 0,000 1,000 1,090
11,00 0,020 0,000 1,000 1,020
13,00 0,000 0,000 1,000 1,000

Площадь под ROC-кривой составила 0,955. Дан-
ное значение позволяет сделать вывод о высокой прог-
ностической силе построенной модели. Основываясь 
на чувствительности (86%) и специфичности (96%) 
для общего балла, видим, что коэффициент положи-
тельной вероятности для опроса составил 4,5. Более 
низкие баллы по точкам отсечения были связаны с 
более высокой чувствительностью и более низкой 
специфичностью, в то время как более высокие баллы 
приводили к более низкой чувствительности и более 
высокой специфичности. Точка отсечения в диапазоне 

от 4 до 5 обеспечивала хороший компромисс между 
чувствительностью и специфичностью, а также высо-
кие показатели правильной классификации для диа-
гностики НАЖБП.

Обсуждение 
Простые инструменты необходимы, чтобы по-

мочь своевременно выявить людей, страдающих 
НАЖБП. Краткий, простой в заполнении опросник, 
основанный на информации, сообщаемой пациен-
том, может служить первым этапом скрининга. Скри-
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нинговая оценка может помочь врачам-клиницистам 
идентифицировать пациентов с риском развития 
НАЖБП и своевременно установить диагноз. Кро-
ме того, распространение скрининга НАЖБП среди 
населения в целом может побудить людей из группы 
риска обратиться к врачу. Это исследование пред-
ставляет собой разработку и первоначальную провер-
ку простого, надежного, скринингового вопросника 
по НАЖБП. Опросник идентифицирует симптомы 
и рис ки, а также рассматривает возраст в качестве 
фактора скрининга НАЖБП. Опросник уникален 
тем, что представляет собой анкету с самооценкой, 
в которой используется система подсчета баллов для 
прогнозирования диагноза НАЖБП. Не все отдель-
ные элементы опросника являются значимыми пре-
дикторами НАЖБП, но их комбинация позволила 
получить хорошо подходящую модель и итоговый 
балл, который хорошо зарекомендовал себя в тестах 
чувствительности и специфичности. Нами было про-
тестировано несколько различных версий анкет. Это 
позволило определить вопросы, которые могли бы 
быть легко поняты и быстро заполнены пациентами. 

Выводы
1. Нами продемонстрирована обоснованность 

опросника для выявления лиц с риском развития 
НАЖБП. Более высокие баллы по шкале опросника 
могут быть интерпретированы как указывающие на 
повышенную вероятность диагноза НАЖБП. 

2. Опросник может быть рекомендован к широ-
кому применению. Использование данного способа 
может повысить эффективность выявления НАЖБП.

3. Важно понимать, что распространенность 
НАЖБП была выше в исследуемой когорте, чем мож-
но было бы ожидать в выборках населения в целом, 
что, возможно, повысило положительную прогнос-
тическую ценность опросника. Поэтому требуется 
дальнейшая проверка в независимой общей выборке.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об от-
сутствии явного или потенциального конфликта ин-
тересов, связанного с публикацией статьи.
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ДИНАМИКА УРОВНЯ ХЕМОКИНА IP-10/CXCL10 В СЫВОРОТКЕ 
КРОВИ И КОЖНОМ ЭКССУДАТЕ У ПАЦИЕНТОВ С АТОПИЧЕСКИМ 
ДЕРМАТИТОМ
¹Кибалина И.В., ¹Фефелова Е.В., ¹Цыбиков Н.Н.

¹ФГБОУ ВО «Читинская государственная медицинская академия» Минздрава России, Чита, Россия (672090, 
г. Чита, ул. Горького, 39а), e-mail: pochta@chitgma.ru

Целью исследования явилось изучение динамики уровня синтеза хемокина IP-10/CXCL10 в сыворотке 
крови и кожном экссудате у подростков и взрослых с атопическим дерматитом. В современных лите-
ратурных источниках отсутствует информация о сравнительном анализе продукции хемокина IP-10/
CXCL10 между показателями в сыворотке крови и в кожном экссудате. Хемокин IP-10/CXCL10 про-
дуцируется кератиноцитами, фибробластами, эндотелиальными клетками. Описано его свойство при-
влекать в очаг воспаления иммунные клетки, однако не определена его основная роль в патогенезе ато-
пического дерматита. Нами выявлено, что у пациентов, независимо от возраста и распространенности 
кожного процесса, концентрация IP-10/CXCL10 выше в кожном экссудате, чем в сыворотке крови. При 
ограниченном кожном процессе концентрация IP-10/CXCL10 в экссудате у подростков больше в 8 раз, у 
взрослых – в 9 раз, чем в сыворотке крови. При распространенном кожном процессе у подростков кон-
центрация IP-10/CXCL10 в кожном экссудате в 9 раз больше, а у взрослых – в 35,9 раза, чем в сыворотке 
крови. Мы предполагаем, что хемокин IP-10/CXCL10 принимает активное участие в местном кожном 
воспалительном процессе, привлекая Т-хелперы I типа для запуска иммунных реакций, характерных 
для патогенеза атопического дерматита.

Ключевые слова: атопический дерматит, хемокин IP-10, CXCL10, кожный экссудат, сыворотка крови 

DYNAMICS OF CHEMOKINE IP-10/CXCL10 LEVEL IN BLOOD SERUM 
AND SKIN EXUDATE IN PATIENTS WITH ATOPIC DERMATITIS
¹Kibalina I.V., ¹Fefelova E.V. ¹Тtsybikov N.N.

¹Chita State Medical Academy, Chita, Russia (672090, Chita, Gorky St., 39а), e-mail: pochta@chitgma.ru 

The оbjective of the research was to study the dynamics of the level of synthesis of chemokine IP-10/CXCL10 
in blood serum and skin exudate in adolescents and adults with atopic dermatitis. In current literature 
sources, there is hardly any information on the comparative analysis of the production of chemokine IP-10/
CXCL10 between the indicators in blood serum and in skin exudate. Chemokine IP-10/CXCL10 is produced 
by keratinocytes, fi broblasts, and endothelial cells. Its property of attracting immune cells to the focus of 
infl ammation is described, but its main role in the pathogenesis of atopic dermatitis is not determined. We 
found that in patients, regardless of age and the prevalence of the skin process, the concentration of IP-10/
CXCL10 is higher in the skin exudate than in the blood serum. With a limited skin process, the concentration 
of IP-10/CXCL10 in the exudate in adolescents is 8 times higher, in adults-9 times higher than in the blood 
serum. With a common skin process in adolescents, the concentration of IP-10/CXCL10 in the skin exudate 
is 9 times higher, and in adults-35.9 times higher than in the blood serum. We assume that the chemokine IP-
10/CXCL10 takes an active part in the local skin infl ammatory process, attracting type I T-helpers to trigger 
immune reactions characteristic of the pathogenesis of atopic dermatitis.

Keywords: atopic dermatitis, chemokine IP-10, CXCL10, skin exudate, blood serum.

Введение
Одну из главных ролей в иммунной регуляции 

и миграции клеток в патологический очаг пораже-
ния кожи играют хемокины. Они обуславливают рас-
пространенность кожного процесса и симптоматику 
заболевания [1, 2]. Эти вещества координируют дей-
ствия клеток и индуцируют потенциал воспаления 
в патологическом процессе [1, 2]. В зависимости от 
химического строения выделяют 4 семейства хемо-
кинов: CXCL (α-хемокины), CCL (β-хемокины), XCL 
(γ-хемокины), CX3CL (δ-хемокины) [1, 2, 3]. По функ-
циональным особенностям хемокины могут влиять на 
развитие воспалительного процесса (CXCL10 и др.) 
или на хоминг клеток (CCL13–CCL14 и др.) [1, 2, 3]. 

Согласно современным литературным данным, 
хемокины активно участвуют на поздних стадиях вос-

палительного процесса как компоненты аллергологи-
ческого и/или иммунологического воспаления [1]. 

Хемокин IP-10/CXCL10 (пептид, индуциро-
ванный интерфероном-γ) синтезируется в тиму-
се, лимфатических узлах и селезенке моноцитами, 
Th1-лимфоцитам при активации IFN-γ, липополи-
сахаридами мембран грамм-отрицательных микро-
организмов и TNF-α [4, 5]. Однако, по современным 
научным данным, IP-10/CXCL10 может продуциро-
ваться эндотелиоцитами, базальными кератиноци-
тами, фибробластами, астроцитами и нейтрофила-
ми [4, 6]. Обладает хемоаттрактантным действием 
в отношении Т-лимфоцитов, особенно при патоло-
гиях, индуцированных T-хелперами I типа [4]. При 
псориатическом поражении, ревматоидных забо-
леваниях, атеросклерозе выявлена корреляционная 
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взаимосвязь между концентрацией IP-10/CXCL10 
в сыворотке крови и количеством Т-клеток в орга-
не-мишени, что отражает уровень воспалительного 
процесса [4]. IP-10/CXCL10 морфофункциональ-
но связан c хемокинами MIG и I-TAC через рецеп-
тор CXCR3 на T-лимфоцитах, при взаимодействии 
с которым инициируется миграция и активируется 
адгезия Т-лимфоцитов и NK-клеток [4]. В экспери-
ментальных моделях продемонстрирован процесс 
ингибирования IP-10/CXCL10, в ответ на который 
блокировался хемотаксис Т-клеток в очаг поражения, 
при этом наблюдалось нарушение его эффекторных 
функций, что приводило к быстрому размножению 
микробного триггерного фактора [4].

Материал и методы
Исследование проводилось на базе ГУЗ «Крае-

вой кожно-венерологический диспансер» Минздрава 
Забайкальского края в г. Чите с декабря 2018 года по 
апрель 2020 года. Под наблюдением находились 80 па-
циентов в возрасте от 13 до 44 лет. Из них 39 пациентов 
(48,75%) – женского пола и 41 пациент (51,25%) – муж-
ского пола. Сформированы две группы исследования: 
подростки – от 13 до 18 лет (n=40) и взрослые – от 
18 до 44 лет (n=40). Каждая группа была разделена 
на две подгруппы: пациенты с ограниченной формой 
атопического дерматита (n=20) и пациенты с распро-
страненной формой заболевания (n=20). Диагностика 
дерматоза проводилась с помощью критериев Hanifi n 
и Rajka и шкалы SCORAD [7, 8]. 

Для формирования групп исследования были 
определены критерии включения пациентов в иссле-
дование (наличие диагноза атопический дерматит, 
стаж заболевания более 2 лет, наличие подписанного 
добровольного информированного согласия, отсут-
ствие сопутствующих заболеваний, в том числе хро-
нических, в стадию ремиссии) и критерии исключе-
ния из исследования (сопутствующие хронические 
заболевания в анамнезе, проведение лекарственной 
системной и топической терапии и/или общей узко-
полосной средневолновой ультрафиолетовой терапии 
в течение 2 месяцев до включения пациента в иссле-
дование, беременность и лактация, клинические при-
знаки вторичного инфицирования кожи, длительность 
ремиссии дерматоза менее 2 месяцев после купирова-
ния обострения заболевания в рамках исследования).

Контрольную группу составили 30 доброволь-
цев от 13 до 44 лет (15 человек в возрасте от 13 до 18 
лет; 15 человек в возрасте от 18 до 44 лет). Все добро-
вольцы на момент осмотра были клинически здоро-
вы, не имели сенсибилизации к аллергенам, хрони-
ческих заболеваний, в том числе в стадию ремиссии, 
кожных морфологических элементов, отягощенного 
наследственного аллергологического анамнеза и в 
течение одного месяца до включения в исследование 
не применяли лекарственные препараты системного 
и топического действия. 

Все пациенты и здоровые добровольцы были 
полностью информированы о ходе проведения иссле-
дования и подписали добровольное информированное 
согласие на участие в нем. Настоящее исследование 
базировалось на принципах Хельсинской декларации 
Всемирной медицинской ассоциации и одобрено Ло-
кальным этическим комитетом ФГБОУ ВО «Читин-
ская государственная медицинская академия» МЗ РФ. 

Лабораторные исследования были выполнены в 
НИИ Медицинской экологии, лаборатории экспери-

ментальной и клинической биохимии и иммунологии 
ФГБОУ ВО «Читинская государственная медицинская 
академия» Минздрава России. Всем пациентам (в пери-
од обострения и ремиссии) и здоровым добровольцам 
осуществлялся забор крови для исследования из локте-
вой вены в одноразовые пробирки Vacutainer с цитратом 
натрия утром натощак [7]. Центрифугирование крови 
проводилось при 3000 об./мин. в течение 15 минут, по-
лученную плазму хранили при –70 °C до исследования. 

Забор кожного экссудата у пациентов с атопи-
ческим дерматитом осуществлялся только в период 
обострения с помощью одноразового инсулинового 
шприца и одноразовой иглы диаметром 20G из экс-
судативных морфологических элементов с последу-
ющим перемещением в одноразовые микропробирки 
емкостью 0,5 мл. Полученный кожный экссудат хра-
нился при –70 °C до исследования. 

У здоровых добровольцев кожный экссудат полу-
чали методом «кожного окна» согласно медицинской 
технологии В.В. Климова, А.А. Денисова, Е.К. Фир-
совой и др. «Способ оценки минимальной воспали-
тельной активности кожи при атопическом дерматите 
в стадии ремиссии» ФС № 2010/217 от 10.06.2010 [9]. 
Для осуществления данной технологии кожу на перед-
ней поверхности предплечья двукратно обрабатывали 
одноразовой спиртовой салфеткой, затем при помощи 
стерильного скальпеля осуществляли десквамацию 
верхних слоев эпидермиса до появления специфическо-
го блеска на участке кожи диаметром 0,5 см, при этом 
нетронутыми оставались слои базальных и шиповатых 
клеток [9]. На этот участок кожи плотно прикреплялась 
емкость объемом 2 мл, предварительно заполненная 1 
мл 0,9%-ного раствора натрия хлорида, затем плотно 
фиксировалась гипоаллергенным пластырем и стериль-
ным бинтом. Через 6 часов камеру снимали, одноразо-
вым инсулиновым шприцем перемещали содержимое 
емкости в одноразовые микропробирки емкостью 1,5 мл 
с закрывающейся крышкой и хранили до исследования 
при –70 °C. Для исследования хемокина IP-10/CXCL10 в 
сыворотке крови и кожном экссудате методом проточной 
цитофлюориметрии применяли панели The LEGEND 
plexTM Human Proinfl ammatory Chemokine Panel (13-
plex) в соответствии с протоколом производителя.

Статистическую обработку полученных лабо-
раторных данных проводили с применением паке-
тов статистического анализа STATISTICA 6.1 для 
Windows. Для проверки на нормальность распреде-
ления количественных показателей использовали 
критерий Шапиро – Уилка. Для статистической обра-
ботки данных, не подчиняющихся закону нормально-
го распределения использовали непараметрические 
методы. Для срав,нения независимых выборок при-
меняли U-критерий Манна – Уитни и Вилкоксона для 
парных признаков, а для проверки статистических ги-
потез при сравнении независимых выборок исполь-
зовали непараметрический дисперсионный анализ 
Краскела – Уоллиса и медианный тест. Критическим 
показателем уровня значимости и достоверности 
различий считался р<0,05. Описательная статистика 
исследуемых показателей представлена медианой и 
межквартильными интервалами Ме (25%; 75%).

Результаты и их обсуждение
Нами выявлено, что в контрольной группе кон-

центрация IP-10/CXCL10 в сыворотке крови у под-
ростков составляет 6,82 (6,12; 7,19) пг/мл, у взрос-
лых – 6,84 (6,35; 7,31) пг/мл (табл. 1). 
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Таблица 1
Уровень синтеза хемокина IP-10/CXCL10 в сыворотке крови и кожном экссудате у пациентов с 

атопическим дерматитом, Ме (25%; 75%)
Форма

АтД
Стадия

АтД
Субстрат 

исследования
Объект исследования

Подростки Взрослые
Контрольная группа

(n=15)
Сыворотка крови 
(пг/мл)

6,82 
(6,12; 7,19)

6,84
(6,35; 7,31)

Кожный экссудат
(пг/мл)

5,34
(5,31; 5,37)

6,83
(6,65; 7,02)

Ограниченная 
форма АтД
(n=20)

Обострение Сыворотка крови
(пг/мл)

8,03
(7,01;9,75)

р1=0,000004

7,08 
(6,56; 7,41)
р1=0,051
р3=0,001

Кожный экссудат 
(пг/мл)

66,64 
(51,98; 75,92)

р1<0,001

66,23
(56,21; 72,84)

р1<0,001 
р3=0,95

Ремиссия Сыворотка крови
(пг/мл)

6,73 
(5,66; 7,52)

р1=0,9
р2=0,0005

6,25
(5,98; 7,05)
р1=0,012
р2=0,002
р3=0,3

Распространенная 
форма АтД
(n=20)

Обострение Сыворотка крови
(пг/мл)

9,56 
(7,78; 11,99)
р1=0,000001

7,04
(6,76; 21,67) 
р1=0,0002

р3=0,1
Кожный экссудат
(пг/мл)

89,22
(65,98; 108,86)

р1<0,001 
р4=0,07

253,24
(174,93; 347,87)

р1<0,001 р3=0,0033 
р4=0,0000001

Ремиссия Сыворотка крови
(пг/мл)

8,43
(7,69; 9,73)

р1<0,000001
р2=0,12

8,08
(6,32; 13,11)
р1=0,0006
р2=0,016
р3=0,28

Примечание: р1 – статистически значимая разница при сравнении с контрольной группой; р2 – 
статистически значимая разница при сравнении между обострением и ремиссией в одной возрастной 
группе; р3 – статистически значимая разница между стадиями дерматоза в разных возрастных группах; 
р4 – статистически значимая разница при сравнении между ограниченной и распространенной формами 
заболевания в кожном экссудате.

В период обострения при ограниченном ато-
пическом дерматите у подростков повышается кон-
центрация IP-10/CXCL10 до 8,03 (7,01; 9,75) пг/
мл (р1=0,000004), у взрослых – до 7,08 (6,56; 7,41) 
пг/мл (р1=0,051; р3=0,001). В ремиссию заболевания 
выявлено уменьшение показателей ниже контроль-
ных значений у подростков до 6,73 (5,66; 7,52) пг/мл 
(р1=0,9; р2=0,0005), у взрослых – до 6,25 (5,98; 7,05) 
пг/мл (р1=0,012; р2=0,002; р3=0,3). 

При распространенном кожном процессе 
концентрация IP-10/CXCL10 в сыворотке крови 
у подростков составляет 9,56 (7,78; 11,99) пг/мл 
(р1=0,000001), что в 1,4 раза превышает контроль-
ные значения и в 1,1 раза больше показателя при 
ограниченном кожном процессе (табл. 1). У взрос-
лых с распространенным атопическим дерматитом 
концентрация IP-10/CXCL10 в сыворотке крови со-
ставляет 7,04 (6,76; 21,67) пг/мл (р1=0,0002; р3=0,1), 
что на 3% больше данных контрольной группы и на 
0,04 пг/мл меньше, чем при ограниченном кожном 
процессе. В ремиссию при распространенной форме 

дерматоза у подростков концентрация IP-10/CXCL10 
в сыворотке крови составляет 8,43 (7,69; 9,73) пг/
мл (р1<0,000001; р2=0,12), превосходя показатели 
контроля. У взрослых в ремиссию при аналогичной 
форме дерматоза концентрация IP-10/CXCL10 ниже, 
чем у подростков, и составляет 8,08 (6,32; 13,11) пг/
мл (р1=0,0006; р2=0,016; р3=0,28), что в 1,3 раза пре-
вышает показатели при ограниченном процессе и в 
1,2 раза – контрольные значения (табл. 1). Возмож-
но, что превышение концентрации IP-10/CXCL10 в 
стадию ремиссии заболевания при сравнении с кон-
трольными значениями связано с длительным хрони-
ческим течением заболевания.

В контрольной группе подростков в кожном 
экссудате, полученном методом «кожного окна», кон-
центрация IP-10/CXCL10 составляет 5,34 (5,31; 5,37) 
пг/мл, у взрослых – 6,83 (6,65; 7,02) пг/мл (табл. 1). 
У подростков при ограниченном атопическом дерма-
тите в экссудате уровень IP-10/CXCL10 составляет 
66,64 (51,98; 75,92) пг/мл (р1<0,001), что достоверно 
превышает показатель в контроле в 12,4 раза (рис. 1). 
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Рис. 1. Концентрация хемокина IP-10/CXCL10 в сыворотке крови и кожном экссудате у подростков 
с атопическим дерматитом в период обострения

Еще более выраженная динамика синтеза IP-10/
CXCL10 в кожном экссудате выявлена при распро-
страненном кожном процессе, это обусловлено боль-
шей площадью поражения кожи. Так, у подростков 
концентрация IP-10/CXCL10 составляет 89,22 (65,98; 
108,86) пг/мл (р1<0,001; р4=0,07), что в 16,7 раза 

выше контрольных значений и на 33,8% больше, 
чем при ограниченной форме. У взрослых при огра-
ниченном поражении кожи показатель равен 66,23 
(56,21; 72,84) пг/мл (р1<0,001; р3=0,95), что в 9,6 раза 
больше, чем у здоровых добровольцев (рис. 2). 

Рис. 2. Концентрация хемокина IP-10/CXCL10 в сыворотке крови и кожном экссудате у взрослых 
с атопическим дерматитом в период обострения

Концентрация IP-10/CXCL10 в экссуда-
те при распространенном процессе составляет 
253,24 (174,93; 347,87) пг/мл (р1<0,001; р3=0,0033; 
р4=0,0000001), что достоверно превышает контроль-
ный показатель в 37 раз, а данные при ограниченном 
процессе – в 3,8 раза. Возможно, такая динамика свя-
зана как с увеличением площади пораженной кожи, 
так и с усиленной продукцией данного хемокина.

У пациентов, независимо от возраста и рас-
пространенности кожного процесса, концентрация 
IP-10/CXCL10 выше в кожном экссудате, чем в сы-
воротке крови. Можно предположить, что данный 
хемокин, концентрируясь в кожном воспалительном 
процессе, привлекает Т-хелперов I типа, осущест-
вляя иммунный дисбаланс между Т-хелперами I типа 
и Т-хелперами II типа, характерный для атопического 
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дерматита. Выявлено, что при ограниченном кожном 
процессе концентрация IP-10/CXCL10 в экссудате у 
подростков больше в 8 раз, у взрослых – в 9 раз, чем 
в сыворотке крови. При распространенном кожном 
процессе у подростков концентрация IP-10/CXCL10 
в экссудате в 9 раз больше, а у взрослых – в 35,9 раза, 
чем в сыворотке крови. Возможно, разница в уров-
не IP-10/CXCL10 в кожном экссудате у подростков 
и взрослых обусловлена как повышенным синтезом 
хемокина у взрослых, так и активным связыванием 
молекул хемокина и его расходом у подростков.

Выводы
1. Концентрация хемокина IP-10/CXCL10 боль-

ше в кожном экссудате, чем в сыворотке крови, что 
обуславливает его доминирующее влияние в местном 
кожном процессе.

2. Изменяющаяся динамика синтеза хемокина 
IP-10/CXCL10 в кожном экссудате при атопическом 
дерматите может свидетельствовать об его активном 
участии в формировании патологического процесса, 
характерного для стадии обострения заболевания. 

3. Хемокин IP-10/CXCL10, определяемый в 
сыворотке крови у пациентов, страдающих атопи-
ческим дерматитом, может применяться в качестве 
прогностического критерия стадии обострения при 
данном заболевании. 
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Цель исследования – провести анализ гемодинамических параметров у студентов специальной медицин-
ской группы медицинского университета г. Нижнего Новгорода. В исследование вошли 140 студентов 
1–2 курсов различных факультетов: лечебного, педиатрического, стоматологического, медико-профи-
лактического и фармацевтического. Возраст испытуемых составил 18–20 лет. Для оценки показателей 
гемодинамики и регистрации ЭКГ применяли систему спортивного тестирования MedicalSoft. Стан-
дартные гемодинамические параметры (уровень артериального давления, частота пульса, ударный 
объем, сердечный выброс и др.), статистические и спектральные показатели вариабельности сердечно-
го ритма, а также интегральный критерий состояния микроциркуляции использовались для монито-
ринга. Данные анализировались с учетом возрастных нормативов, сформированных разработчиками 
оборудования. Тестирование испытуемых проводилось в состоянии покоя. Установлено, что необходимо 



56

Вятский медицинский вестник, № 1(73), 2022

осуществлять мониторинг за низким диастолическим давлением испытуемых и спектральным индек-
сом вегетативного равновесия. Также у большинства студентов обнаружены тенденция к умеренной 
тахикардии из-за высокого показателя частоты сердечных сокращений, высокий риск возникновения 
аритмогенных событий и смещение в сторону дезадаптации показателя стресс-индекса.

Ключевые слова: гемодинамика, адаптация, функциональное состояние, вариабельность сердечного ритма, 
микроциркуляция, система спортивного тестирования, студенты.

HEMODYNAMIC FEATURES IN STUDENTS OF A SPECIAL HEALTH 
GROUP 
1, 2Martusevich A.K., 1, 2Bocharin I.V., 1Guryanov M.S.

1Privolzhsky Research Medical University, Nizhny Novgorod, Russia (603005, Russia, Nizhny Novgorod, Minin 
and Pozharsky Sq., 10/1), e-mail: cryst-mart@yandex.ru
2Nizhny Novgorod State Agricultural Academy, Nizhny Novgorod, Russia (603157, Nizhny Novgorod, Gagarin av., 97)

In this article, the aim of the study was to analyze hemodynamic parameters in students of the special medical 
group of the Medical University of Nizhny Novgorod. The study included 140 students of 1-2 courses of various 
faculties: medical, pediatric, dental, preventive medicine and pharmaceutical. The age of the subjects was 18-20 
years. The system of sports testing «MedicalSoft»was used to evaluate hemodynamic parameters and record 
ECG. Standard thermodynamic parameters (blood pressure level, pulse rate, stroke volume, cardiac output, 
etc.), statistical and spectral indicators of heart rate variability, as well as an integral criterion of the state 
of microcirculation were used for monitoring. The data was analyzed taking into account the age standards 
formed by the equipment developers. The test subjects were tested at rest. It was found that it is necessary to 
monitor the low diastolic pressure of the subjects and the spectral index of vegetative balance. Also, the majority 
of students showed a tendency to moderate tachycardia due to a high heart rate, a high risk of arrhythmogenic 
events, and a bias towards disadaptation of the stress index.

Keywords: hemodynamics, adaptation, functional state, heart rate variability, microcirculation, sports testing system, 
students.

Введение
Объективная оценка и интерпретация критериев 

функционального состояния организма представляют 
собой одно из необходимых условий научного подхода 
к управлению тренировочным процессом, процессом 
управления здоровьем и планированием двигательной 
активности студенческой молодежи разных возраст-
ных периодов [1, 2–5, 6–9]. Комплексная оценка функ-
ционального состояния организма может служить 
средством профилактики, предотвращения ухудшения 
здоровья различных возрастных групп [10, 11–17]. 
В настоящее время аппаратная диагностика являет-
ся неотъемлемой частью планирования физической 
культуры, процесса управления здоровьем, интегри-
руя необходимую и объективную информацию, кото-
рая позволяет интегрировать различные направления 
физической активности, учитывая возрастные и ген-
дерные особенности [1, 4–6, 15–17]. Одним из таких 
аппаратных комплексов является система спортивного 
тестирования MedicalSoft – инновационный комплекс 
тестирования функционального состояния организ-
ма, который, в отличие от клинических методик, по-
зволяет в кратчайшее время произвести комплексный 
мониторинг состояния здоровья населения, оценить 
состояние сердечно-сосудистой системы, оценку их 
адаптивного потенциала, жесткость кровеносных со-
судов, микроциркуляцию и др. [5, 11]. В настоящее 
время студенческая молодежь является частью насе-
ления, наиболее активно включающейся в трениро-
вочный процесс и высокую физическую активность 
[2, 4–9, 12]. В связи с этим сохраняется актуальность 
оценки их адаптационного потенциала, которую пред-
почтительно производить на основании анализа состо-
яния сердечно-сосудистой системы, с одной стороны, 
обеспечивающей сопряжение органов и тканей, а так-

же выполняющей множество различных функций, и, 
с другой стороны, наиболее оперативно реагирующей 
на сдвиги гомеостаза и изменения параметров внеш-
ней для макроорганизма среды [1, 2, 5, 6, 9, 10–14]. 
Исходя из этого, на первый план выходит готовность 
выполнения физических нагрузок и приверженность 
к здоровому образу жизни, уровень функциональных 
резервов организма [3–5, 8–11]. 

С учетом вышеизложенного цель исследования – 
анализ состояния гемодинамических парамет ров у 
студентов специальной медицинской группы меди-
цинского университета г. Нижнего Новгорода.

Материал и методы
В исследование вошли 140 студентов 1–2 кур-

сов Приволжского исследовательского медицинского 
университета (ПИМУ) разных факультетов специ-
альной медицинской группы (III группа здоровья). 
Возраст испытуемых составил 18–20 лет. Исследо-
вание проводили в середине учебного дня, в спокой-
ном состоянии (в межсессионный период, вне дней 
сдачи зачетов или коллоквиумов) в полном соответ-
ствии со стандартными правилами процедуры сня-
тия электрокардиограммы (ЭКГ). Для регистрации 
ЭКГ и анализа гемодинамических показателей, в том 
числе характеризующих вариабельность сердечного 
ритма, применяли систему спортивного тестирова-
ния Medical Soft (вариант MS FIT Pro, Россия) [5, 11]. 
Для мониторинга использовали стандартные гемо-
динамические параметры (уровень артериального 
давления, частота пульса, ударный объем, сердечный 
выброс и др.), статистические и спектральные по-
казатели вариабельности сердечного ритма, а также 
интегральный критерий состояния микроциркуля-
ции. Данные анализировались с учетом возрастных 
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нормативов, сформированных разработчиками обо-
рудования. 

Статистическую обработку результатов про-
изводили с применением алгоритмов вариационной 
статистики с помощью программ Microsoft Excel 
2007 и Statistica 6.1 for Windows.

Результаты и их обсуждение
Анализ показателей гемодинамики позволил 

оценить состояние сердечно-сосудистой системы и 
адаптационных возможностей студентов с наличием 
специальной медицинской группы (табл. 1).

Таблица 1
Уровень гемодинамических параметров студентов специальной медицинской группы

Параметр Уровень Возрастной норматив
Систолическое АД, мм рт. ст. 121,1±2,94 110–140
Диастолическое АД, мм рт. ст. 74,5±2,91 75–90
Частота сердечных сокращений, уд./мин. 93,5±2,72 70–90
Ударный объем, мл 61,6±1,97 60–90
Сердечный выброс, л/мин. 5,7±0,19 более 4,5
Общее периферическое сосудистое 
сопротивление, усл. ед. 1304,1±35,42 менее 1300

pNN50, % 27,1±1,07 10–49
Спектральный индекс вегетативного 
равновесия (LF/HF), усл. ед. 1,8±0,08 менее 2,0

Стресс-индекс, баллы 7,6±0,09 8–10
Жесткость сосудов, баллы 10,0±0,12 8–10
Микроциркуляция, баллы 9,7±0,18 8–10

Уровень систолического артериального дав-
ления у испытуемых наблюдается в пределах воз-
растной нормы, однако следует осуществлять мо-
ниторинг диастолического артериального давления, 
которое незначительно выходит за нижнюю границу 
диапазона, что может косвенно свидетельствовать о 
слабом поступлении крови по сосудам, образовывая 
низкое пульсовое давление, которое может являться 
провокатором различных патологий. Однако при уст-
ном опросе испытуемые заявили, что не испытывают 
дискомфорта и болевых ощущений, следовательно, 
пониженное значение диастолического давления 
также может быть обусловлено генетической (на-
следственной) предрасположенностью и врожден-
ным конституционным строением организма. В то 
же время частота сердечных сокращений превышает 
верхнюю границу норматива, что предполагает на-
личие тенденции к умеренной тахикардии у данного 
контингента лиц. При этом показатели, характери-
зующие насосную функцию сердца (ударный объем 
сердечный выброс), находятся в пределах нормы, од-
нако ударный объем наблюдается на нижней границе 
физиологического диапазона, что свидетельствует о 
мощности работы желудочков при каждом сокраще-
нии, близкой к недостаточной.

При расчете вклада периферического сосудис-
того сопротивления данный параметр незначительно 
превысил границу возрастного норматива, но сохра-
няется в пределах нормы. С другой стороны, инте-
гральный параметр жесткости сосудистой стенки 
наблюдается в оптимальном физиологическом диа-
пазоне, что может быть обусловлено особенностя-
ми гормонального фона данных студентов, а также 
наличием значительного количества стрессогенных 
ситуаций, стимулируя быть симпатическую нервную 
систему в состоянии постоянной активности. На эту 
тенденцию дополнительно указывает интегральный 
балльный показатель стресс-индекса, который сме-
щен в сторону дизадаптации и выходит за нижнюю 
границу возрастного норматива. 

Анализ параметров вариабельности сердечного 
ритма позволил выявить тенденцию к нестабильному 

гемодинамическому обеспечению, на что указывает 
высокое значение параметра pNN50 (27,1%). Данный 
показатель наблюдается в нормативном диапазоне, 
однако может косвенно характеризовать кардиоритм 
как высоковариабельный, что является предиктором 
наличия аритмии у данной группы испытуемых. 
В то же время спектральный индекс вегетативного 
равновенсия (LF/HF), характеризующий соотноше-
ние мощностей спектра в области низких и высоких 
частот, сохраняется в пределах нормы, но приближа-
ется к верхней границе возрастного норматива. Это 
обуславливает повышенную стимуляцию миокарда 
сердечной мышцы и полностью согласовывается с 
обнаруженной тенденцией к тахикардии у данного 
контингента лиц. Интегральный показатель микро-
циркуляции сохраняется в физиологическом диапа-
зоне, что обеспечивает адекватные условия для обе-
спечения кровотока по микрососудистому руслу.

Заключение
Резюмируя вышеизложенное, делаем вывод, что 

необходимо осуществлять мониторинг уровня арте-
риального давления (с акцентом на диастолическое 
давление) и параметров, характеризующих вегета-
тивный баланс (по соответствующему спектрально-
му индексу). Также у большинства студентов обнару-
жены тенденция к умеренной тахикардии вследствие 
выявления высокого показателя частоты сердечных 
сокращений, высокий риск возникновения аритмо-
генных событий и смещение в сторону дезадаптации 
значения показателя стресс-индекса.
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ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ РУЧНОГО СМЕШИВАНИЯ 
ВИНИЛПОЛИСИЛОКСАНОВЫХ ОТТИСКНЫХ МАТЕРИАЛОВ
Патрушев А.С., Шемонаев В.И., Машков А.В., Малолеткова А.А., Осокин А.В.

ФГБЩУ ВО «Волгоградский государственный медицинский университет» Минздрава России, г. Волгоград, 
Россия (400131, г. Волгоград, пл. Павших Борцов, 1), e-mail: tony.patruschev@yandex.ru

В клинической практике ортопедической стоматологии широко и успешно применяются винилполи-
силоксановые оттискные материалы высокой вязкости. Базовый слой этих материалов замешивается 
ручным способом, а контроль качества смешивания материала обеспечивается благодаря различиям 
цветов катализаторной и базовой масс материала и проводится врачом субъективно. Полученный при 
смешивании оттискного материала оттенок цвета близок к цвету базовой массы материала, что затруд-
няет оценку врачом. Цель: объективизация оценки эффективности смешивания оттискных винилпо-
лисилоксановых материалов. В исследование были включены пять винилполисилоксановых матери-
алов высокой вязкости с различными цветами базовых масс. Для сравнения цветовых характеристик 
исследуемых материалов были изготовлены образцы базовой и катализаторной масс, а также смешан-
ной вручную массы для каждого из исследуемых материалов. Оценка эффективности контроля ручного 
смешивания исследуемых оттискных материалов проводилась путем анализа цветовых различий сме-
шанного оттискного материала с цветами базовых и катализаторных масс материалов, а также степени 
изменчивости цвета базовой массы после смешивания с катализаторной массой по фотографиям, сде-
ланным при различных вариантах стандартизированного освещения (при хорошей, умеренной и пло-
хой освещенности). Согласно предложенному способу объективизации оценки смешивания оттискных 
материалов наилучший показатель изменчивости цвета базовой массы оттискного материала обнару-
жен у Bisico S1 SOFT, что обеспечивает хорошую эффективность контроля его смешивания. Наимень-
шие значения изменчивости цвета базовой массы обнаружены у материалов Express STD и Elite HD+. 
Материалы Bisioco S1 и Detaseal имеют средние значения по данному показателю, а эффективность их 
ручного смешивания также может легко контролироваться.

Ключевые слова: контроль качества, винилполисилоксановый материал, цвет.

EVALUATION OF THE MANUAL MIXING EFFECTIVENESS
OF VINYLPOLYSILOXANE IMPRESSION MATERIALS
Patrushev A.S., Shemonaev V.I., Mashkov A.V., Maloletkova A.A., Osokin A.V.

Volgograd State Medical Univercity, Volgograd, Russia (400131, Volgograd, Pavshikh Bortsov Sq., 1), 
e-mail: tony.patruschev@yandex.ru

In the clinical practice of prosthodontic dentistry, vinyl polysiloxane impression materials of high viscosity are 
widely and successfully used. The base layer of these materials is kneaded manually, and the mixing quality 
control of the material is ensured due to the diff erences in the colors of the catalyst and base masses of the 
material and is carried out by the doctor subjectively. The color shade obtained by mixing the impression 
material is close to the base mass color of the material, which does not allow an accurate mixing quality 
assessment. Purpose: objectifi cation of the mixing effi  ciency evaluation of vinyl polysiloxane impression 
materials. Five high viscosity vinyl polysiloxane materials with diff erent base masses colors were included in 
the study. Base, catalyst and manually mixed masses samples were made for each of the materials to compare 
their color characteristics. Evaluation of the manual mixing control of studied materials was carried out by 
analyzing the color diff erences between the mixed impression material with the base and catalyst masses colors, 
as well as the color variability degree of the base mass after mixing with the catalyst mass from photographs 
taken under diff erent lighting conditions. The color distance and base mass color variability at good, moderate 
and poor illumination. According to the proposed method of objectifying the assessment of the impression 
materials mixing, Bisico S1 SOFT has the best indicator of the base mass color variability, which provides good 
mixing control effi  ciency. The lowest base mass color variability was found for Express STD and Elite HD+. 
Bisioco S1 and Detaseal impression materials are average in this indicator, and their manual mixing effi  ciency 
can also be easily controlled.

Keywords: quality control, vinylpolysiloxane, color.

Введение
Винилполисилоксановые оттискные мате-

риалы отличаются высокой точностью передачи 
микрорельефа тканей протезного ложа и широко 
применяются в практике врачей-стоматологов [1, 2]. 
Винилполисилоксановые оттискные материалы низ-

кой вязкости поставляются в основном в картрид-
жах для диспенсеров автоматического смешивания, 
что обеспечивает высокое качество перемешивания 
компонентов коррегирующих масс [1, 3–5]. В то же 
время винилсилоксановые оттискные материалы 
высокой вязкости, применяемые в качестве базово-
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го слоя оттиска, замешиваются ручным способом, а 
контроль качества смешивания материала обеспечи-
вается благодаря различиям цветов катализаторной 
и базовой масс материала [3, 4]. Катализаторы ви-
нилсилоксановых оттискных материалов высокой 
вязкости в большинстве своем окрашены в белый 
или в светлые оттенки серого цвета, в то время как 
базовая масса имеет яркий оттенок. Производители 
оттискных материалов применяют различные яркие 
цвета при окраске винилполисилоксановых оттиск-
ных материалов: синий, зеленый, оранжевый, жел-
тый и другие. В процессе замешивания материала 
оценивается равномерность окраски перемешанной 
массы [4].

В процессе ручного смешивания поливинилси-
локсанового оттискного материала происходит вза-
имное проникновение массы одного цвета в массу 
другого цвета, что приводит к получению хорошо 
перемешанной, готовой для получения оттиска мас-
сы нового цвета [4]. Цвета базовой и катализатор-
ной масс оттискных материалов как материальных 
носителей цвета смешиваются по субтрактивному 
типу, что подразумевает вычитание цветов при отра-
жении падающего света от поверхности оттискного 
материала. Поэтому полученный цвет представляет 
собой цвет базовой массы материала более светлого 
оттенка [6]. Однако наиболее яркие цвета оттиск-
ных материалов поглощают серый или белый цвет 
катализаторной массы практически без изменения 
оттенка, что усложняет оценку качества перемеши-
вания материала. Так, полученный при смешивании 
оттискного материала оттенок цвета может быть 
близким к цвету базовой массы материала, однако 
это не гарантирует высокое качество смешивания 
материала.

Глаз человека воспринимает цвета благодаря 
цветочувствительным клеткам сетчатки глаза – кол-
бочкам [7]. Стоит отметить, что в сетчатке глаза 
разных людей имеется разное число данных рецеп-
торов, индивидуальное для каждого. Более низкое 
значение не позволяет с должной точностью опре-
делить различия между близкими оттенками одного 
и того же цвета «на глаз». Это объясняет возможные 
трудности в оценке качества ручного смешивания 
винилполисилоксанового оттискного материала вы-
сокой вязкости. 

Все вышесказанное приводит к вопросу об эф-
фективности контроля ручного смешивания того или 
иного поливинилсилоксанового оттискного материа-
ла, применяемого врачами-стоматологами в практике. 

Целью данного исследования является объекти-
визация оценки эффективности смешивания оттиск-
ных поливинилсилоксановых материалов по цвето-
вым характеристикам.

Материал и методы
Для исследования были отобраны пять поли-

винилсилоксановых оттискных материалов, широко 
применяемых в практике врачей-стоматологов города 
Волгограда. В исследование были включены поливи-
нилсилоксановые материалы высокой вязкости с раз-
личными цветами базовых масс: 

• Detaseal Hydrofl ow Putty (DMG) – зеленый цвет;
• Bisico S1 (Bisico) – песочный цвет;
• Elite HD+ Putty Soft (Zhermack) – оранжевый 

цвет;
• Bisico S1 Soft (Bisico) –светло-желтый цвет;

• Express STD (3M ESPE) – кирпично-красный 
цвет.

Для сравнения цветовых характеристик ис-
следуемых материалов были изготовлены образцы 
базовой и катализаторной масс (основные цвета ма-
териала) и по три образца смешанной вручную мас-
сы для каждого из исследуемых материалов. Ручное 
смешивание проводилось врачом стоматологом-ор-
топедом в соответствии с инструкцией к каждому 
материалу.

Все подготовленные образцы были помещены 
на сером фоне, после чего были получены изобра-
жения всех материалов на одной фотографии с по-
мощью камеры Cannon IXUS 115 HS, помещенной 
на штативе, установленном на высоте 20 см над об-
разцами, с регулировкой количества света настройка-
ми ISO камеры. В каждом случае было сделано по 3 
фотографии. Фотосъемка подготовленных образцов 
проводилась в стандартных условиях при различном 
освещении – хорошем (ISO-25) (рис. 1), умеренном 
(ISO-100) (рис. 2) и плохом (ISO-1000) (рис. 3), что 
определило разделение полученных результатов на 
3 группы. 

Рис. 1. Образцы исследуемых оттискных 
материалов при хорошем освещении

Рис. 2. Образцы исследуемых оттискных 
материалов при умеренном освещении



61

Рис. 3. Образцы исследуемых оттискных 
материалов при плохом освещении

Изображения анализировались в компьютерной 
программе Adobe Photoshop CS6. Для каждого образ-
ца базовой и катализаторной масс, а также для трех 
образцов смешанной массы материала суммарно в 
10 точках с помощью инструмента «Пипетка» опре-
делялись значения цвета по шкале RGB. 

В роли критерия качества смешивания оттиск-
ных материалов нами было определено «цветовое 
расстояние». Это параметр, который характеризует 
различия между двумя цветами в трехмерном цвето-
вом пространстве. 

Оценка возможности эффективного контро-
ля ручного смешивания исследуемых оттискных 
материалов проводилась путем анализа цветовых 
различий смешанного оттискного материала с 
цветами базовых и катализаторных масс матери-
алов. Для каждого из материалов при различной 
освещеннос ти было определено цветовое рассто-
яние во всех возможных комбинациях значений 
RGB в парах «базовая масса – смешанная масса», 
«катализаторная масса – смешанная масса», «базо-
вая масса – катализаторная масса» по формуле цве-
тового отличия (1):

 (1)

где d – цветовое расстояние; R1, R2 – значения 
сравниваемых цветов по шкале Red в цветовом про-
странстве RGB; G1, G2 – значения сравниваемых цве-
тов по шкале Green в цветовом пространстве RGB; 

B1, B2 – значения сравниваемых цветов по шкале Blue 
в цветовом пространстве RGB.

После этого вычислялось среднее значение 
цветового расстояния каждой пары образцов, а так-
же среднее квадратичное отклонение. Также для ис-
следуемых материалов оценивалась степень измен-
чивости цвета базовой массы после смешивания с 
катализаторной массой, которая оценивалась по соот-
ношению цветовых расстояний в парах «смешанная 
масса – базовая масса» и «базовая масса – катализа-
торная масса» (2): 

    (2)

где C – степень изменчивости цвета базовой 
массы; dс/б – цветовое расстояние в паре «смешанная 
масса – базовая масса»; dб/к – цветовое расстояние в 
паре «базовая масса – катализаторная масса».

Статистическая обработка полученных данных 
проводилась в каждой из трех групп по методу одно-
факторного дисперсионного анализа (ANOVA) для 
пар «базовая масса – смешанная масса» и «базовая 
масса – катализаторная масса». Для каждого иссле-
дуемого показателя вычислялись средние значения 
(M) и среднее квадратичное отклонение (std). Мно-
жественные сравнения средних значений цветового 
расстояния в группах для выбранных пар образцов 
осуществлялись с использованием критерия Нью-
мена – Кейлса, критический уровень значимости 
принимался равным 0,05. Статистический анализ 
выполнялся с помощью компьютерной программы 
Microsoft Excel 2019.

Результаты и их обсуждение
В соответствии с однофакторным дисперсион-

ным анализом обнаружено наличие различий цвето-
вых расстояний между исследуемыми материалами 
при различной интенсивности освещения как для 
пар «смешанная масса – базовая масса», так и для 
пар «базовая масса – катализаторная масса». Так, 
F4,495-критерий для первой группы при сравнении 
цветовых различий в паре «смешанная масса – базо-
вая масса» составил 134,3, для второй – 1958,9, для 
третьей – 285,2. F4,495-критерий при изучении цвето-
вого расстояния между смешанной и базовой масса-
ми материалов составил в первой группе 1938,3, во 
второй – 1426,8, в третьей – 1076,6.

Полученные в исследовании данные о цветовых 
расстояниях изучаемых винилполисилоксановых от-
тискных материалов представлены ниже (табл. 1).

Таблица 1
Цветовое расстояние между цветами базовой, катализаторной и смешанной масс 

исследуемых материалов (M±std).

Материал

Цветовое расстояние

Хорошее освещение
(I группа)

Умеренное 
освещение
(II группа)

Плохое освещение
(III группа)

Detaseal

Смешанная масса – 
базовая масса (C)

69,75±6,51
 (34,82%) 47,19±9,26 (29,19%) 20,99±8,34 ** 

(21,25%)
Смешанная масса – 
катализаторная масса 133,56±6,7 115,88±9,26 79,62±7,63

Базовая масса – 
катализаторная масса 200,32±8,49 161,69±10,07 98,75±6,74
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Bisico S1

Смешанная масса – 
базовая масса (C)

60,37±7,06
 (37,13%)

56,02±4,99
 (41,29%)

18,96±4,99 # 
(24,74%)

Смешанная масса – 
катализаторная масса 102,85±4,21 80,95±5,34 59,56±8,25

Базовая масса – 
катализаторная масса 162,56±6,75 135,69±6,61 ## 76,65±6,99

Elite HD+

Смешанная масса – 
базовая масса (C)

52,69±7,2 *
 (21,97%)

33,1±3,05
 (16,1%)

19,58±2,07 **, #
 (18,77%)

Смешанная масса – 
катализаторная масса 190,96±9,18 184,52±9,09 95,57±5,17

Базовая масса – 
катализаторная масса 239,82±8,69 205,02±9,02 104,3±5,92

Bisico S1 
SOFT

Смешанная масса – 
базовая масса (C)

73,69±4,26
 (55,51%)

72,13±6,09
 (58,8%)

31,27±5,08
 (50,43%)

Смешанная масса – 
катализаторная масса 59,66±4,57 52,01±6,19 31,69±4,63

Базовая масса – 
катализаторная масса 132,75±5,11 122,51±8,44 62,01±5,55

Express STD

Смешанная масса – 
базовая масса (C)

53,89±12,85 *
 (29,66%) 18,08±4,0 (13,28%) 6,49±3,39 (10,8%)

Смешанная масса – 
катализаторная масса 129,22±16.37 118,43±9,02 55,38±6,28

Базовая масса – 
катализаторная масса 181,68±14,08 136,16±8,84 ## 60,04±5,85

Примечание: * – отсутствие статистических различий между значениями в I группе, ## – отсутствие 
статистических различий между значениями во II группе, **, # – отсутствие статистических различий 
между значениями в III группе.

Согласно полученным данным сумма цветовых 
расстояний в парах «базовая масса – смешанная мас-
са» и «катализаторная масса – смешанная масса» с 
учетом погрешностей полученных изображений и 
числа исследуемых точек оттискного материала на 
фотографиях приблизительно равнялась цветовому 
расстоянию в паре «базовая масса – катализаторная 
масса» для каждого из исследуемых материалов. Это 
подтверждает, что при смешивании винилполисилок-
сановых материалов полученная масса приобретает 
промежуточный между базовой и катализаторной 
массой цвет. К тому же цветовое расстояние в паре 
«смешанная масса – катализаторная масса» в случаях 
со всеми исследуемыми материалами в условиях раз-
личной освещенности превосходило значение цве-
тового расстояния в парах «смешанная масса – ката-
лизаторная масса», что подтверждает более близкое 
расположение цветов смешанных материалов к цве-
там базовой массы. С учетом этого факта для оценки 
контроля качества ручного смешивания имеет значе-
ние анализ цветового расстояния именно между цве-
тами базовой массы и смешанной массы.

Достоверно наибольшим цветовым расстоянием 
между базовой и катализаторной массами среди иссле-
дуемых обладает винилполисилоксановый оттискный 
материал Elite HD+, что обнаруживается при любой 
интенсивности освещения. Однако стоит отметить, 
что при хорошей освещенности цветовое расстояние 
между базовой и перемешанной массой у данного 
материала наименьшее среди всех исследуемых. При 
умеренном и плохом освещении цветовое расстояние 
в паре «смешанная масса – базовая масса» также име-
ет низкие значения. Изменчивость цвета базового ма-
териала при смешивании с катализаторной массой у 
данного материала одно из наименьших среди всех ис-
следуемых оттискных материалов (в среднем 18,95%).

В то же время наименьшие значения цветового 
расстояния между базовой и катализаторной масса-
ми были обнаружены у материала Bisico S1 SOFT. 
Однако значения цветового расстояния в паре «ба-
зовая масса – смешанная масса» были наибольшими 
в сравнении с другими материалами при всех типах 
освещенности. Это объясняет наличие у данного ма-
териала наибольшего (в среднем 54,91%) показателя 
цветового расстояния между смешанной массой и ба-
зовой массой по отношению к цветовому расстоянию 
«базовая масса – катализаторная масса».

Цветовое расстояние для пар образцов «смешан-
ная масса – базовая масса» и «базовая масса – ката-
лизаторная масса» материала Detaseal определяется 
высокими значениями, достоверно отличающимися 
по данным показателям от материала Elite HD+. Из-
менчивость цвета базовой массы при смешивании ее 
с катализаторной массой у данного материала из-за 
высокого значения цветового расстояния «базовая 
масса – катализаторная масса» для всех типов осве-
щенности составила в среднем 28,42%. 

Материал Bisico S1 по показателям цветовых 
расстояний занимает среднее положение в сравнении 
с другими исследуемыми материалами. При этом из-
менчивость цвета базовой массы в процессе смеши-
вания материала при различной интенсивности осве-
щения в среднем равнялась 34,39%. 

Винилсилоксановый оттискный материал 
Express STD характеризуется наименьшими значени-
ями цветового расстояния в паре «смешанная масса – 
базовая масса», а значение изменчивости базовой 
массы при смешивании в среднем составляет 17,91%, 
что также является наименьшим среди всех исследу-
емых оттискных материалов. 

Стоит отметить, что цветовое расстояние в паре 
«смешанная масса – базовая масса» практически не 



63

отличалось при хорошей освещенности для материа-
лов Elite HD+ и Express STD, а при плохой освещен-
ности для материалов Detaseal и Elite HD+, а также 
между Elite HD+ и Bisico S1. 

Недостоверные различия цветового расстояния 
между базовой и катализаторной массами выявлены 
при умеренном освещении у материалов Bisico S1 и 
Express STD.

Заключение
Проведенное исследование подтверждает, что 

в процессе смешивания поливинилсилоксановых от-
тискных материалов смешанная вручную масса при-
обретает цвет, промежуточный между цветами базо-
вой и катализаторной масс, а эффективность оценки 
ручного смешивания поливинилсилоксановых от-
тискных материалов зависит от цветовых различий 
между цветами базовой и катализаторной масс от-
тискных материалов. 

Таким образом, для объективизации оценки эф-
фективности смешивания винилполисилоксановых 
материалов в клинике нами предлагаются такие кри-
терии, как «цветовое расстояние» и «изменчивость 
цвета». 

Чем больше цветовое расстояние в паре «базо-
вая масса – катализаторная масса», тем ниже степень 
изменчивости базовой массы и ниже отличия базовой 
и смешанной масс по цвету. Из этого следует, что на-
личие значительных цветовых различий между базо-
вой и катализаторной массами не обеспечивает хоро-
ший контроль смешивания оттискных материалов. 

Среди исследуемых оттискных материалов наи-
большее цветовое расстояние между базовой и ка-
тализаторной массами имеет Elite HD+, а наимень-
шее – Bisico S1 SOFT. Данный фактор не является 
исключительно определяющим при оценке эффек-
тивности смешивания оттискного материала. Как 
было сказано выше, цвета базовой массы и смешан-
ной оттискной массы близки между собой, так как 
при перемешивании серые оттенки катализаторных 
масс лишь изменяют оттенок цвета базового мате-
риала. Таким образом, цветовое расстояние между 
базовой и смешанной массами является более важ-
ным показателем, так как именно он характеризует 
различия между цветами базовой и смешанной масс. 
Значение цветового расстояния «смешанная масса – 
базовая масса» наибольшее у материала Bisico S1 
SOFT, а наименьшее – у Express STD.

Наилучший показатель изменчивости цвета ба-
зовой массы оттискного материала обнаружен у Bisico 
S1 SOFT, а наименьшие значения имеют Express STD 
и Elite HD+. Материалы Bisico S1 и Detaseal имеют 
средние значения по данному показателю, а эффек-
тивность их ручного смешивания также может легко 
контролироваться.

В результате проведенного исследования пред-
ложен способ объективной оценки эффективности 
смешивания винилполисилоксановых оттискных ма-
териалов, а полученные данные свидетельствуют о 
том, что исследуемые оттискные материалы отлича-
ются не только по своим физическим свойствам, но и 
по цветовым характеристикам, что влияет на эффек-
тивность оценки качества их смешивания. 
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ВЛИЯНИЕ ДЛИТЕЛЬНОГО ПРИМЕНЕНИЯ НЕЙРОЛЕПТИКОВ 
НА СОДЕРЖАНИЕ РЕПРОДУКТИВНЫХ ГОРМОНОВ В КРОВИ 
У ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫХ ЖИВОТНЫХ
Рустамова М.Ф.

Азербайджанский медицинский университет, Баку, Азербайджан (AZE 1022, Азербайджан, Баку, 
ул. Бакиханова, 23), e-mail: Statya2021@yandex.ru

Цель: Проведение экспериментального фармакологического исследования влияния нейролептической 
терапии на содержание половых гормонов у белых крыс-самок. Опыты были проведены на 50 половоз-
релых самках крыс с массой 190–220 гр. Животные были разделены на контрольную (10 животных) и 
четыре опытные группы (по 10 особей в каждой). Животным контрольной группы ежедневно вводи-
ли 0,2 мл 0,9%-ного раствора натрия хлорида. Животным первой и второй опытных групп ежедневно 
внутрибрюшинно в течение 21 дня вводили галоперидол (галоперидол, «Гедеон Рихтер», Венгрия,) со-
ответственно в дозах 0,5 и 3 мг/кг, животным третьей и четвертой группы – вводили клозапин (azapin, 
Киевский витаминный завод, Украина) в дозе 10 и 20 мг/кг. Результаты проведенных исследований в 
эксперименте показали, что длительное применение галоперидола в дозе 0,5 и 3 мг/кг и клозапина в 
дозе 10 и 20мг/кг вызывает дозозависимые однонаправленные снижения содержания половых гормо-
нов в крови крыс-самок. Длительное применение галоперидола и клозапина указанной дозы вызывает 
повышение содержания пролактина в крови крыс-самок. 

Ключевые слова: крысы, галоперидол, клозапин, половые гормоны, пролактин.

EFFECT OF PROLONGED USE OF NEUROLEPTICS ON THE LEVEL 
OF REPRODUCTIVE HORMONES IN THE BLOOD OF EXPERIMENTAL 
ANIMALS
Rustamova M.F.

Azerbaijan Medical University, Azerbaijan, Baku (AZE 1022, Azerbaijan, Baku, Bakikhanov St., 23), 
e-mail: Statya2021@yandex.ru

The experimental pharmacological study aims to assess the infl uence of neuroleptic therapy on the level of sex 
hormones in white female rats. The experiments were carried out on 50 mature female rats weighing 190–220 g. 
The animals were divided into control (10 animals) and four experimental groups (10 animals in each). The 
animals of the control group were injected with 0.2 ml of 0.9% sodium chloride solution daily. The animals 
of the fi rst and second experimental groups were injected with haloperidol (haloperidol, Gedeon Richter, 
Hungary) at doses of 0.5 and 3 mg/kg, respectively, intraperitoneally for 21 days. The animals of the third and 
fourth groups were injected with clozapine (azapin, Kiev Vitamin plant, Ukraine) at a dose of 10 and 20 mg/
kg daily. The results of the experimental study showed that long-term use of haloperidol at a dose of 0.5 and 
3 mg/kg and clozapine at a dose of 10 and 20 mg/kg causes a dose-dependent unidirectional decrease of sex 
hormone level in the blood of female rats. Long-term use of haloperidol and clozapine at indicated dose causes 
an increase of blood prolactin level in female rats.

Keywords: rats, haloperidol, clozapine, sex hormones, prolactin

Введение
Согласно рекомендациям Всемирной Организа-

ции Здравоохранения (ВОЗ), психическое здоровье 
играет важную роль в защите здоровья человека и 
обеспечении его жизненно важных функций. Пси-
хическое здоровье означает состояние человека, в 
котором он способен эффективно использовать свой 
потенциал, справляться с жизненными стрессами, 
продуктивно работать и приносить пользу обществу. 
По данным ВОЗ, каждый четвертый человек в мире 
на определенных этапах жизни страдает психологи-
ческими и неврологическими расстройствами [1, 2]. 
Психические расстройства чаще всего встречаются 
у молодых людей репродуктивного возраста [3, 4]. 
Стрессы человеческой жизни играют важную роль в 
развитии этих расстройств. В целом 10–15% молодых 
людей, страдающих психическими заболеваниями, 
прибегают к помощи специалистов, чтобы вернуться 

к нормальной жизни [4, 5, 6]. В практике акушерства 
и гинекологии психическое состояние супружеских 
пар, особенно контроль и постоянное укрепление 
здоровья беременных женщин, всегда было одним 
из приоритетов мировой медицины [7, 8]. Психичес-
кие заболевания – одно из самых распространенных 
заболеваний среди молодых пар сегодня, особенно 
среди беременных женщин. Ряд ученых объясняют 
это ростом числа психических заболеваний среди на-
селения [9, 10, 11 ]. По данным различных исследо-
вателей, от 10% до 79,3% женщин во время беремен-
ности могут иметь легкие психичес кие расстройства 
[4, 6]. Многие ученые сообщают, что у этих женщин 
высокая частота определенных осложнений во вре-
мя беременности и родов и что такая беременность 
может привести к осложнениям и врожденным де-
фектам [6, 9]. Существует мало и имеет противоре-
чивый характер информация о влиянии антипсихоти-
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ческих препаратов на плод во время беременности у 
женщин, страдающих психическими заболеваниями 
и принимающих антипсихотические препараты. Не-
которые исследователи полагают, что использование 
антипсихотических препаратов одним или обоими 
членами семьи приводит к нарушению синтеза поло-
вых гормонов в организме и в результате могут вы-
зывать тератогенные эффекты у беременных женщин 
[3, 9, 12].

Цель: проведение экспериментального фарма-
кологического исследования влияния нейролепти-
ческой терапии на содержание половых гормонов у 
белых крыс-самок.

Материал и методы 
Опыты были проведены на 50 половозрелых 

самках крыс с массой 190–220 гр. Животные были 
разделены на контрольную (10 животных) и четыре 
опытные группы (по 10 особей в каждой). Живот-
ным контрольной группы ежедневно вводили 0,2 мл 
0,9%-ного раствора натрия хлорида. Животным пер-
вой и второй опытных групп ежедневно внутрибрю-
шинно в течение 21 дня вводили галоперидол (гало-
перидол, «Гедеон Рихтер», Венгрия,) соответственно 
в дозах 0,5 и 3 мг/кг, животным третьей и четвертой 
группы – клозапин (azapin, Киевский витаминный за-
вод, Украина) в дозе 10 и 20 мг/кг. Работа выполнена с 

соблюдением правил гуманного отношения к живот-
ным, изложенных в директивах Европейского сооб-
щества (86/609/EС) и Хельсинской декларации [13].

Спустя три часа после окончания срока опыта 
кровь брали из хвостовой вены и в сыворотке крови 
определяли содержание тестостерона общего (Tu), 
тестостерона свободного (Ts), фолликулостимули-
рующего (FSH) и лютеинизирующего гормона (LH), 
пролактина (PL), прогестерона (PG), эстриола (ER) и 
эстрадиола (ED) методом иммуноферментного ана-
лиза на анализаторе Stat Fax 2100 (США) и полуавто-
матическом анализаторе «Униплан» (Россия) соглас-
но протоколам производителей. 

Статическую обработку результатов осуществ-
ляли с использованием пакета программ Statistica 6.0 
(Stat Soft) с расчетом арифметической средней (М), 
стандартной ошибки средней (m) с оценкой значимос-
ти групповых различий по t-критерию Стьюдента. 

Результаты и их обсуждение 
Результаты проведенных исследований по-

казали, что дозозависимое длительное применение 
галоперидола и клозапина изменяет концентрацию 
половых гормонов (Tu, Ts, FH, LH, PL, PG, ER, ED) в 
крови у белых крыс самок. Результаты проведенных 
исследований отражены в таблице 1. 

Таблица 1
Влияние длительного приема галоперидола и клозапина на концентрацию половых гормонов 

в крови самок белых крыс
M±m; n=10

№ Группы Tu (nmol/l) Ts (pq/ml) FSH (ME/ml) LH (ME/ml)
1 Контрольная группа 0,21±0,03 0,79±0,04 1,58±0,12 1,72±0,03

2
Галоперидол 0,5 mq/kq

P
%

0,17±0,01
>0,05
-19,1

0,54±0,03
<0,05
-31,7

1,00±0,024
<0,05
-37,8

0,73±0,02
<0,001

-51

3
Галоперидол 3 mq/kq

P
%

0,13±0,02
<0,05
-38,1

0,42±0,02
>0,61
-46,9

0,82±0,03
>0,01
-48,2

0,59±0,06
<0,001
-63,7

4
Клозапин 10 mq/kq

P
%

0,18±0,02
>0,05
-24,3

0,68±0,06
<0,001

-24

1,23±0,08
<0,05
-22,2

0,64±0,02
<0,001
-62,8

5
Клозапин 20 mq/kq

P
%

0,15±0,04
>0,05
-18,6

0,63±0,02
<0,001
-20,3

1,19±0,07
<0,05
-24,7

0,62±0,01
<0,001
-42,5

Примечание: р –статистическая значимость различий.

Результаты проведенных исследований пока-
зали, что длительное применение галоперидола в 
дозе 0,5 мг/кг снижает уровень Tu на 19,1%, уровень 
Ts – на 31,7%, FSH – на 37,8%, LH у самок в плазме 
крови – на 51%, в то же время галоперидол в дозе 
3 мг/кг снижал содержание Tu – на 38,1%, уровень Ts 
на 46,9%, FSH – на 48,2%, LH у самок в плазме кро-
ви статистически достоверно на 63,7%. Полученные 
данные показали, что уровень половых гормонов в 
крови самок резко снижается при хроническом при-
менении галоперидола в дозе 3 мг/кг.

Было отмечено снижение концентрации в плаз-
ме крови и других половых гормонов PL, PG, ER, ED 
(за исключением PL) у самок, по сравнению с конт-
рольными данными. Галоперидол в дозе 0,5 мг/кг 
повышал концентрацию в сыворотке крови PL на 
37% статистически достоверно. При применении 
галоперидола в дозе 3 мг/кг этот показатель увели-

чился до 420,7±6,8МЕ/мл (p>0,01), то есть на 75%. 
По сравнению с данными контрольной группы, на 
фоне длительного применения галоперидола в дозе 
0,5 мг/кг концентрации гормона PG в крови снизи-
лась на 49,6%, а на фоне 3 мг/кг галоперидола 56,5% 
статистически достоверно. Аналогичные изменения 
наблюдались в концентрации гормонов ER и ED. 
Так, если в контрольной группе концентрация ER у 
животных составляла 1,88±0,09 нг/л, то на фоне дли-
тельного применения галоперидола 0,5 мг/кг эта ве-
личина снизилась до 0,82±0,04 нг/л (р<0,05), т.е. сни-
зилась на -52,4%. На фоне длительного применения 
галоперидола в дозе 3 мг/кг в крови животных этот 
показатель дополнительно снизился до 0,51±0,02 нг/л 
(р<0,05), т. е. -73%. Соответственно, концентрация 
гормона ЭД в плазме крови животных контроль-
ной группы составила 14,28±1,05 пг/мл, тогда как 
на фоне длительного применения галоперидола в 
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дозе 0,5 мг/кг снизилась у самок до 8,86±0,03 пг/мл 
(р <0,001), т.е. снизилась на -38%. На фоне длительно-
го приема галоперидола в дозе 3 мг/кг концентрация 

этого гормона в плазме крови снизилась до 3,12±0,09 
пг/мл (р<0,05), достоверность -78,2%. Результаты ис-
следования представлены в таблице 2.

Таблица 2
Влияние длительного приема галоперидола и клозапина на концентрацию половых гормонов 

в крови самок белых крыс 
M±m; n=10

№ Группы PL (ME/ml) PG (nmol/l) ER (nq/l) ED (pq/ml)
1 Контрольная группа 240,4±6,3 14,2±1,06 1,88±0,09 14,28±1,05

2
Галоперидол 0,5 mq/kq

P
%

329,9±7,2

>0,01
37

7,14±1,08

<0,001
-49,6

0,82±0,04

<0,05
-52,4

8,86±0,03

<0,001
-38

3
Галоперидол 3 mq/kq

P
%

420,7±6,8
>0,01

75

6,18±0,80
<0,001
-56,5

0,51±0,02
<0,05
-73

3,12±0,09
<0,05
-78,2

4
Клозапин 10 mq/kq

P
%

271,8±5,4
<0,001

13

8,21±0,84
>0,01
-42

1,12±0,06
<0,05
-40,5

10,26±0,8
<0,01
-28,2

5
Клозапин 20 mq/kq

P
%

297,6±5,4
<0,001

23,7

7,99±0,76
>0,01
-43,8

1,06±0,04
<0,05
-43,7

9,19±0,5
<0,01
-35,7

Примечание: р –статистическая значимость различий.

Peзультаты проведенных исследований по-
казали, что уровни гормонов Tu и Ts в крови самок 
конт рольной группы обычно выше, чем в крови жи-
вотных, которые хронически принимали нейролеп-
тики. Содержание гормонов FSH, LH, PL, PG, ER, 
ED в крови самок контрольной группы во много 
раз превышает количество в крови самцов живот-
ных. Количество гормонов Tu и Ts в крови самок 
контрольной группы составляло 0,2±0,03 нмоль/л 
и 0,79±0,04 пг/мл соответственно, а FSH, LH, PL, 
PG, ER, ED – 1,58±0,12 МЕ/мл, 1,72±0,03 МЕ/мл, 
240,4±6,3 МЕ/мл, 14,12±1,06 нмоль/л и 1,88±0,09 нг/л 
и составляет 14,28±1,101 пк/мл.

На фоне длительного приема клозапина в дозе 
10 мг/кг (21 день) концентрации гормонов LH, PL, PG, 
ER, ED показали поверхностное снижение по сравне-
нию с дозозависимыми результатами галоперидола по 
сравнению с контролной группой. Например, содер-
жание Tu, Ts, FSH, LH, PL, PG, ER и ED в крови живот-
ных контрольной группы было 0,21±0,003 нмоль/л, 
0,79±0,04 пг/мл, 1,58±0,12 МЕ/мл, 1,72 ±0,03 МЕ/мл, 
240,4±6,3 МЕ/мл, 14,2±1,06 нмоль/л и 1,88±0,09 нг/л 
и 14,28±1,05 нг/л на фоне длительного применения 
клозапина в дозе 10 мг/кг стало 0,18±0,02 нмоль/л 
(p>0,05), 0,68±0,06 пг/мл (p<0,001) соответственно, 
1,23±0,08 МЕ/мл (p<0,05), 0,64 0,02 мг/кг (p<0,001), 
271,8±5,4 МЕ/мл (p<0,001), 8,21±0,84 нмоль/л 
(p>0,01), 1,12±0,06 нг/л (p<0,05) и 10,26±0,8 пг/мл 
(р>0,01). По % изменилось следующим образом: 
-24,3%, -24%, -22,2%, -62,8%, 13%, -42%, -40,5% 
и -28,2%. Как упоминалось выше, полученные ре-
зультаты действительны во всех случаях, кроме PL 
(табл. 2).

При хроническом применении клозапина в дозе 
20 мг/кг концентрация половых гормонов в крови 
самок животных возрастала в сторону дальнейшего 
снижения по сравнению с результатами клозапина 
10 мг/кг (без учета PL). Так, клозапин в дозе 20 мг/кг 
по сравнению с контрольной группой снижал кон-
центрацию Tu на 18,6%, концентрацию Ts – на 20,3%, 
концентрацию FSH – на 24,7%, концентрацию LH – 

на 42,5, концентрацию PG – на 43,8%, концентра-
цию ER – на 43,7%, концентрацию ED – на 35,7%; 
и увеличилась концентрация гормона PL на 23,7%. 
Изменения концентрации половых гормонов на фоне 
длительного применения клозапина в дозе 20 мг/кг 
очень малы по сравнению с нарушениями, вызванны-
ми обеими дозами галоперидола.

Таким образом, длительный прием галопери-
дола и клозапина приводит к уменьшению уровня 
половых гормонов в крови крыс-самок, за исключе-
нием содержания пролактина, уровень которого при 
применении исследуемых нейролептиков повышает-
ся. При применении антипсихотические препараты 
могут воздействовать на генеративную функцию на 
уровне нейромедиаторов, гонадотропин-рилизинг-
гормонов, гонадотропинов и половых гормонов. Од-
нако, в отличие от галоперидола, клозапин вызывает 
менее выраженное снижение концентрации исследу-
емых гормонов.

Выводы
1. Результаты исследования показали, что дли-

тельное применение изученных антипсихотических 
препаратов вызывает дозозависимое однонаправлен-
ное снижение содержания половых гормонов в крови 
крыс-самок.

2. Длительное применение галоперидола и кло-
запина вызывает повышение содержания пролактина 
в крови крыс-самок.
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ГИСТОЛОГИЧЕСКАЯ ОЦЕНКА ИСПОЛЬЗОВАНИЯ 
БИОРЕЗОРБИРУЕМЫХ КОЛЛАГЕНОВЫХ МЕМБРАН 
ПРИ ЗАКРЫТИИ РАНЕВЫХ ДЕФЕКТОВ СЛИЗИСТОЙ ОБОЛОЧКИ 
РТА В ЭКСПЕРИМЕНТЕ
Тарасенко С.В., Благушина Н.А.

ФГАОУ ВО Первый МГМУ им. И.М. Сеченова Минздрава России (Сеченовский университет), Москва, 
Россия (119991, г. Москва, ул. Трубецкая, д. 8, стр. 2) e-mail: blagushina.natalia@yandex.ru
Разработка и усовершенствование методов лечения, способствующих регенерации слизистой оболочки 
рта в зоне раневых дефектов, является актуальной задачей хирургической стоматологии. Цель исследова-
ния: провести гистологический анализ применения новых биорезорбируемых мембран из ксеноперикар-
да и коллагеновой пленки при закрытии послеоперационных дефектов слизистой оболочки рта и изучить 
особенности регенерации слизистой оболочки твердого неба при использовании ксеногенных мембран в 
рамках эксперимента на животных. Экспериментальная модель опытного исследования была создана 
на основании использования 36 кроликов породы шиншилла, которым были сформированы дефекты на 
слизистой оболочке твердого неба. Животные были разделены на 3 группы: у животных группы сравне-
ния заживление проходило путем вторичного натяжения тканей, в 1-й группе исследования – под колла-
геновой мембраной из ксеноперикарда, во 2-й группе исследования – под коллагеновой пленкой. На 3, 6 и 
10-е сутки у животных, которых выводили в данный день из эксперимента, проводили забор полнослойно-
го трансплантата твердого неба в области ранее сформированного дефекта и проводили гистологическое 
исследование биоптатов. У животных групп исследования на третьи сутки воспалительная инфильтра-
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ция была снижена по сравнению с животными группы сравнения. У животных 1-й группы исследования 
на третьи сутки часть дефекта уже была заполнена незрелой грануляционной тканью. На шестые сутки у 
животных групп исследования отмечали полную эпителизацию раны, под эпителием была сформирова-
на зрелая грануляционная ткань, переходящая в рубцовую. Воспалительная инфильтрация была менее 
выражена. Наибольшую активацию репарации раны отмечали при использовании перикарда. К 10-м 
суткам раневой дефект был эпителизирован, под эпителием была расположена фиброзно-рубцовая ткань 
с минимально воспалительной инфильтрацией. В группе исследования с перикардом рубцовая ткань 
была более зрелая, чем в группе исследования с коллагеновой пленкой. При применении коллагеновых 
мембран для закрытия раневых дефектов слизистой оболочки твердого неба были выявлены заметная 
стимуляция и сокращение сроков эпителизации и рубцевания, особенно при использовании перикарда.

Ключевые слова: свободный десневой трансплантат, коллаген, раневой дефект, твердое небо, ксеноперикард. 

EXPERIMENTAL HISTOLOGICAL EVALUATION OF BIORESORBABLE 
COLLAGEN MEMBRANE USE IN SURGICAL ORAL MUCOSAL DEFECTS
Tarasenko S.V., Blagushina N.A.

I.M. Sechenov First Moscow State Medical University of the Ministry of Health of the Russian Federation 
(Sechenov University), Moscow, Russian Federation (119991, Moscow, Trubetskaya St., 8-2), 
e-mail: blagushina.natalia@yandex.ru

Improvement of materials and treatments to facilitate wound healing and tissue regeneration is today’s most urgent 
task for surgical dentistry. The purpose of the study: to conduct a histological analysis of the use of new bioresorbable 
membranes from the xenopericardium and collagen fi lm in the closure of postoperative defects of the oral mucosa 
and to study the features of regeneration of the mucous membrane of the hard palate when using xenogenic 
membranes in an animal experiment. The experiment was carried out on 36 chinchilla rabbits, in which oral mucosa 
was wounded. The animals were divided into 3 groups. In the animals of the comparison group, secondary intention 
healing was used. The 1st study group had xenopericardium collagen membranes. In the 2nd study group a collagen 
fi lm was used. On the 3rd, 6th and 10th days a biopsy was performed for histological examination. The animals of the 
study groups showed reduced infl ammation level on the 3d day in comparison with the animals of the comparison 
group. In animals of the 1st study group, part of the defect area was fi lled with immature granulation tissue on the 
3rd day. On the 6th day, the defect area presented completely fi lled with mature granulation tissue in the animals of 
the study groups. Infl ammation was slight. Pericardium membranes showed the greatest activation in wound repair. 
By the 10th day, the wound defect had been epithelized, and fi brous-scar tissue with minimal infl ammation level was 
seen under the epithelium. Moreover, in the study group, the scar tissue was more mature in cases with pericardium 
membranes than in those with a collagen fi lm. Сollagen membranes used as a biological dressing in oral mucosal 
defects facilitated healing progress and scarring, especially when pericardium membranes were used.

Keywords: free gingival graft, collagen, wound defect, hard palate, xenopericardium.

Введение
Изучение особенностей морфологического и 

гистологического строения слизистой оболочки рта 
и ее регенерации после хирургических вмешательств 
является актуальной темой для отечественных и за-
рубежных исследователей [1–4]. Все ткани наделены 
способностью к самовосстановлению, однако огра-
ничивающим данный процесс фактором может яв-
ляться этиология и выраженность повреждающего 
фактора [5]. Заживление ран слизистой оболочки рта 
происходит в среде, насыщенной бактериями, ране-
вая поверхность подвергается постоянным микро-
травмам и контактирует со слюной [2; 5; 6]. Пони-
мание биологических механизмов, лежащих в основе 
регенеративных процессов, является основным фак-
тором выбора возможного метода лечения, направ-
ленного на заживление ран [5–7].

Среди множества направлений хирургической 
стоматологии в последние годы все большее рас-
пространение приобретает хирургия пародонта и 
мукогингивальная хирургия [8–12]. Аугментация 
мягких тканей полости рта, впервые примененная 
более 50 лет назад, проводится как вокруг зубов, 
так и в области установленных дентальных имплан-
татов [9, 11–13]. Показаниями к проведению му-
когингивальной хирургии являются процедуры по 

закрытию поверхности корня и пластике рецессий, 
увеличение объема кератинизированной десны и 
мягких тканей, коррекция слизисто-десневых дефор-
маций [1, 4, 8, 14–17]. Данные пластические хирур-
гические вмешательства направлены на достижение 
долгосрочных благоприятных результатов, которые 
будут отражаться в сохранении строения тканей па-
родонта, поддержании функции и эстетики [4, 9, 11]. 

«Золотым стандартом» аугментации мягких 
тканей полости рта является свободный десневой 
трансплантат (СДТ), полученный из области твердо-
го неба [4, 13, 17–20]. Принципы заживления тканей 
и факторы, влияющие на процесс регенерации при 
использовании данной методики, были тщательно 
изучены, что сделало применение СДТ достаточно 
предсказуемой операцией [11, 19]. 

Наиболее частые постоперационные осложнения 
получения СДТ включают в себя болевой синдром, 
кровотечение, некроз слизистой оболочки и обнажение 
костной ткани. Данные осложнения связаны в боль-
шинстве случаев с открытым ведением раны, которая 
подвергается механическому и термическому воздей-
ствию, бактериальной контаминации. Данные факторы 
замедляют процессы формирования грануляционной 
и эпителиальной ткани, а также могут способствовать 
формированию рубцовых изменений [1, 14, 18, 21].
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Для снижения вероятности развития послеопе-
рационных осложнений и интенсивности болевого 
синдрома, ускорения процесса заживления и эпи-
телизации раны в донорской зоне после получения 
СДТ были предложены разнообразные методы лече-
ния: модификация процедур забора трансплантата и 
ушивание раны, использование лазерного излучения, 
антисептические пленки и пародонтальные повязки, 
аллогенные и синтетические мембраны, гемостатичес-
кие губки и обогащенный тромбоцитами фибрин, из-
готовление защитных капп и воздействие на раневую 
поверхность биологически активными материалами 
и молекулами [1, 4–6, 16–18, 20, 21]. Основной зада-
чей использования этих методов является повышение 
скорости заживления раны на небе и снижение пос-
леоперационного дискомфорта, вероятности вторич-
ного инфицирования, формирования рубцовой ткани 
и развития прочих осложнений [14, 17, 18, 22]. Вы-
сокая саливация в полости рта обусловливает выбор 
препаратов для местного воздействия на раневую по-
верхность в пользу лекарственных средств с высокой 
адгезией для увеличения времени контакта препарата 
со слизистой оболочкой [2]. 

Для ведения открытых раневых поверхностей 
также применяют и препараты на основе коллагена 
[2, 6, 7]. В ранний послеоперационный период колла-
геновые матрицы обеспечивают хороший гемостати-
ческий эффект, необходимый для начала процессов 
заживления. Препараты на основе коллагена обла-
дают длительным периодом резорбции (около 14 су-
ток), что исключает необходимость его повторного 
нанесения на раневую поверхность. Они защищают 
раневую поверхность от вторичного инфицирования, 
снижают/устраняют механическое, химическое и 
термическое воздействие на рану, снижают болевые 
ощущения. Продукты биодеградации коллагена акти-
вируют пролиферативные процессы в окружающих 
тканях, а также служат пластическим материалом для 
регенерирующих тканей [6, 7]. 

В значительном количестве исследований были 
разносторонне изучены преимущества и недостатки 
разработанных методов и материалов для закрытия 
раневых дефектов слизистой оболочки рта. Однако 
такого, который удовлетворял бы всем предъявляе-
мым требованиям, пока не удалось получить. 

Цель исследования: провести гистологический 
анализ применения новых биорезорбируемых мембран 
из ксеноперикарда и коллагеновой пленки при закры-
тии послеоперационных дефектов слизистой оболочки 
рта и изучить особенности регенерации слизистой обо-
лочки твердого неба при использовании ксеногенных 
мембран в рамках эксперимента на животных.

Материал и методы
На базе Центрального вивария ФГАОУ ВО Пер-

вый МГМУ им. И.М. Сеченова Минздрава России 
(Сеченовский университет) было проведено одно-
цент ровое проспективное нерандомизированное по-
перечное экспериментальное исследование. На про-
ведение исследования было получено разрешение 
Локального этического Комитета (выписка из протоко-
ла заседания № 05-19 от 10.04.2019). В эксперименте 
были использованы 36 кроликов породы шиншилла, 
половозрелые самцы, массой тела около 4,0 кг, сред-
няя масса 3,8±0,15 кг, в возрасте 6 месяцев. Исследо-
вание было проведено строго в соответствии с законо-
дательной базой с соблюдением принципов гуманного 

обращения с животными согласно «Европейской кон-
венции о защите позвоночных животных, используе-
мых для экспериментов или в иных научных целях» 
(Страсбург, 18 марта 1986 г.), «Международными ре-
комендациями (этический кодекс) по проведению ме-
дико-биологических исследований с использованием 
животных», разработанными и опубликованными в 
1985 г. Советом международных научных организа-
ций, Приказом Министерства здравоохранения Рос-
сийской Федерации № 199Н «Об утверждении правил 
надлежащей лабораторной практики» от 01.04.2016, 
Межгосударственным стандартом ГОСТ 33216-2014 
«Руководство по содержанию и уходу за лаборатор-
ными животными. Правила содержания и ухода за ла-
бораторными грызунами и кроликами», положениями 
Директивы 2010/63/EU Европей ского Парламента и 
Совета Европей ского Союза от 22 сентября 2010 года 
по охране животных, используемых в научных целях 
(статья 27).

Использованные в данном исследовании мате-
риалы являются собственной разработкой Институ-
та регенеративной медицины ФГАОУ ВО Первый 
МГМУ им. И.М. Сеченова Минздрава России (Сече-
новский университет). 

Коллагеновая мембрана, получаемая в результа-
те стандартизованного и контролируемого процесса, 
изготовлена из коллагена I типа. Коллаген получают 
из бычьего перикарда щелочно-солевым методом. 
При изготовлении использовали фармацевтическую 
субстанцию разваренного коллагена для создания 
рыхлого слоя, прилипающего к ране, в который вно-
сили левомицетин и метилурацил. Далее подвергали 
лиофилизации (рис. 1). Мембрана имеет пористую 
структуру: пористый слой обращают к раневой по-
верхности, плотный слой – в полость рта. Волок-
нистая микроструктура мембраны является гидро-
фильной. Мембрана сохраняет свою структурную 
целостность даже во влажном состоянии, легко адап-
тируется к раневой поверхности.

Коллагеновая пленка изготавливается из дер-
мы крупного рогатого скота. В процессе обработки 
дерма проходит этапы химической и механической 
обработки: происходит размягчение ее структуры, 
дробления и разделения на волокна, после чего фор-
мируют коллагеновую массу. Из полученной массы 
способом экструзии и последующей сушки изготав-
ливают саму пленку (рис. 2). Пленка представляет 
собой пластины светло-желтого цвета с пористой 
структурой и рельефной поверхностью. В состав 
были введены левомицетин и метилурацил для соз-
дания в ране бактерицидной среды.

Рис. 1. Внешний вид коллагеновой мембраны из 
ксеноперикарда
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Рис. 2. Внешний вид модифицированной 
коллагеновой пленки

У животных, использованных для эксперимен-
та, проводили операцию получения СДТ из облас-
ти твердого неба с применением различных видов 
мемб ран для закрытия раневой поверхности. Все 
экспериментальные животные были разделены на 
три группы в зависимости от материала, который ис-
пользовали для закрытия раневого дефекта слизис-
той оболочки на твердом небе: 12 животным, вклю-
ченным в 1-ю группу, после создания раны размером 
5х5 мм к краям дефекта фиксировали коллагеновую 
мембрану из ксеноперикарда с левомицетином и ме-
тилурацилом; у 12 экспериментальных животных 2-й 
группы созданный раневой дефект закрывали колла-
геновой пленкой с левомицетином и метилурацилом; 
12 кроликов, у которых заживление раневой поверх-
ности проходило путем вторичного натяжения, со-
ставили группу сравнения.

На 3, 6 и 10-е сутки у животных, которых вы-
водили в данный день из эксперимента, проводили 
забор полнослойного трансплантата твердого неба 
в области ранее сформированного дефекта, частич-
но захватывая по краям интактную слизистую обо-
лочку. Биоптаты слизистой оболочки фиксировали в 
10%-ном нейтральном растворе формалина, прово-
дили через заливочные среды, парафиновые срезы 
толщиной 4–5 микрон окрашивали гематоксилином 
и эозином. Изучение и анализ полученных образцов 
осуществляли в универсальном микроскопе Leica 
DM4000 B LED, оснащенном видеокамерой Leica 
DFC7000 T. Микрофотографии препаратов были сде-
ланы с помощью этой камеры и компьютерной про-
граммы LAS V48.

На основании полученных гистологических 
препаратов было проведено гистоморфометрическое 
исследование наличия лимфогистоцитарной (кругло-
клеточной) и лейкоцитарной (нейтрофильной) ин-
фильтрации, определение площади грануляционной 
ткани, соединительной ткани и некротизированных 
тканей. Морфометрическую оценку числа клеточных 
элементов и площади формирования новых тканей 
проводили при помощи автоматического расчета 
среднего значения из 10 полей зрения при увеличе-
нии в 400 раз.

Материалы исследования были подвергнуты 
статистической обработке с использованием мето-
дов параметрического и непараметрического ана-

лиза. Накопление, корректировка, систематизация 
исходной информации и визуализация полученных 
результатов осуществлялись в электронных таблицах 
Microsoft Offi  ce Excel 2019. Статистический анализ 
проводился с использованием программы IBM SPSS 
Statistics v.26 (разработчик – IBM Corporation). Ста-
тистический анализ проводился по сравнению всех 
трех групп для подтверждения нулевой гипотезы, где 
ɱ0 означает «нет различий между группами» и не 
равен ɱ1 гипотезе. Наличие нормального распреде-
ления проводили с помощью теста Шапиро – Уилкса. 
Для сравнения результатов в разных группах были 
использованы методы непараметрической статисти-
ки (критерий суммы рангов Краскела – Уоллиса). 
В том случае, если рассчитанное значение критерия 
Краскела – Уоллиса превышало критическое, разли-
чия показателей считались статистически значимы-
ми. В противном случае признавалась верной нуле-
вая гипотеза.

Результаты и их обсуждение
По результатам гистологического эксперимен-

тального исследования у животных группы сравне-
ния на третьи сутки при микроскопической оценке 
определялось отсутствие эпителия на поверхности 
раны. В области дна раны отмечали умеренную ней-
трофильную, лимфо-макрофагальную инфильтра-
цию, отек ткани и начинавшуюся пролиферацию 
фибробластов, которые сочетались с расстройством 
микроциркуляции (рис. 3). 

Рис. 3. Гистологический препарат слизистой 
оболочки твердого неба, группа сравнения, третьи 
сутки после хирургического вмешательства. Ткани 
дна раны с отсутствием эпителия, воспалительная 
инфильтрация, умеренное число фибробластов. 

Окраска гематоксилином и эозином, увеличение х200

К шестым суткам при макроскопическом изуче-
нии квадратная рана приобрела вытянутую форму, а 
края раны сблизились. При гистологическом изуче-
нии было отмечено значительное сужение раневого 
дефекта по сравнению с препаратами предыдущего 
срока наблюдения. По краям раны обнаруживали 
пролиферацию эпителия, наплывавшего на ткань во-
круг дефекта. На дне раны определяли грануляцион-
ную ткань с уменьшением воспалительных измене-
ний и преобладанием фибробластов и коллагеновых 
волокон (рис. 4). 
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Рис. 4. Гистологический препарат слизистой 
оболочки твердого неба, группа сравнения, шестые 

сутки после хирургического вмешательства. 
Пролиферация эпителия в ткани. В раневых тканях 
остается лимфо-макрофагальная инфильтрация. 
Формирование незрелой грануляционной ткани. 

Окраска гематоксилином и эозином, увеличение х200

Через 10 суток после забора СДТ дефект был 
эпителизирован и заполнен фиброзирующейся гра-
нуляционной тканью. В грануляционно-фиброзной 
ткани была повышена васкуляризация, часть сосудов 
имела расширенный просвет. В этой ткани оставалось 
много пролиферирующих фибробластов, снижалось 
количество макрофагов и лимфоцитов (рис. 5).

Рис. 5. Гистологический препарат слизистой 
оболочки твердого неба, группа сравнения, 10-е 
сутки после хирургического вмешательства. 
Пролиферация фибробластов, сниженная 

лимфо-макрофагальная инфильтрация. Окраска 
гематоксилином и эозином, увеличение х400

К третьим суткам при закрытии донорской зоны 
на твердом небе при помощи коллагеновой мембра-
ны из ксеноперикарда с левомицетином и метилура-
цилом определялось значительное сужение раневого 
дефекта по сравнению с дефектами в группе срав-
нения. Дефект был заполнен фибринозно-лейкоци-
тарной пробкой с преобладанием нейтрофилов, в 
том числе разрушенных. Следует отметить, что по 
краям дефекта были видны пласты регенерирующе-
го эпителия (рис. 6). Вокруг дефекта располагалась 

грануляционная ткань, между очагами которой визу-
ализировали жировую ткань (рис. 7). В грануляцион-
ной ткани на фазовом контрасте были видны тонкие 
коллагеновые волокна.

Рис. 6. Гистологический препарат слизистой 
оболочки твердого неба, группа 1, третьи 
сутки после хирургического вмешательства. 

Лейкоцитарно-фибриновая пробка, заполняющая 
дефект. Рост эпителиального пласта с обеих 
сторон. Окраска гематоксилином и эозином, 

увеличение х50.

Рис. 7. Гистологический препарат слизистой 
оболочки твердого неба, группа 1, третьи сутки 
после хирургического вмешательства. Жировая 
и грануляционная ткань на дне раны. Окраска 
гематоксилином и эозином, увеличение х100

К шестым суткам отмечали полную эпителиза-
цию дефекта с резко выраженной гипертрофией эпи-
телия. На месте дефекта обнаруживалась рубцовая 
ткань, состоявшая из коллагеновых волокон, плотно 
прилежащих друг к другу и ориентированных бес-
порядочно (рис. 8). В рубцовой ткани несколько уве-
личено, по сравнению с нормальной тканью твердо-
го неба, количество сосудов. Кроме фибробластов в 
ткани определяли сравнительно немногочисленные 
макрофаги и лимфоциты. 

К 10-м суткам после оперативного вмешатель-
ства область бывшего дефекта была покрыта гипер-
трофированным эпителием, под которым располага-
лась фиброзная ткань (рис. 9).
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Рис. 8. Гистологический препарат слизистой оболочки 
твердого неба, группа 1, шестые сутки после 

хирургического вмешательства. Переход грануляционной 
ткани в фиброзно-грануляционную ткань. Окраска 

гематоксилином и эозином, увеличение х200

Рис. 9. Гистологический препарат слизистой оболочки 
твердого неба, группа 1, 10-е сутки после хирургического 
вмешательства. Плотная фиброзная ткань с умеренной 

лимфо-макрофагальной инфильтрацией. Окраска 
гематоксилином и эозином, увеличение х200

На третьи сутки после фиксации к области соз-
данного дефекта на слизистой оболочке твердого неба 
коллагеновой пленки с левомицетином и метилураци-
лом поверхность раневого дефекта выглядела относи-
тельно чистой, местами на ней оставались небольшие 
остатки фибрина и фокусы кровоизлияния. Эпителий 
по обеим сторонам дефекта был гипертрофирован. 
В ткани неба отмечали умеренно выраженный отек и 
слабую лимфо-макрофагальную инфильтрацию с при-
месью нейтрофилов и эозинофилов (рис. 10). 

На шестые сутки дефект был полностью закрыт 
гипертрофированным эпителием с выраженным 
акантозом. Под эпителием обнаруживали грануляци-
онную ткань, переходившую в фиброзную (рис. 11).

Через 10 суток после закрытия раневого дефек-
та коллагеновой пленкой под гипертрофированным 
эпителием была видна фиброзно-рубцовая ткань, 
состоявшая из фибробластов, уменьшенного количе-
ства лимфоцитов и макрофагов и параллельно распо-
ложенных коллагеновых волокон (рис. 12). При фазо-
во-контрастной микроскопии определяли развитую 
сеть коллагеновых волокон (рис. 13).

Рис. 10. Гистологический препарат слизистой 
оболочки твердого неба, группа 2, третьи сутки 
после хирургического вмешательства. Лимфо-
макрофагальная и слабая нейтрофильная 
инфильтрация раневых тканей. Окраска 
гематоксилином и эозином, увеличение х200

Рис. 11. Гистологический препарат слизистой 
оболочки твердого неба, группа 2, шестые сутки 

после хирургического вмешательства. Пролиферация 
фибробластов в грануляционной ткани. Окраска 
гематоксилином и эозином, увеличение х400

Рис. 12. Гистологический препарат слизистой обо-
лочки твердого неба, группа 2, 10-е сутки после хи-
рургического вмешательства. Под гипертрофирован-
ным эпителием расположена грануляционная ткань, 
переходящая в фиброзно-рубцовую ткань. Окраска 

гематоксилином и эозином, увеличение х100
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Риc. 13. Гистологический препарат слизистой 
оболочки твердого неба, группа 2, 10-е сутки 
после хирургического вмешательства. Тот же 
микропрепарат, что и на рисунке 12. Видны 
параллельные пучки фибробластов и коллагена. 

Фазово-контрастная микроскопия, увеличение х200

При изучении гистологических препаратов, 
полученных на 3, 6 и 10-е сутки после оперативно-
го вмешательства на слизистой оболочке твердого 
неба, также был проведен сравнительный анализ ди-
намики регенеративного процесса в донорской зоне 
в зависимости от использованного для ее закрытия 
коллагенсодержащего препарата на основании мор-
фометрического метода исследования (табл. 1). 

Таблица 1
Морфометрическая характеристика раневой поверхности на слизистой оболочке твердого неба 

у экспериментальных животных 
3 сутки 6 сутки 10 сутки

Группа 1
Количество нейтрофилов (%) 13,25±0,99* 0 0
Площадь грануляционной ткани (%) 13,75±1,44* 47,5±2,89* 22,5±1,67*
Площадь соединительной ткани (%) 0 31±2,31* 57,5±2,89*

Группа 2
Количество нейтрофилов (%) 16,5±0,75* 0 0
Площадь грануляционной ткани (%) 0 35±2,36* 25±2,36*
Площадь соединительной ткани (%) 0 22,5±1,67* 42,5±2,89*

Группа сравнения
Количество нейтрофилов (%) 31,5±0,75* 12,5±0,75* 0
Площадь грануляционной ткани (%) 0 21,25±2,76* 17,5±1,67*
Площадь соединительной ткани (%) 0 16,25±2,76* 26,25±1,44*
Примечание: * различия статистически значимы при р<0,05.

При сравнении средних показателей между тремя 
исследуемыми группами достаточно наглядным явля-
лось наличие выраженной и длительно сохраняющейся 
воспалительной инфильтрации тканей донорской зоны 
при заживлении вторичным натяжением. При закрытии 
раневой поверхности коллагенсодержащими препа-
ратами на третьи сутки степень выраженности воспа-
лительного процесса была значительно ниже, а содер-
жание нейтрофилов в исследованных образцах было 
ниже в 2 раза, чем в образцах из группы сравнения. 
В исследуемых группах на 6 и 10-е сутки не определя-
ли нейтрофильную инфильтрацию. В гистологических 
препаратах группы сравнения количество нейтрофилов 
в тканях снижалось к шестым суткам наблюдения, а ис-
чезала только к 10-м суткам (рис. 14). Полученные дан-
ные являются статистически достоверными с высокой 
степенью безошибочного прогноза (р<0,01).

Заживление раневой поверхности и формирова-
ние грануляционной ткани были наиболее интенсив-
ными при использовании коллагеновой мембраны из 
ксеноперикарда по данным морфометрического ме-
тода исследования: первые признаки формирования 
незрелой грануляционной ткани по краям дефекта 
определяются на третьи сутки после создания ране-
вой поверхности. В этот же период наблюдения при 
закрытии дефекта коллагеновой пленкой и при за-
живлении вторичным натяжением грануляционная 
ткань во всех препаратах отсутствовала. К шестым 
суткам во всех группах определяли прогрессирова-
ние роста грануляционной ткани. Постепенное сни-

жение интенсивности роста грануляций отметили на 
10-е сутки наблюдения, что связано с замещением 
данной ткани на соединительную (рис. 15). Статисти-
ческий анализ полученных показателей роста грану-
ляционной ткани показал достоверность различий (в 
период наблюдения третьих и шестых суток р<0,01; 
на 10-е сутки наблюдения р<0,05).

Рис. 14. Динамика развития воспалительной 
инфильтрации слизистой оболочки твердого неба 
у экспериментальных животных после проведения 

оперативного вмешательства

Сниженная регенерация тканей донорской зоны 
при заживлении вторичным натяжением также про-
слеживалась и при оценке площади формировавшей-
ся соединительной ткани. По сравнению с образцами 
из группы 1 на шестые сутки послеоперационного 
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периода площадь соединительной ткани была в три 
раза меньше и в 1,5 раза меньше, чем в образцах из 
группы 2. К 10-м суткам данная тенденция сохрани-
лась во всех группах. При использовании коллаге-
новой мембраны из ксеноперикарда соединительная 
ткань более зрелая (рис. 16). Полученные средние 
значения площади соединительной ткани являются 
статистически достоверными во все периоды наблю-
дения (на шестые сутки р<0,05; на 10-е сутки р<0,01). 

Рис. 15. Динамика формирования грануляционной 
ткани на твердом небе у экспериментальных 
животных после проведения оперативного 

вмешательства

Рис. 16. Динамика формирования соединительной 
ткани на твердом небе у экспериментальных 
животных после проведения оперативного 

вмешательства

Заключение
Таким образом, по данным проведенного гисто-

логического и гистоморфометрического исследова-
ния при закрытии раневой поверхности на слизистой 
оболочке твердого неба коллагеновой мембраной из 
ксеноперикарда и коллагеновой пленкой обнаружи-
ваются заметная стимуляция и ускорение раневого 
процесса, в том числе эпителизации и рубцевания. 
Было отмечено определенное преимущество коллаге-
новой мембраны из ксеноперикарда. Использование 
препаратов на основе коллагена положительно влия-
ет на процессы регенерации, снижает интенсивность 
послеоперационных воспалительных явлений. Кол-
лагеновая мембрана из ксеноперикарда с левомице-
тином и метилурацилом при ее экспериментальном 
использовании продемонстрировала наиболее благо-
приятное течение раневого процесса, что в клини-
ческом использовании будет значительно сокращать 
сроки реабилитации пациентов после процедур по 
забору СДТ для мягкотканной аугментации.
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Цель: разработать способ создания полноценной, доступной, легко воспроизводимой эксперименталь-
ной модели портальной гипертензии на базе организма лабораторного животного – домашней свиньи. 
После анализа используемых в настоящее время способов формирования портальной гипертензии у 
лабораторных животных был разработан пригодный для работы на домашних свиньях метод. В ус-
ловиях операционной вивария Рязанского государственного медицинского университета был прове-
ден эксперимент на шести животных. Портальная гипертензия формировалась за счет контролиру-
емого частичного сдавления элементов печеночно-двенадцатиперстной связки пластиковым хомутом 
с многопозиционной защелкой. Результатом проведенных действий было формирование у животных 
портальной гипертензии, что подтверждалось выявлением у них варикозного расширения вен пищево-
да. Созданная модель была признана доступной и достаточно функциональной, подтверждена возмож-
ность проведения на ней эндоскопических исследований и манипуляций.

Ключевые слова: портальная гипертензия, экспериментальная модель, домашняя свинья.
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A NEW METHOD FOR MODELING PORTAL HYPERTENSION
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Vysokovol’tnaуa St., 9), e-mail: rzgmu@rzgmu.ru

The objective of the research is to work out a method for creating a complete, accessible, easily reproducible 
experimental model of portal hypertension based on the organism of a laboratory animal – a domestic pig, to be 
exactly. After analyzing the currently used methods for the development of portal hypertension in laboratory 
animals, a method suitable for domestic pigs was worked out. In the operating room of the animal house 
of Ryazan State Medical University, an experiment on six animals was carried out. Portal hypertension was 
developed in the animals by clamping the hepatoduodenal ligament with a plastic clamp. Portal hypertension 
was confi rmed by detection of esophageal varicose veins dilatation. The designed model was recognized as 
accessible and suffi  ciently functional. The possibility of endoscopic examinations and manipulations on the 
described model was confi rmed.

Keywords: portal hypertension, experimental model, domestic pig.

Введение
Актуальность проблемы портальной гипер-

тензии и связанных с ней осложнений не вызывает 
сомнений. При этом разработка и внедрение новых 
методов борьбы с данными патологическими состо-
яниями – достаточно сложная задача [1]. Одним из 
вариантов ее упрощения может стать применение 
экспериментальных моделей для апробации разра-
батываемых методик [2]. Этот путь имеет целый ряд 
важных преимуществ. Модель позволяет вносить в 
разрабатываемую методику изменения по ходу экс-
перимента, анализируя накапливающуюся информа-
цию. По объективным причинам получение разре-
шения на работу с животными проще, чем в случае 
клинических исследований с участием людей. Ука-
занные выше факторы наделяют научных работников 
большей свободой действий для поиска новых реше-
ний [3, 4].

Если говорить конкретно о проблеме порталь-
ной гипертензии, оптимальным вариантом явилось 
бы применение экспериментальных моделей, создан-
ных на базе организма домашней свиньи. Эти живот-
ные обладают очень высокой физиологической схо-
жестью с человеком, доступны и достаточно дешевы 
для работы в вивариях, обладают размерами тела, 
сопоставимыми с человеческими. Последний фактор 
принципиально важен, если, например, исследовать 
варикозную трансформацию вен пищевода эндоско-
пическими методами. Проблема в том, что описывае-
мые в литературе методы формирования портальной 
гипертензии рассчитаны на совершенно других жи-
вотных (мыши, крысы, кролики) и не могут без из-
менений использоваться на свиньях. Однако необхо-
димость получения полноценной экспериментальной 
модели заставила искать обходные пути для решения 
данной проблемы.

Цель: разработать способ создания полноцен-
ной, доступной, легко воспроизводимой экспери-
ментальной модели портальной гипертензии на базе 
организма лабораторного животного – домашней 
свиньи.

Материал и методы
Объект экспериментальной деятельности – до-

машние свиньи породы крупная белая, шесть единиц. 
Масса тела животных 30–35 кг, все самки. Местом 
проведения эксперимента стала ветеринарная опера-

ционная вивария Рязанского государственного меди-
цинского университета. За сутки до запланированной 
операции животные доставлялись в виварий из сер-
тифицированного животноводческого комплекса. 

Анестезиологическое пособие животному пред-
ставляло собой комбинированный наркоз, включаю-
щий внутримышечное введение препарата «Золетил» 
из расчета 15 мг/кг массы тела и ингаляцию через 
мас ку препарата «Севофлуран» в смеси с кислородом 
в режиме спонтанного дыхания.

Каждое животное подвергалось двум опера-
циям. Во время первичной создавались условия для 
развития портальной гипертензии и раскрытия пор-
токавальных шунтов. Во время повторной операции 
визуально контролировалось достижение заданных 
результатов эксперимента. Также животным произ-
водилась эзофагоскопия с помощью фиброэзофагога-
стродуоденоскопа Olympus GF-T1.

Ключевым моментом первичной операции, 
проводимой животным, являлось частичное сужение 
просвета воротной вены за счет наложения пласти-
кового хомута с многопозиционной защелкой. Были 
использованы хомуты промышленного изготовления 
длиной 290 мм и шириной 5 мм. На одном конце хо-
мута имелось сужение, на другом – защелка. На по-
верхности хомута с одной стороны находились мно-
гочисленные борозды, расположенные с шагом 1 мм, 
входящие в зацепление с язычком защелки. Такая 
конструкция позволяла замыкать хомут в кольцо с ва-
рьируемым диаметром.

Рис. 1. Внешний вид пластикового хомута с 
многопозиционной защелкой
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Техника операции была следующей. Выполня-
лась верхнесрединная лапаротомия, визуализирова-
лась печеночно-двенадцатиперстная связка. После 
надсечения брюшины с помощью диссектора вы-
делялся и брался на держалку холедох. Оставшийся 
массив связки со всеми ее элементами охватывался и 
зажимался хомутом. При этом производилось поша-
говое перемещение защелки, постепенно уменьша-
ющее длину окружности хомута. Когда появлялось 
наблюдаемое визуально изменение кровенаполнения 
печени, хомут считался достаточно затянутым. При 
этом частично пережималась не только воротная 
вена, но и печеночная артерия, хотя полного прекра-
щения кровотока по ней не происходило. На заклю-
чительном этапе операции оставшийся свободным 
конец хомута скусывался кусачками, лапаротомная 
рана ушивалась.

Рис. 2. Печеночно-двенадцатиперстная связка 
с затянутым на ней пластиковым хомутом 

(обозначен стрелкой)

Ряд количественно оцененных во время повтор-
ной операции параметров был подвергнут статисти-
ческой обработке, производился расчет t-критерия 
Стьюдента для зависимых выборок.

Результаты и их обсуждение
В настоящее время наиболее распространенным 

способом формирования портальной гипертензии яв-
ляется стенозирование воротной вены [5]. Поскольку 
ее полная перевязка в большинстве случаев приводит 
к гибели животного, применяется метод лигирования 
на пелоте. На выделенную хирургическим путем во-
ротную вену перед перевязкой укладывается пелот – 
цилиндрический предмет определенного диаметра 
(обычно это игла). После затягивания лигатуры пе-
лот вытягивается из-под нее, и таким образом фор-
мируется небольшое свободное пространство, по-
зволяющее вене частично расправиться и обеспечить 
некоторый приток крови к печени [6, 7]. Однако для 
свиньи данная методика неприменима. У этого жи-
вотного воротная вена имеет очень короткий ствол, 
быстро распадаясь на более мелкие ветви. Чётко диф-
ференцировать ее в условиях in vivo крайне тяжело. 
Раздельное лигирование ветвей очень трудоемко. 
В случае, если какие-то ветви останутся незамечен-
ными, портальная гипертензия просто не возникнет. 
К тому же для свиней, даже в пределах одной линии, 
характерен больший разброс размеров тела, чем для 

крыс и мышей. Соответственно, становится невоз-
можным использование одного пелота стандартного 
диаметра для получения искомого эффекта.

Именно указанные выше факты стали причиной 
того, что для работы на домашней свинье потребо-
валась разработка сильно отличающегося от привыч-
ных способа формирования портальной гипертензии. 
Отработанная в ходе эксперимента методика, осно-
ванная на применении пластикового хомута, проде-
монстрировала перед «лигатурным» способом следу-
ющие преимущества:

1. Становится возможным порционное пережа-
тие нескольких ветвей воротной вены без необходи-
мости поиска ее основного ствола.

2. Эффективность метода не подвержена влия-
нию такого фактора, как различия в диаметре сосудов 
у животных с разными размерами тела.

3. Отсутствие необходимости создания набора 
пелотов разного диаметра. Один размер хомута под-
ходит для животных разных размеров.

4. Благодаря тому, что хомут имеет значитель-
ную ширину (5 мм), он не прорезает ткани и делает 
возможным пережатие печеночно-двенадцатиперст-
ной связки en masse. Указанное обстоятельство по-
зволяет избежать необходимости в выделении из тол-
щи связки отдельных сосудов.

Из шести животных, включенных в экспери-
мент, первые два были использованы для отработки 
техники операции, апробации различных способов 
сдавления воротной вены, поиска необходимой сте-
пени ее сужения. На животных с № 3 по № 6 экс-
перимент был выполнен в полном объеме, в соответ-
ствии с изложенным выше алгоритмом. Именно они 
использовались для констатации результатов экспе-
римента.

После проведения первичной операции, на-
правленной на формирование портальной гипертен-
зии, на операционном столе производилась фибро-
эзофагоскопия с целью контроля исходного состояния 
нижней трети пищевода (при этом ни у одного жи-
вотного не было обнаружено наблюдаемых визуаль-
но через слизистую оболочку вен), после перевода 
свиньи в вольер – инфузионная, антибактериальная, 
анальгетическая терапия. Исходя из дизайна иссле-
дования, длительность наблюдения в послеопераци-
онном периоде составила трое суток. Главный итог 
этого наблюдения – все шесть животных остались 
живы и могли быть подвергнуты на четвертые сутки 
повторному оперативному вмешательству. В указан-
ный срок выполнялась релапаротомия, проводилась 
ревизия.

В зоне наложения хомута на элементы печеноч-
но-двенадцатиперстной связки картина была иден-
тичной у животных № 3–6. Сама связка визуально 
была не изменена. Хомут лежал на том же участке, 
где и был затянут, признаков его миграции не было. 
Отмечалось неглубокое «врезывание» хомута в ткани 
связки без явного повреждения последних.

К признакам портальной гипертензии, обнару-
живаемым визуально при ревизии брюшной полости, 
можно отнести два пункта. 

Во-первых, имел место асцит. Исходно в брюш-
ной полости животных отмечалось скудное количе-
ство прозрачной серозной жидкости, с трудом аспи-
рируемой в отлогих местах живота (в количестве не 
более 8 мл). После операции количество выявляемо-
го прозрачного светло-желтого выпота колебалось от 
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140 до 190 мл. Различия по количеству асцитической 
жидкости статистически достоверны (tЭмп = 15,1, tКр = 
5,84, p ≤0,01). 

Во-вторых, отмечено венозное полнокровие се-
лезенки. Ее цвет стал насыщенно бордовым с фиоле-
товым оттенком, что явно контрастировало с типич-
ной окраской этого органа.

Наиболее важным для нас компонентом ревизии 
стала оценка состояния вен пищевода. Последова-
тельно производились фиброэзофагоскопия и гастро-
томия в верхней трети тела желудка с продлением 
разреза до кардиоэзофагеального перехода и стенки 
абдоминального отдела пищевода. При этом нижняя 
треть пищевода раскрывалась и становилась возмож-
ной визуальная оценка состояния ее слизистой обо-
лочки и венозной системы. Необходимо отметить, 
что эндоскопическое исследование на данном этапе 
производилось в большей степени для подтвержде-
ния его выполнимости и как демонстрация возмож-
ной сферы практического применения создаваемой 
модели.

Рис. 3. Проведение животному
фиброэзофагоскопии

Картина, обнаруженная при вскрытии нижней 
трети пищевода у животных, была следующая. Через 
слизистую оболочку розового цвета просвечивались 
и хорошо дифференцировались визуально 3 веноз-
ных ствола в виде сероватых тяжей различного диа-
метра – от 1,5 до 3 мм. Поскольку при первичной эзо-
фагоскопии осмотр не выявлял каких-либо венозных 
стволов (то есть их исходный диаметр условно мож-
но принять за 0), средний диаметр визуализируемых 
вен достоверно возрос (tЭмп = 32,2, tКр = 5,84, p≤0,01). 
Наиболее крупные из венозных стволов выбухали в 
просвет пищевода на 1,5–2 мм, в их структуре на-
чинал прослеживаться извитой характер. Признаков 
нарушения целостности слизистой оболочки над 
венозными стволами, «красных маркеров» не было. 
Варикозной трансформации вен кардиального отдела 
желудка не отмечено.

Описанная картина с точки зрения эндоскопис-
та расценивается как изолированное варикозное рас-
ширение вен пищевода по стволовому типу. Если 
применить классификацию Шерцингера, констати-
руется I степень процесса. С учетом того факта, что 
упомянутая классификация все-таки рассчитана на 
человека, у свиньи, вероятно, степень процесса надо 
рассматривать как II.

Рис. 4. Внутренняя поверхность нижней трети 
пищевода с расширенными венозными стволами 

(обозначены стрелками)

Таким образом, цель, поставленная в начале 
исследования, была достигнута, в организме лабора-
торного животного удалось сформировать условия, 
приведшие к развитию портальной гипертензии с 
различными ее проявлениями. Отдельно необходи-
мо отметить, что ни один из этапов моделирования 
не является технически сложным или трудновоспро-
изводимым. Функциональность модели была под-
тверждена, в частности, проведенной серией эндо-
скопий.

Выводы 
1. Частичное сужение воротной вены путем на-

ложения пластикового хомута на печеночно-двенад-
цатиперстную связку может быть использовано для 
создания экспериментальной модели портальной 
гипертензии на базе организма лабораторного живот-
ного – домашней свиньи. 

2. Предложенная методика отличается простотой, 
легкой воспроизводимостью, не требует специального 
оборудования или особых навыков, признаки порталь-
ной гипертензии достоверно появляются к четвертым 
суткам после проведения первичной операции.

3. Факт формирования у лабораторного живот-
ного портальной гипертензии подтверждается рядом 
визуальных признаков и развитием к четвертым сут-
кам после первичной операции варикозного расши-
рения вен пищевода I–II степени.

4. Созданная модель портальной гипертензии 
позволяет производить эндоскопические исследова-
ния и манипуляции на венах пищевода.
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РЕГИОНАЛЬНЫЕ ОСОБЕННОСТИ ДИНАМИКИ СМЕРТНОСТИ 
НАСЕЛЕНИЯ ОРЕНБУРГСКОЙ ОБЛАСТИ ОТ ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫХ 
НОВООБРАЗОВАНИЙ
Ефимова С.В, Борщук Е.Л, Бегун Д.Н, Лаврик А.А.

ФГБОУ ВО «Оренбургский государственный медицинский университет» Минздрава России, Оренбург, 
Россия (460000, г. Оренбург, ул. Советская, 6), e-mail: svetikefi m@mail.ru

Целью исследования является изучение изменений показателя смертности населения от новообразова-
ний, в том числе от злокачественных, его динамики и структуры в Оренбургской области в 2014–2019 гг., 
которое дает необходимую информацию для возможности планирования профилактических и лечебных 
мероприятий как на государственном, так и на региональном уровнях, способствуя совершенствованию 
онкологической помощи больным, выявлению онкологической патологии на ранних стадиях. Проведена 
оценка смертности населения Оренбургской области от злокачественных новообразований (ЗНО) анали-
тическим, демографическим и статистическим методами. Смертность населения Оренбургской области 
от злокачественных новообразований за период 2014–2019 гг. характеризуется ростом от 220,8 до 224,0 на 
100 тыс. населения и превышением среднероссийских показателей на 11,7% (с 199,5 до 200,6). В структуре 
смертности населения Оренбургской области от злокачественных новообразований наибольший удель-
ный вес составили следующие локализации: трахеи, бронхов, легкого –19,6%, желудка – 10,3%, молочной 
железы – 7,2%, ободочной кишки – 7,9%, прямой кишки – 7,2%, поджелудочной железы – 5,6%, предста-
тельной железы – 4,2%. В структуре смертности населения от злокачественных новообразований преоб-
ладают следующие локализации: у мужчин – рак легкого, желудка и поджелудочной железы; у женщин – 
рак молочной железы, яичников и шейки матки. Среди умерших от злокачественных новообразований 
преобладают мужчины – 57,6%, доля женщин – 42,4%.  Показатель смертности от злокачественных ново-
образований за 2019 год среди мужчин (277,0) выше, чем у женщин (177,9), на 35,8%.  При этом в 2018–2019 
годах показатель смертности снижается как среди мужского (с 281,4 в 2018 г. до 277,0 в 2019 г.), так и среди 
женского населения (с 183,8 в 2018 г. до 177,9 в 2019 г.).

Ключевые слова: здоровье населения, смертность населения, злокачественные новообразования, медико-де-
мографические показатели.

FEATURES OF DYNAMICS OF ORENBURG REGION POPULATION CANCER 
MORTALITY
Efi mova S.V., Borshchuk E.L., Begun D.N., Lavrik A.A.

Orenburg State Medical University, Orenburg, Russia (460000, Orenburg, Sovetskaya St., 6), 
e-mail: svetikefi m@mail.ru

The aim of the study is to study the changes in the mortality rate of the population from neoplasms, including 
malignant ones, its dynamics and structure in the Orenburg region in 2014-2019, which provides the necessary 
information for the possibility of planning preventive and therapeutic measures both at the state and regional 
levels, contributing to the improvement of oncological care for patients, the identifi cation of oncological pathology 
in the early stages. The estimation of the mortality rate of the population from malignant neoplasms (ZNO) on the 
example of the Orenburg region was carried out by the analytical, demographic and statistical method. Results: 
the mortality rate of the population from malignant neoplasms in the Orenburg region for the period from 2014 to 
2019 is characterized by the dynamics of growth from 220.8 to 224.0 per 100 thousand population and exceeding 
the national average by 11.7% (from 199.5 to 200.6). In the structure of mortality from malignant neoplasms of 
the population of the Orenburg region, the largest share was made up of the following localities: trachea, bronchi, 
lung – 19.6%, stomach – 10.3%, breast – 7.2%, colon – 7.9%, rectum – 7.2%, pancreas – 5.6%, prostate – 4.2%. 
The structure of the population’s mortality from malignant neoplasms is dominated by the following localizations: 
in men – lung, stomach and pancreatic cancer; in women-breast, ovarian and cervical cancer. Among those who 
died from malignant neoplasms, men predominate – 57.6%, the proportion of women – 42.4%. There is a decrease 
in mortality rates from malignant neoplasms both among the male population (from 281.4 in 2018 to 277.0 in 
2019) and among the female population (from 183.8 in 2018 to 177.9 in 2019). The mortality rate from malignant 
neoplasms for 2019 among men (277.0) is still higher than in women (177.9).

Keywords: population health, population mortality, malignant neoplasms, medical and demographic indicators.
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Введение
Показатели смертности являются необходимы-

ми индикаторами, позволяющими судить об уровне 
здравоохранения и качестве организации медицин-
ской помощи, отношении к собственному здоровью 
и безопасности, экономическом и социальном разви-
тии.

Одной из острых социальных проблем в России 
является высокий уровень смертности населения. 
Меры, направленные на снижение смертности, долж-
ны основываться на понимании динамики особеннос-
тей смертности для различных территорий и групп 
населения по полу, возрасту и причинам смерти.

Важная задача и главная цель приоритетно-
го национального проекта «Здравоохранение» до 
2024 года, Концепции демографической политики 
России до 2025 года, федерального проекта «Борьба 
с онкологическими заболеваниями» и региональной 
программы «Борьба с онкологическими заболевания-
ми» по Оренбургской области – это снижение смерт-
ности населения от новообразований, в том числе от 
злокачественных.

Злокачественные новообразования – проблема 
особой социальной значимости. Высокий уровень 
заболеваемости, поздняя диагностика, высокая ле-
тальность, инвалидность сопряжены с различными 
жизненными ограничениями, которые приводят к 
значительной утрате трудового и жизненного по-
тенциала общества и, как следствие, – к громадным 
экономическим потерям. Это определяет особую 
важность первичной онконастороженности, направ-
ленной на выявление заболевания и имеющей целью 
своевременное лечение больных.

Материал и методы
Изучение смертности от злокачественных ново-

образований строилось на основе анализа данных, 
представленных в статистических справочниках 
«Злокачественные новообразования в России» [2–6], 
Федерального статистического агентства (Росстат), 
статистических ежегодников [12], исследования слу-
чаев смерти по классу II «Злокачественные новообра-
зования» (C00-C97) Международной статистической 
классификации болезней и проблем, связанных со 
здоровьем, 10-го пересмотра.

Результаты и их обсуждение
В результате проведенного анализа ситуации по 

новообразованиям, в том числе злокачественным, в 
Оренбургской области было установлено, что уровни 
онкологической смертности в регионе сохраняются 
более высокие, чем в целом по России, за период с 
2014 по 2019 год.

Демографическая ситуация в Оренбургской 
области характеризуется снижением числа жите-
лей на протяжении с 2014 года по 2019 год на 2,26% 
(с 2 008 566 до 1 963 007 ), в том числе городского 
населения – на 1,54% (с 1 202 045 до 1 183 529) и 
сельского – на 3,36% (с 806 521 до 779 478).

Общая смертность населения в Оренбургской 
области в 2014–2019 гг. стабилизировалась и про-
являет устойчивую тенденцию к снижению с 13,9 в 
2013 году до 13,1 в 2019 году на 100 тыс. населения, 
что составляет 5,8%. Динамика показателя смертнос-
ти представлена в таблице 1.

Таблица 1 
Динамика показателя общей смертности

Регион 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019
Российская Федерация 13,0 13,1 13,0 12,9 12,4 12,5 12,3
Приволжский федеральный округ 13,9 13,9 13,9 13,6 13,1 13,3 12,9
Оренбургская область 13,9 14,2 14,0 13,5 13,3 13,3 13,1

Уровень смертности снизился как у сельского, 
так и у городского населения. При этом показатель 
общей смертности у городских жителей был ниже, 
(2017 г. – 12,7; 2018 г. – 12,8; 2019 г. – 12,6), чем у 
сельских (2017 г. – 14,2; 2018 г. – 14,0; 2019 г. – 13,7).

Анализ показателя смертности населения в 
трудоспособном возрасте в 2019 году характеризует-
ся снижением на 6,5% (с 571,5 в 2018 г. до 536,8 в 
2019 г.) на 100 тыс. населения (табл. 2). 

Таблица 2 
Показатель смертности трудоспособного возраста (на 100 тыс.)

 Причины смерти 2014 2015 2016 2017 2018 2019 
Умерших от всех причин (всего) 688,9 660,4 608,3 581,9 571,5 546,5

в том числе: 
от болезней системы кровообращения 212,4 203,0 184,5 183,5 172,5 165,6

от новообразований 93,1 95,5 92,0 91,6 97,2 81,9
от болезней органов дыхания 41,9 35,4 25,0 19,1 15,2 17,1
от болезней органов пищеварения 65,3 65,3 56,3 52,5 54,1 57,1
от инфекционных и паразитарных 
болезней 51,8 56,3 55,9 55,9 58,3 60,4

от внешних причин смерти 191,1 168,7 157,1 143,0 137,5 120,7
     из них:
     случайные отравления алкоголем 6,5 5,5 2,3 3,9 3,8 4,4

     самоубийства 42,8 42,7 40,1 37,1 34,8 31,7
     убийства 15,6 15,4 13,7 12,4 11,7 9,5

Динамика показателя смертности показыва-
ет тенденцию неуклонного снижения смертности в 
трудоспособном возрасте и у мужчин, и у женщин 

от всех причин, в том числе и от новообразований 
(таблица 3).
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Таблица 3
Показатель смертности по полу и основным классам причин смерти 

Причины смерти 2017 2018 2019 
Мужчины

Умерших от всех причин (всего) 863,8 851,4 812,7
От новообразований 118,3 130,4 109,2 

Женщины
Умерших от всех причин (всего) 270,4 261,0 250,7
От новообразований 62,1 60,5 51,6

В 2019 году показатель общей смертности в 
Оренбургской области составил 13,1 на 1 тыс. на-
селения и примерно находится на одном уровне со 
средним показателем по Приволжскому федерально-
му округу (13,0) и превышает средний по Российской 
Федерации (12,3).

В структуре общей смертности населения 
Оренбургской области за последние три года 1-е и 
2-е места стабильно занимают болезни системы кро-
вообращения (46,8%) и новообразования (17,4%) со-
ответственно, 3-е место – внешние причины смерти 
(7,6%) (рис. 1).

Показатели основных причин смертности насе-
ления Оренбургской области в динамике представле-
ны в таблице 4. Рис. 1. Структура общей смертности в 

Оренбургской области за 2019 год (по нозологиям)

Таблица 4 
Показатели смертности населения Оренбургской области и РФ в 2014–2019 гг. (по причинам)

Оренбургская область (год) РФ
№ Наименование показателей 2014 2015 2016 2017 2018 2019  2019
1 Ожидаемая продолжительность 

жизни при рождении
68,73 69,63 70,57 70,94 71,45 72 72.9

2 Общая смертность на 100 тыс. 
населения

14,2 14,0 13,5 13,3 13,3 13,1 1245,6

3 Смертность от новообразований на 
100 тыс. населения 

224,7 232,1 224,0 225,8 226,9 226,8 196,7

4 Смертность от БСК, на 100 тыс. 
населения 

729,6 676,2 607,8 614,8 635,5 633,2 573,6

5 Смертность населения от 
туберкулеза, на 100 тыс. населения 

10,9 10,3 7,7 7,3 6,6 6,2 5,1

6 Смертность от болезней органов 
дыхания на 100 тыс. населения

76,3 61,0 45,0 40,9 34,9 35,5 40,3

7 Смертность от болезней органов 
пищеварения на 100 тыс. населения

81,9 79,8 76,9 74,3 74,9 79,7 67,0

8 Внешние причины 152,4 132,3 123,4 107,3 102,2 98,5 93,8
Представленная динамика в целом показывает 

положительную тенденцию снижения уровня общей 
смертности.

Смертность от новообразований, в том числе 
злокачественных, в течение последних 5 лет харак-
теризуется волнообразной динамикой. Оренбургская 

область по уровню смертности от злокачественных 
заболеваний занимает шестое место среди субъектов 
Приволжского федерального округа и 21-е по РФ.

На уровень смертности от новообразований влия-
ет рост злокачественных заболеваний, который в облас-
ти также выше, чем по РФ в среднем на 16% ( табл. 5).

Таблица 5
Распространенность ЗНО в Оренбургской области и РФ в 2014–2019 гг. (на 100 тыс. населения)

Распространенность
ЗНО на 100 тыс. населения

2014 2015 2016 2017 2018 2019

РФ 2257,2 2329,8 2399,1 2475,3 2562,1 2675,4
Оренбургская область 2579,1 2655,9 2783,8 2904,2 3048,2 3200,4

В Оренбургской области в последние три 
года отмечаются стабильно высокие показатели 
смертности от злокачественных новообразований 
(2017 год – 223,4 человека на 100 тыс. населения; в 

2018 году – 224,4 человека; в 2019 году – 224,0 че-
ловека),  это выше, чем в Приволжском Федераль-
ном округе (194,7) и РФ (200,6).
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Темп прироста и темп роста максимальными 
были в 2015 году, минимальными в 2018 и 2019 гг. 
Темп прироста смертности от злокачественных ново-

образований по Оренбургской области составил 1,5% 
в период 2014–2019 гг. (табл. 6).

 Таблица 6
Динамика показателя смертности от ЗНО в Оренбургской области за 2014–2019 гг.

Год
Показатель 

смертности от 
ЗНО

Умершие от 
ЗНО в абс. 

числах
Абсолютный 

прирост
Темп 

прироста
(убыли)

Показатель 
роста

(убыли)
Показатель 
наглядности

2014 220,8 4426 100
2015 229,6 4588  8,8 3,9 103,7 104,0
2016 221,1 4405  -8,5 -3,7 96,3 96,3
2017 223,4 4475  2,3 1,0 101,0 102,0
2018 224,4 4517  1,0 0,5 100,0 101,6
2019 224,0 4391 -0,4 0,2 99,83 101,5
 В структуре смертности населения региона 

в 2019 году наибольший удельный вес от злокаче-
ственных новообразований составили следующие 
локализации: трахея, бронхи, легкие – 19,6%; желу-
док – 10,3%; ободочная кишка – 7,9%; молочная же-
леза – 7,2%; прямая кишка – 7,2%; поджелудочная 
железа – 5,6%; предстательная железа – 4,2%; по-
чек – 3,3%; печени – 2,4%; яичника – 2,3%. 

В структуре смертности населения по локализа-
циям от ЗНО преобладают: у мужчин – рак легкого, 
желудка и поджелудочной железы; у женщин – рак 
молочной железы, яичников и шейки матки.

За последний год наблюдается положительная 
динамика показателя смертности от рака молочной 
железы, рака шейки матки, рака легких, вместе с тем 
продолжается рост смертности от рака легких, же-
лудка.

Наибольшее влияние на итоговые показатели 
смертности от ЗНО в Оренбургской области оказы-
вают следующие «ведущие» локализации: трахеи, 
бронхов, легкого (С34), желудка (С16), молочной же-
лезы (С50), ободочной кишки (С18), прямой кишки, 
ректосигмоидного соединения, ануса (С21), поджелу-
дочной железы (С25), предстательной железы (С61).

Таблица 7
Показатели смертности населения от ЗНО в Оренбургской области за 2014−2019 годы 

(в расчете на 100 тыс. населения) по «ведущим» локализациям новообразований

Локализации новообразований 2014
год

2015
год

2016
год

2017
год

2018
год

2019
год

РФ (все локализации) 199,5 202,5 201,6 197,9 200,0 200,6
ПФО (все локализации) 191,2 196,7 192,7 190,7 192,3 194,7
Оренбургская область (все локализации) 220,8 229,6 221,1 223,4 224,4 224,0

 трахеи, бронхов, легкого С34 44,9 47,5 42,4 43,0 49,5 43,7
 желудка С16 23,1 22,5 22,4 20,6 21,0 20,0
молочной железы С50* 26,8 34,2 29,48 33,2 31,2 29,5
 ободочной кишки С18 15,7 16,4 16,8 17,7 19,3 18,4
 прямой кишки, ректосигмоидного 
соединения, ануса С21 13,1 13,6 10,7 13,4 12,9 10,97

 поджелудочной железы С25 13,4 13,1 12,0 13,2 13,3 13,4
 предстательной железы С61** 16,1 16,9 17,5 19,2 18,5 20,81

На протяжении последних лет сохраняется та-
кая тенденция, что связано с высокой заболеваемо-
стью данных локализаций, тяжестью течения, боль-
шим удельным весом запущенных случаев и частым 
бессимптомным развитием заболевания.

При анализе  среди умерших от злокачествен-
ных новообразований преобладают мужчины – 57,6%, 
доля женщин – 42,4%. За 2019 год коэффициент смерт-
ности от ЗНО среди мужчин (277,0) выше, чем у жен-
щин (177,9), на 35,8%. При этом стоит отметить изме-
нение динамики в зависимости от половой структуры. 
В 2018–2019 гг. показатель смертнос ти снижается как 
среди мужского (с 281,4 в 2018 г. до 277,0 в 2019 г.), 
так и среди женского населения (с 183,8 в 2018 г. до 
177,9 в 2019 г.).

У городского населения, несмотря на более высо-
кий уровень, показатель смертности от новообразова-
ний снизился (2017 г. – 233,4; 2018 г. – 238,1; 2019 г. – 
235,7), у сельского населения также зарегистрировано 
снижение (2017 г. – 220,0; 2018 г. – 221,9; 2019 г. – 214,0).

Коэффициент смертности от ЗНО остается 
негативным и требует необходимости проведения 
мероприятий, региональной программы, которая 
направленна на совершенствование помощи онко-
логическим больным и повышение ее доступности, 
своевременности и качества. 

Высокая смертность от онкологической патоло-
гии в регионе обусловлена отдаленностью специали-
зированной онкологической медицинской помощи 
для жителей труднодоступных населенных пунктов 
муниципальных образований Оренбургской области. 
Сельские жители предпочитают получать медицин-
скую помощь в амбулаториях и ФАПах, так как для 
поездки в муниципальный район или город требуют-
ся затраты на дорожные расходы.

Выводы
1. Показатель общей смертности населения в ре-

гионе за последние 5 лет показывает стойкую тенден-
цию к снижению с 14,2 в 2014 году до 13,0 в 2019 году.
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2. В Оренбургской области, как в Приволжском 
Федеральном округе и в целом по России, в струк-
туре смертности населения от всех причин новооб-
разования занимают второе место (17,4%), после бо-
лезней системы кровообращения (48,6%), на третьем 
месте – внешние причины (7,6%).

3. Коэффициент смертности населения от ЗНО 
в Оренбургской области за период с 2014 по 2019 год 
характеризуется динамикой роста от 220,8 до 224,0 
на 100 тыс. населения. Данный показатель выше, чем 
в Приволжском Федеральном округе (194,7) и РФ 
(200,59).

4. В структуре смертности населения региона 
в 2019 году наибольший удельный вес от злокаче-
ственных новообразований составили следующие 
локализации: трахеи, бронхов, легкого – 19,6%, же-
лудка – 10,3%, молочной железы – 7,2%, ободочной 
кишки – 7,9%, прямой кишки – 7,2%, поджелудочной 
железы – 5,6%, предстательной железы – 4,2%.

5. В структуре смертности населения по лока-
лизациям от ЗНО преобладают: у мужчин – рак лег-
кого, желудка и поджелудочной железы; у женщин – 
рак молочной железы, яичников и шейки матки.

6. Доля умерших от  злокачественных новооб-
разований составляет у мужчин 57,6%, у женщин – 
42,4%. По итогам 2019 года показатель смертности 
от злокачественных новообразований среди муж-
чин (277,0) выше, чем у женщин (177,9), на 35,8%. 
В 2018–2019 гг. наблюдается снижение показателей 
смертности в обеих группах как среди мужского (с 
281,4 в 2018 г. до 277,0 в 2019 г.), так и среди женско-
го населения (с 183,8 в 2018 г. до 177,9 в 2019 г.).

7. Уровень смертности городского населения 
выше, чем у сельского. У городского населения, не-
смотря на более высокий уровень, показатель смерт-
ности от новообразований снизился (2017 г. – 233,4; 
2018 г. – 238,1; 2019 г. – 235,7), так и у сельского на-
селения также зарегистрировано снижение (2017 г. – 
220,0; 2018 г. – 221,9; 2019 г. – 214,0).
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ОЦЕНКА ВОЗНИКНОВЕНИЯ КОНФЛИКТНЫХ СИТУАЦИЙМЕЖДУ 
ВРАЧАМИ-СТОМАТОЛОГАМИ И ПАЦИЕНТАМИ В ТЕЧЕНИЕ 
ПРОФЕССИОНАЛЬНОЙ КАРЬЕРЫ, ПУТИ ИХ РАЗРЕШЕНИЯ
1Манин О.И., 1Ромодановский П.О., 1Баринов Е.Х., 1Дубова Л.В., 1Манин А.И., 1Золотницкий И.В., 2Мальцев А.Е.
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(610027, г. Киров, ул. К. Маркса, 112)
Цель: оценить на основании анонимного анкетирования возникновение конфликтных ситуаций между 
врачами-стоматологами разнообразных профилей и пациентами, выявить пути их разрешения. В на-
стоящее время в процессе проведения диагностики и лечения пациентов с разнообразными стомато-
логическими заболеваниями нередко возникают конфликтные ситуации. Данные явления связаны со 
значительными финансовыми затратами пациентов, которые зачастую требуются при оказании высо-
коквалифицированной помощи с использованием современных материалов и технологий, а также из-за 
отсутствия ожидаемого результата в долгосрочной перспективе. Проведенное анонимное анкетирова-
ние врачей-стоматологов разных профилей показало, что в течение своей профессиональной карьеры 
значительное количество специалистов сталкивается с неудовлетворенностью пациентов оказанным 
лечением. Для предотвращения возникающих на этой почве конфликтных ситуаций от 29,2% до 55,6% 
врачей-стоматологов, в зависимости от профиля, переделывали работы за свой счет и возвращали опла-
ту за проведенное лечение, а 3,8% опрошенных сталкивались с судебными разбирательствами. В то же 
время от 45,8% до 62,5% врачей-стоматологов (в зависимости от специализации) по просьбе пациентов 
оказывают стоматологическую помощь, которая неэффективна и в недалеком будущем может привести 
к неудовлетворительным результатам.

Ключевые слова: стоматология, конфликтные ситуации, анонимное анкетирование.

ANALYSIS OF CONFLICT SITUATIONS BETWEEN DENTISTS AND THEIR 
PATIENTS, WAYS OF CONFLICT RESOLUTION
1Manin O.I., 1Romodanovsky P.O., 1Barinov E.H., 1Dubova L.V., 1Manin A.I., 1Zolotnitsky I.V., 2Maltsev A.E.

1A.I. Yevdokimov Moscow State University of Medicine and Dentistry, Moscow, Russia (127473, Moscow, 
Delegatskaya St., 20, build. 1), e-mail: ev.barinov@mail.ru
2Kirov State Medical University, Kirov, Russia (610027, Kirov, K. Marx St., 112)

Currently, confl ict situations between dentists and their patients often arise due to high fi nancial burden 
dentistry patients face. The latter is due to expensive materials and technologies used in dental treatment. 
Another cause of confl ict situations is lack of expectations in the long term. The anonymous questionnaire 
survey showed that during their professional life, a signifi cant number of dentists faced patient’s dissatisfaction 
with treatment outcome. To prevent a confl ict, from 29.2% to 55.6% of dentists had to return money payed 
for treatment and did the work again at their own expense. Moreover, 3.8% of the respondents were involved 
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in legal proceedings. At the same time, from 45.8% to 62.5% of dentists (at the request of patients) provide 
ineff ective dental care, which in the near future can lead to poor results.

Keywords: dentistry, confl ict situations, anonymous questionnaire survey.

Введение
На сегодняшний день проблемам, возникаю-

щим в процессе оказания медицинской стоматоло-
гической помощи, а также защите прав пациентов 
уделяется значительное внимание [1–5]. Стоматоло-
гическая помощь связана с возможностью причине-
ния вреда здоровью, и в связи с этим для нее свой-
ственны профессиональные, а также этические 
риски [6–11]. Наиболее остро данная тенденция про-
слеживается при применении дорогостоящих техно-
логий, требующих значительных финансовых затрат 
со стороны пациентов [3, 4, 7, 9–11]. Возбуждаемые 
против врачей-стоматологов судебные иски являются 
проблемой, которая может возникнуть у каждого спе-
циалиста в этой области, так как при предоставлении 
платных услуг пациент сразу попадает под защиту 
Закона о правах потребителя. В свою очередь по-
требитель вправе предъявлять требования к качеству 
оказания услуг, в данном случае – лечения, к личнос-
ти, предлагающей и оказывающей услуги – врачу, а 
также к деонтологическим аспектам его поведения 
[1, 2, 5, 6, 8, 12].

Конфликтные ситуации возникают в результате 
нанесения физического, морального и материального 
ущерба, причиненного той или иной стороной. В сто-
матологической практике причиной конфликта явля-
ется ущерб, нанесенный здоровью, психологическо-
му или финансовому состоянию пациента [5, 6, 12]. 

Кроме того, конфликты могут возникнуть при 

отсутствии доверия к врачу-стоматологу в результате 
неспособности создания доверительных отношений 
и при неполноценном разъяснении пациенту пред-
ложенных методов диагностики, а также вариантов 
возможного лечения [1–3, 9].

Также необходимо отметить конфликты, возни-
кающие вследствие врачебных неосознанных и осоз-
нанных ошибок. Причинами неосознанных ошибок 
служит неполноценное выполнение врачами стан-
дартов применяемых технологий в результате невни-
мательности, недостаточного знания, умения. При-
чинами осознанных ошибок является согласие врача 
на просьбы пациента о проведении тех или иных ма-
нипуляций и методов лечения, изготовления зубных 
протезов, которые заранее обречены на неудачный 
исход [1, 2, 4, 7–12].

Цель: оценить на основании анонимного ан-
кетирования возникновение конфликтных ситуаций 
между врачами-стоматологами разнообразных про-
филей и пациентами, выявить пути их разрешения.

Материал и методы
Для оценки взаимоотношений между врачами-

стоматологами различных профилей и пациентами, 
возникновения конфликтных ситуаций и путей их 
разрешения был составлен опросник в виде аноним-
ной анкеты, который включал в себя 8 вопросов с 
предложенными вариантами ответов. Анкета-опрос-
ник врачей-стоматологов представлена в таблице 1.

Таблица 1
Анкета – опросник врачей-стоматологов

№ Вопрос Варианты ответов

1. В каком учреждении Вы работаете на данный 
момент?

А) городская стоматологическая поликлиника
Б) частная стоматологическая клиника
В) медицинский центр
Г) стоматологический комплекс

2. Ваша специализация на данный момент?

А) стоматолог-терапевт
Б) стоматолог-ортопед
В) стоматолог-хирург
Г) детский стоматолог

3.

Идете ли Вы на поводу у пациента, оказывая ему 
стоматологическую помощь, которая, на Ваш взгляд, 
будет ошибочной, неэффективной и впоследствии 
может привести к неудовлетворительным 
результатам? 

А) да

Б) нет

4. Встречались в Вашей практике конфликтные 
ситуации с пациентами?

А) да, крайне редко
Б) не встречались

5. Сталкивались ли Вы с неудовлетворенностью 
пациентом вашей работой?

А) да, крайне редко
Б) не сталкивался (не сталкивалась)

6. Встречались в Вашей практике переделки работ за 
Ваш счет?

А) да, крайне редко
Б) не встречались
 

7.
Сталкивались ли Вы в своей практике с возвратом 
денежных средств пациентам за проведенную Вами 
работу?

А) да, крайне редко

Б) нет

8. Сталкивались ли Вы в своей клинической практике с 
судебными делами за оказанное Вами лечение?

А) да, крайне редко
Б) нет



87

Общественное здоровье и организация здравоохранения, экология и гигиена человека 

Такое анонимное анкетирование врачей-стома-
тологов разнообразных специализаций позволило 
нам выявить достоверную информацию о возникно-
вении в течение их профессиональной деятельности 
конфликтных ситуаций с пациентами и выяснить 
пути их решения. 

Результаты и их обсуждение
В анонимном анкетировании приняло участие 

78 человек, из которых 16 детских стоматологов, 
24 стоматолога-терапевта, 20 стоматологов-ортопе-
дов и 18 стоматологов-хирургов. 

Проведенное исследование показало, что по 
просьбе пациентов оказывают стоматологическую 
помощь, которая неэффективна и в недалеком буду-
щем может привести к неудовлетворительным ре-
зультатам, 62,5% детских стоматологов, 45,8% стома-
тологов-терапевтов, 50% стоматологов-ортопедов и 
50% стоматологов-хирургов (рис. 1).

Рис. 1. Сравнительные показатели в процентном 
соотношении врачей-стоматологов, оказывающих 
лечение по просьбе пациентов, не соответствующее 
клинической ситуации и в дальнейшем обреченное на 

неудовлетворительный результат 

Представленные данные свидетельствуют о 
том, что детские стоматологи на 12,5% чаще оказы-
вают стоматологическую помощь, которая в ближай-
шее время может привести к неудовлетворительным 
результатам, чем стоматологи-ортопеды и хирурги, и 
на 16,7% чаще стоматологов-терапевтов.

В течение профессиональной деятельности 
конфликтные ситуации с пациентами из-за оказан-
ных медицинских услуг возникали у 87,5% дет-
ских стоматологов, 45,8% стоматологов-терапевтов, 
70% стоматологов-ортопедов и 88,9% стоматологов-
хирургов. 

Таким образом, анонимное анкетирование по-
казало, что конфликтные ситуации с пациентами в 
большей степени встречаются у детских стоматоло-
гов и стоматологов-хирургов. Данные инциденты на 
18,2±0,7% реже возникают у стоматологов-ортопедов 
и на 42,4 ±0,7% – у стоматологов-терапевтов (рис. 2).

Неудовлетворенность пациентов проведенным 
лечением была выявлена у 75% детских стоматоло-
гов, 58,3% стоматологов-терапевтов, 70% стомато-
логов-ортопедов и 77,8% стоматологов-хирургов. 
Представленные данные свидетельствуют о том, что 
в меньшей степени пациенты не удовлетворены ока-

занной помощью со стороны стоматологов-терапев-
тов (рис. 3).

Рис. 2. Сравнительные показатели в процентном 
соотношении врачей-стоматологов, вступавших 
в конфликтные ситуации с пациентами в течение 
своей профессиональной деятельности из-за 

оказанных медицинских услуг

Рис. 3. Сравнительные данные в процентном 
соотношении, свидетельствующие о 

неудовлетворенности пациентами оказанным 
лечением врачами-стоматологами разных профилей

Таким образом, на основании анонимного анке-
тирования было выявлено, что неудовлетворенность 
пациентов проведенным лечением, относительно 
стоматологов-терапевтов, преобладает на 11,7% у 
стоматологов-ортопедов, на 16,7% – у детских стома-
тологов и на 19,5% – у стоматологов-хирургов.

В своей профессиональной деятельности пере-
делывали работу за свой счет 50% детских стомато-
логов, 29,2% стоматологов-терапевтов, 40% стома-
тологов-ортопедов и 55,6% стоматологов-хирургов. 
Результаты анкетирования указывают, что реже всего 
с переделыванием работы сталкиваются стоматоло-
ги-терапевты, а чаще – стоматологи-хирурги (рис. 4).

Относительно стоматологов-терапевтов: стома-
тологи-ортопеды на 10,8% чаще переделывают рабо-
ты за свой счет, детские стоматологи – на 20,8%, а 
стоматологи-хирурги – на 26,4%. 
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Рис. 4. Сравнительные показатели в процентном 
соотношении врачей-стоматологов, 

переделывающих работу пациентам за свой счет 
в течение своей профессиональной деятельности

С возвратом денежных средств пациентам 
за проведенное лечение сталкивались 43,8% дет-
ских стоматологов, 20,8% стоматологов-терапевтов, 
35% стоматологов-ортопедов и 38,9% стоматологов-
хирургов. Таким образом, анонимное анкетирование 
показывает, что относительно стоматологов-терапев-
тов с возвратом денежных средств за оказанные ме-
дицинские услуги на 14,2% чаще сталкиваются сто-
матологи-ортопеды, на 23% – детские стоматологи и 
на 18,1% – стоматологи-хирурги (рис. 5).

Рис. 5. Сравнительные данные в процентном 
соотношении, свидетельствующие о возврате 
денежных средств пациентам за проведенное 

лечение врачами-стоматологами разных профилей

С судебными делами в своей клинической прак-
тике за оказанное лечение сталкивались 8,3% стома-
толога-терапевта и 5% стоматологов-ортопедов, в то 
время как у специалистов других профилей данный 
показатель не был выявлен, что свидетельствует о на-
хождении компромиссных решений. 

Заключение
Таким образом, значительное число врачей 

стоматологов разных специальностей в течение сво-
ей профессиональной деятельности конфликтуют 
с пациентами (от 45,8% до 88,9%, в зависимости от 

профиля), сталкиваются с неудовлетворенностью па-
циентов оказанным лечением (от 58,3% до 77,8%, в 
зависимости от специализации), переделывают рабо-
ты за свой счет и возвращают оплату за проведенное 
лечение (от 29,2% до 55,6%, в зависимости от профи-
ля). Около 3,8% опрошенных стоматологов в течение 
своей профессиональной карьеры сталкивались с су-
дебными разбирательствами. В то же время от 45,8% 
до 62,5% врачей стоматологов (в зависимости от спе-
циализации) оказывают стоматологическую помощь, 
которая неэффективна и в недалеком будущем может 
привести к неудовлетворительным результатам.
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ИММУННЫЕ И МЕТАБОЛИЧЕСКИЕ НАРУШЕНИЯ ПРИ ОСТРОМ 
ГЕМАТОГЕННОМ ОСТЕОМИЕЛИТЕ У ДЕТЕЙ
Гаврилюк В.П., Статина М.И., Северинов Д.А., Машошина Л.О.

ФГБОУ ВО «Курский государственный медицинский университет» Минздрава России, Курск, Россия 
(305000, г. Курск, ул. Карла Маркса, д. 3), e-mail: wvas@mail.ru

Гнойная хирургическая инфекция является серьезной проблемой не только во взрослой, но и в педиатри-
ческой практике. Проблема острого гематогенного остеомиелита у детей занимает одно из центральных 
мест среди воспалительных заболеваний костно-мышечной системы. Воспалительная реакция может 
привести к разрушению структуры кости, а именно: суставного хряща и эпифизарной ростовой пластин-
ки, что впоследствии может привести к развитию функциональных нарушений. Углубленное понимание 
патофизиологии остеомиелита является ключевым фактором для разработки лучших лечебных стра-
тегий. В данной статье рассматриваются механизм возникновения иммунных нарушений при гемато-
генном остеомиелите у детей, взаимосвязь с метаболическими нарушениями. Верификация дисфункции 
иммунной системы при инфекционном заболевании является обоснованием для назначения иммуномо-
дулирующей терапии. Углубленное понимание течения патологических процессов данной нозологии яв-
ляется ключевым в разработке наиболее эффективных терапевтических схем лечения.

Ключевые слова: остеомиелит, иммунитет, метаболические нарушения, патогенез, дети, хирургическая ин-
фекция.

IMMUNE AND METABOLIC DISORDERS IN ACUTE HEMATOGENOUS 
OSTEOMYELITIS IN CHILDREN
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Purulent surgical infection is a serious problem both in adult and in pediatric practice. The problem of acute 
hematogenous osteomyelitis in children is one of the most common infl ammatory diseases in the musculoskeletal 
system. The infl ammatory reaction can lead to the destruction of the bone structure, namely the articular 
cartilage and the epiphyseal growth plate, which can subsequently cause functional disorders. Understanding 
the pathophysiology of osteomyelitis profoundly is а key to developing the best therapeutic strategies. This 
article studies the onset of immune disorders in hematogenous osteomyelitis in children, their mechanism and 
relationship with metabolic disorders. Verifying the dysfunction of the immune system in case of an infectious 
disease is the rationale for the appointment of immune modulatory therapy. An in-depth understanding of the 
course of pathological processes in this nosology is a key to the development of the most eff ective therapeutic 
treatment regimens.
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Гнойно-воспалительные заболевания (ГВЗ) у 
детей являются одной из серьезных проблем медици-
ны и общества в целом. Определен ряд факторов, ко-
торые влияют на их клиническое течение. В первую 
очередь, это эволюция микроорганизмов, связанная с 
расширением спектра смешанной микрофлоры, по-
явлением новых антибактериальных препаратов и 
дальнейшим развитием их устойчивости. Во-вторых, 
увеличение спектра иммунодефицитных состояний 
(ИС), предрасполагающих к развитию ГВЗ. Немало-
важную роль играет и увеличение доли (до 18,0%) 
новорожденных и детей до 1 года, а также рост числа 
пациентов с ИС [1]. 

Из общей структуры ГВЗ следует отдельно вы-
делить острый гематогенный остеомиелит (ОГО) как 
наиболее распространенный вид поражения опорно-
двигательного аппарата инфекционно-воспалительно-
го характера у детей. В структуре заболеваемости ГВЗ 

он составляет 8,6–12,0%. Среди всех хирургичес ких 
заболеваний у детей остеомиелиту отводится около 
2,2–11%. Данная патология является одним из самых 
тяжелых гнойно-воспалительных заболеваний, при-
водящих к полиорганной недостаточности, сепсису, 
инвалидизации пациентов. Летальность при остеоми-
елите встречается при токсических и тяжелых септи-
ко-пиемических формах заболевания, что составляет 
от 2,7 до 18,3% [2–4]. По данным зарубежных авторов, 
частота встречаемости данного заболевания в эконо-
мически развитых странах составляет 8–10 случаев 
на 100 тысяч детского населения. В свою очередь, в 
развивающихся странах данный показатель составля-
ет 80 случаев на 100 тысяч детского населения [5, 6]. 
Ортопедические нарушения (множественное пораже-
ние костной системы, нарушение роста костей в дли-
ну) могут наблюдаться у 22–71,2% детей [7]. В 15% 
случаев наблюдается хронизация процесса, одной из 
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причин которой являются сдвиги функционирования 
иммунной системы [8].

Проведено значительное число исследований, 
которые были посвящены изучению механизмов раз-
вития острого гематогенного остеомиелита у детей. 
Исторически было известно 3 теории патогенеза ОГО 
у детей: 1. Сосудистая; 2. Аллергическая; 3. Нервно-
рефлекторная. Сторонниками «сосудистой» теории 
выступали E. Lexler (1894), А.А. Бобров (1888). Пус-
ковым механизмом они считали развитие эмболии 
сосудов в связи с резким замедлением кровотока в 
метафизарной области и оседанием бактериальных 
эмболов в расширенных сосудистых лакунах кост-
ного мозга. Однако данная теория имела и свои не-
достатки, поскольку позволяла объяснить патогенез 
«вторичного» остеомиелита, но не обосновывала 
возникновение у детей старшей возрастной группы. 
Это обусловлено тем, что у детей старше двух лет 
перестраивается тип кровоснабжения, и концевые 
сосудис тые разветвления в метафизарных зонах пол-
ностью исчезают. A.O. Willensky (1934) (также по-
следователь «сосудистой» теории) сообщал об осо-
бенностях строения костной системы у детей, однако 
утверждал, что терминальные капилляры в метафи-
зах сообщаются друг с другом в области зон роста. 
В результате этого происходят репликации хондро-
цитов через анастомозы, что, в свою очередь, приво-
дит к набуханию эндотелия сосудов и, как следствие, 
венозному застою. С.М. Дерижанов (1940) опровер-
гал известные теории и сформулировал «аллергичес-
кую» теорию, рассматривая развитие остеомиелита 
с точки зрения «пробуждения» уже имеющегося ин-
фекционного агента под влиянием различных фак-
торов. И.С. Венгеровский (1964) и М.Л. Дмитриева 
(1973) обнаружили явный недостаток данной теории, 
заключающийся в исключении анатомо-физиологи-
ческих особенностей незрелого растущего организ-
ма ребенка. Н.Н. Еланский (1954) выдвинул «нерв-
но-рефлекторную» теорию заболевания, где отвел 
большую роль состоянию макроорганизма, считая, 
что снижение реактивности организма в результате 
сенсибилизации, травматического воздействия или 
переохлаждения является пусковым механизмом в 
возникновении заболевания [9]. Впервые А.Р. Татур 
(1979) в своих работах обратил внимание на им-
мунный компонент нарушений при остеомиелите. 
Согласно его выводам, циркулирующие комплексы 
«антиген-антитело», возникающие под действием не-
благоприятных факторов, приводят к возникновению 
расстройств микроциркуляции и запуску каскадного 
процесса воспалительных изменений. Ригидность 
костной трубки в большей мере поддерживает вос-
палительный процесс, провоцирует ишемические из-
менения и последующий некроз [10]. Однако ни одна 
предложенная теория не может в полном объеме опи-
сать патогенез возникновения данного заболевания у 
детей, что позволяет считать исследования в данной 
области актуальными и в настоящее время.

На сегодняшний день считается, что острый ге-
матогенный остеомиелит – одна из разновидностей 
гнойной инфекции, при которой имеет место нару-
шение взаимодействия макроорганизма с патогенной 
флорой в результате провоцирующих факторов. Од-
ной из наиболее популярных современных точек зре-
ния на развитие ОГО у детей является совокупность 
уникальной анатомии растущих костей с преходя-
щей бактериемией. Размножение микроорганизмов в 

костной ткани приводит к формированию абсцесса, 
что в конечном итоге может привести к повреждению 
надкостницы. Кроме того, рост внутрикостного дав-
ления может скомпрометировать сосудистое крово-
снабжение, что в конечном итоге приводит к некрозу 
кости [11, 12]. Также экспериментально было опре-
делено, что важнейшим условием распространения 
инфекционного процесса в кости, его элиминации, 
возникновения ортопедических последствий разной 
тяжести является дисфункция иммунной системы 
[13, 14]. Углубленный подход к изучению патогенеза 
остеомиелита диктует необходимость изучения им-
мунологических механизмов, а также предпосылок 
для формирования развивающихся иммунных нару-
шений на фоне инфекционного заболевания. 

В современном мире проблемам иммунитета, 
иммунной реабилитации и коррекции данных нару-
шений уделяется все большее внимание. Иммуно-
компетентные клетки организма играют регулятор-
ную роль гомеостаза в норме и при патологических 
состояниях. Система непрерывно находится в работе 
и готовности реагировать на любые раздражители. 
Пагубное воздействие негативных экзо- и эндоген-
ных факторов даже на здоровый организм может 
привести к возникновению дисфункций в работе им-
мунной системы, чаще имеющих обратимый харак-
тер. В практическом здравоохранении дисфункцию 
ИС подразделяют на иммунодефицитные состояния 
(ИДС) и иммунную недостаточность (ИН). С учетом 
значительного количества информации о причинах, 
условиях возникновения дестабилизации работы ИС 
имеются определенные трудности среди практикую-
щих специалистов в верификации диагноза иммуно-
дефицит (ИД). В связи с этим специалисты в своей 
рутинной практике используют различные подходы 
при постановке диагноза ИД. Вторичная форма дис-
функций иммунной системы не является врожденной 
и имеет следующие механизмы формирования: 

1) повреждение клеток ИС в результате воз-
действия таких факторов, как цитотоксические ле-
карственные препараты, ионизирующая радиация, 
факторы химической природы, травма, оперативное 
вмешательство и др.;

2) дефекты функций различных иммунокомпе-
тентных клеток, причина формирования которых не 
изучена; 

3) дисбаланс активности клеток, регулирующих 
иммунный ответ [14]. 

Ряд авторов [13, 15–19] отводит решающую 
роль в возникновении иммунных нарушений у детей 
суперантигенам микробных возбудителей. Механизм 
действия суперантигенов был впервые описан Берн-
хардом Флейшером и Хубертом Шрезенмайером в 
1988 году. С тех пор считается, что данные антиге-
ны активируют большую часть Т-лимфоцитов одно-
временно путем прямого перекрестного связывания 
определенных доменов Т-клеточного рецептора с 
клеточными структурами комплекса гистосовмести-
мости (MHC II). Молекулы MHC II, по-видимому, 
влияют на способность макрофагов регулировать от-
вет Т-клеток на SAg. Высвободившиеся SAg действу-
ют системно, запуская большое количество Т-клеток 
для производства огромного количества провоспа-
лительных цитокинов (ИЛ-2, ФНО), тем самым вы-
зывая проявление клинической симптоматики. После 
этого цитокинового шторма следует отсутствие от-
вета Т-клеток, когда Т-клетки не могут пролифери-



92

Вятский медицинский вестник, № 1(73), 2022

ровать или секретировать ИЛ-2, или они могут под-
вергнуться клеточной гибели. Это предполагает, что 
суперантигены микробных бактерий являются мощ-
ными иммуногенами, вызывающими и нейтрализую-
щими антительный иммунный ответ [20].

Отдельно стоит остановиться на таком важном 
аспекте, как вид микроорганизма, вызывающий ОГО 
у детей. В исследованиях N. Benito и соавторов (2014) 
представлены данные о ежегодном увеличении забо-
леваемости полимикробными инфекциями в 5 раз за 
6 лет (с 2008 по 2014 гг.), а также росте количества 
инфекций, вызываемых грамотрицательными бак-
териями [15]. Однако тем не менее наиболее частой 
этиологической причиной возникновения данного 
заболевания является грамположительная кокковая 
флора, а именно метициллинрезистентный штамм 
золотистого стафилококка [21–26].

S. aureus связывается с внеклеточным матрик-
сом белков посредством компонентов микробной 
поверхности, имеющих способность распознавать 
молекулы адгезивного белка, такие как связывающий 
коллаген белок и костный сиалопротеин-связываю-
щий белок. Также микроорганизм образует фибрин, 
способствуя полимеризации фибриногена и секрети-
руя ферменты, такие как коагулаза, фактор-связыва-
ющий белок Виллебранда, приводящие к активации 
эндогенного протромбина с образованием фибрина. 
Образованная фибриновая сеть (биопленка), в цент-
ре которой имеется бактериальный агент, защищает 
бактерии от вторжения и уничтожения иммунными 
клетками.

Одним из наиболее очевидных воздействий 
бактериального патогена на костную ткань является 
разрушение остеобластов по некротическому пути 
и пути апоптоза. Апоптоз запускается связывани-
ем лигандаTRAIL с рецепторами DR4 и DR5, а не-
кроз – токсинами стафилококка PSM-α и PSM-β, раз-
рушающими клеточную мембрану остеобластов [10]. 
Костная инфекция и чрезмерная продукция провос-
палительных цитокинов влияют на баланс ремодели-
рования кости. Такого образа гиперпродукция может 
быть вызвана самой инфекцией и может увеличивать-
ся, когда патоген сохраняется внутри остеобластов. 
Кроме того, некоторые патогены могут дополнитель-
но усиливать воспалительную реакцию из-за пара-
кринного действия своих факторов, нарушая баланс 
цитокинов. Воспалительный ответ имеет тенденцию 
переходить в гиперергический ответ из-за чрезмер-
ной активации клеточного иммунитета, что является 
важным фактором хронизации процесса [22]. Стафи-
лококки продуцируют множество факторов вирулент-
ности, включая адгезины, цитолитические токсины, 
которые подавляют местный иммунный ответ в кост-
ном мозге, что позволяет ему обходить естественную 
защиту хозяина. Среди множества факторов виру-
лентности, продуцируемых этим микроорганизмом, 
можно перечислить токсины, ферменты и антигены, 
ассоциированные с клеточной поверхностью. Ос-
новные токсины стафилококка можно разделить на 
три группы: эксфолиативные, порообразующие и 
суперантигены. Порообразующие токсины можно 
разделить на четыре типа – гемолизин-α (α-токсин), 
гемолизин-β, лейкотоксины и фенолрастворимые мо-
дулины (PSM) [23]. 

Гемолизин-α является полипептидом, секрети-
руемым в 95% штаммов золотистого стафилококка. 
Данный полипептид имеет способность олигомери-

зовываться в пентамерную структуру на мембране 
клетки хозяина с образованием поровой структуры 
через липидный би-слой мембраны. Таким образом, 
образуется гидрофильный трансмембранный канал, 
приводящий к выходу АТФ, ионов К+, при этом огра-
ничивая движение макромолекул через клеточную 
мембрану. После стадии порообразования в клетку 
происходит приток внеклеточного Са2+. Увеличение 
внутриклеточного кальция стимулирует гидролиз 
мембранных фосфолипидов и метаболизм арахи-
доновой кислоты до лейкотриенов, простаноидов и 
тромбоксана А2. В дальнейшем активируется про-
теинкиназа С. Все эти события вместе с продукцией 
IL-1β, IL-6 и IL-8 означают провоспалительный сти-
мул. Данный токсин воздействует на широкий спектр 
клеток организма человека, в том числе на иммунные 
клетки (Т-клетки, моноциты, макрофаги) [24]. Из-
вестно наличие специального рецептора ADAM 10 
на клетках хозяина, а именно – на эпителиальных 
клетках. Данный рецептор представляет собой цинк-
зависимую металлопротеиназу, экспрессирующийся 
как трансмембранный белок 1-го типа на поверх-
ности клеток макроорганизма [25, 26]. Имеются ис-
следования, подтверждающие роль данного токсина 
в патогенезе стафилококковой инфекции. Первое 
исследование подтвердило, что у людей, страда-
ющих стафилококковой инфекцией, развивается 
выделение антител на данный токсин в сыворотке 
[27, 28]. Другое свидетельство касается бактериаль-
ного генетического анализа. Оказалось возможным 
выявить способность к экспрессии α-токсина, что 
подтверждается наличием высоковирулентного фе-
нотипа этих изолятов в исследованиях на животных 
α-токсин-опосредованного заболевания. Таким обра-
зом, показано, что экспрессия α-токсина может быть 
необходима для патогенеза инвазивных заболеваний 
у здоровых людей [29, 30]. 

Роль гемолизина-β до конца не изучена [31]. 
Токсин оказывает цитотоксическое воздействие 
на полиморфно-ядерные лейкоциты, моноциты и 
Т-лимфоциты, также подавляет экспрессию интер-
лейкина-8 эндотелиальными клетками. Данный ме-
ханизм индуцирует образование биопленок [32, 33]. 
Что касается лейкотоксинов, то к настоящему вре-
мени были выделены четыре группы лейкотокси-
нов, структурно сходных с α-токсином: лейкоцидин 
Пантона – Валентайна (PVL), гамма (γ) -гемолизин 
(HlgA, HlgC, HlgB), лейкотоксин ED (LukE, LukD) 
и лейкотоксин AB / GH (LukAB / LukGH). Четыре 
лейкотоксина лизируют клетки лейкоцитарной ли-
нии и, как известно, убивают нейтрофилы, в то вре-
мя как только γ-гемолизин и LukED продемонстри-
ровали литическую активность против эритроцитов 
[34]. Фенолрастворимые модулины (PSM) были от-
крыты в 1999 году Мехлином и соавт. в культуре 
S. Epidermidis. Cчитается, что продукция PSM силь-
но коррелирует со способностью стафилококков вы-
зывать инвазивные инфекции из-за их способности 
лизировать нейтрофилы человека и стимулировать 
воспалительные реакции [35, 36].

Таким образом, токсины могут угнетать им-
мунный ответ макроорганизма, поскольку они 
способны разрушать некоторые клетки-хозяева, 
манипулировать врожденными и адаптивными им-
мунными клетками и разрушать межклеточные со-
единения, что имеет очевидный вклад в пролифера-
цию S. Aureus.
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Дисбаланс иммунной системы при остром ге-
матогенном остеомиелите был подтвержден различ-
ными исследованиями. E. Veys в 1975 г. выявил вы-
сокий уровень содержания антител класса М (IgМ) 
наряду со снижением клеточного звена иммунитета в 
остром периоде ОГО как одного из звеньев механиз-
ма первоначальной защиты от инфекционного аген-
та. Данный факт подтвердили затем И.В. Ломаченко 
(1977), М.Д. Жуков (1980) и Нестеров (1981). В ходе 
исследований было выявлено существенное сниже-
ние активности Т- и В-клеточного звена ИС при ОГО. 
Это позволило сделать вывод о том, что данное за-
болевание изначально сопровождается нарушением 
функционирования ИС и приводит к переходу про-
цесса в хроническую форму [37].

В своих работах А.П. Скорцова (2008), 
А.М. Шамсиева (2010) выявили нарушение медиа-
торного воздействия, а именно – избыточную про-
дукцию провоспалительных цитокинов. Было дока-
зано, что при местноочаговой форме остеомиелита 
наблюдается повышение уровня синтеза цитокинов 
(ИЛ-1, ИЛ-8) по сравнению с контрольной группой 
[13]. В работе И.Е. Смирнова, Л.М. Рошаля, А.Г. Ку-
черенко также отмечено увеличение продукции ин-
терлейкинов при ОГО [38]. 

Ш.Ш. Бердиярова, Н.А. Юсупова (2021) иссле-
довали факторы клеточного, гуморального звеньев 
ИС у детей с острым и хроническим остеомиелитом 
и определили, что уровень HCT-теста и IgG повыше-
ны при острой форме заболевания. Увеличение кон-
центрации IgG, IgА также отмечалось при переходе 
процесса в хроническую форму. До начала терапии 
было отмечено снижение популяции Т-лимфоцитов и 
увеличение клеток В-клеточного звена. После прове-
денной терапии отмечалось существенное снижение 
уровня Т-лимфоцитов [8]. 

А.Г. Сирак и соавт. (2019) исследовали роль 
нефагоцитирующих гранулоцитов в развитии меха-
низмов воспаления в эксперименте на крысах и об-
наружили пик дефицита тканевых базофилов спустя 
6 часов после развития воспаления, вследствие чего 
можно говорить о том, что дефицит клеточного звена 
иммунитета, а именно количества негранулирующих 
фагоцитов, является одной из причин, приводящих к 
хронизации инфекционного процесса [39].

На сегодняшний день имеются данные о возник-
новении нарушений функции иммунной системы при 
остеомиелите в результате механической травмы [40].

Есть данные о наличии иммунодепрессии у 
пациентов еще до начала заболевания, ставшей при-
чиной возникновения и прогрессирования очага в 
костной ткани. Недостаточность иммунного ответа 
усугубляется по мере развития процесса [41].

М.М. Зафранская и соавт. изучали пролифера-
тивную активность лимфоцитов при хирургической 
инфекции у детей и пришли к выводу о том, что при 
хирургических инфекциях у детей наблюдается де-
фицит Т и В клеточного звена иммунитета. Также 
было выяснено, что высокая доля готовности лим-
фоцитов к индуцированному апоптозу выявляется у 
больных с острой формой гематогенного остеомие-
лита [42]. 

Обобщая результаты вышеперечисленных ис-
следований, можно прийти к выводу о том, что апоп-
тоз и нарушение клеток иммунной системы под воз-
действием бактериальных агентов обеспечивают 
иммунодепрессию. Под едиными клиническими про-

явлениями гематогенного остеомиелита может скры-
ваться множество нарушений функций иммунной 
системы, требующих дифференциального подхода к 
терапии.

Известно, что при воздействии на организм раз-
личных неблагоприятных факторов (воспалительный 
процесс, травма, дистрофические и дегенеративные 
изменения в организме, стресс и др.) происходит на-
рушение энергетического гомеостаза в поврежден-
ных клетках [43]. Напрямую связаны с процессом 
воспалительной реакции нейтрофильные лейкоциты, 
они являются самой многочисленной группой клеток 
иммунной системы. НЛ обеспечивают защиту мак-
роорганизма от чужеродных агентов. Данная группа 
клеток представляет собой клетки фагоцитарного 
ряда, мигрирующие в зону воспалительной реакции 
и обеспечивающие функцию очищения от инфек-
ции. Система гуморальной защиты, представленная 
цитокинами, белками системы комплимента, тес-
но взаимодействует с клетками иммунной системы. 
ИЛ-6, ИЛ-8, ФНО активируют НЛ и обеспечивают хе-
мотаксис в воспалительный очаг. Чем выше тяжесть 
тканевого повреждения, тем выше количество НЛ в 
очаге повреждения. Однако, помимо защитной функ-
ции, эти клетки способны оказывать повреждающее 
действие на ткани, которые они инфильтрируют. На-
рушение энергетического гомеостаза в поврежден-
ных клетках, нарушения структуры тканей приво-
дят к усиленной генерации свободных кислородных 
радикалов, происходит развитие «окислительного 
стресса», что еще больше увеличивает степень сдви-
гов в функционировании иммунной системы. При 
нормальном состоянии противооксидантная систе-
ма обеспечивает защиту клеток от разрушительного 
действия свободных радикалов на биологические 
мембраны и цитозоль клетки. Белками-антиокси-
дантами являются каталаза, супероксиддисмутаза, 
глутанионпероксидаза. В условиях патологии имеет 
место развитие недостаточности системы защиты 
клеток от высокореактивных свободных радикалов 
кислорода. Липиды, белки, аминокислоты являются 
мишенью кислородных радикалов. Иными словами, 
любой воспалительный процесс, дистрофические и 
дегенеративные изменения в организме протекают 
с активацией перекисного окисления липидов. За-
висимость прямо пропорциональна активности вос-
паления. Продукты протекающих реакций имеют 
способность негативно влиять на состояние клеток 
иммунной системы [44]. Нарушение процессов пере-
кисного окисления липидов при остром гематоген-
ном остеомиелите в настоящее время изучено недо-
статочно. 

Также считаем необходимым акцентировать 
внимание на морфологии мембраны эритроцитов при 
гематогенном остеомиелите. Дезорганизация элемен-
тов мембраны эритроцитов, а также других клеточ-
ных систем имеют общие закономерности реагиро-
вания на различные патологические воздействия. 
Повреждение клетки токсическими соединениями, 
продуктами ПОЛ, свободными радикалами индуци-
рует каскад универсальных процессов повреждения 
при различных причинных факторах. Структура и 
функции клеточных мембран претерпевают ряд из-
менений, индуцированных воздействием активных 
форм кислорода, активацией эндогенных протеаз и 
фосфолипаз, угнетением противооксидантной систе-
мы защиты [45]. Проводился ряд исследований мемб-
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раны эритроцитов. Есть данные о структурных изме-
нениях при кардиоваскулярных заболеваниях, при 
остром деструктивном панкреатите, при сахарном 
диабете I типа, хроническом гастрите, язвенной бо-
лезни желудка и др. [46]. В результате исследований 
можно прийти к выводу об обнаружении однотипных 
изменений мембраны эритроцитов при болезнях раз-
личной этиологии. 

Данное заключение можно рассматривать с 
точки зрения универсальной, эволюционно закреп-
ленной способности плазматических мембран ре-
агировать на различные патологические реакции, 
протекающие в организме человека. Развитие пато-
логических состояний происходит с молекулярным 
изменением клеточных мембран, происходящих под 
воздействием единых повреждающих клеточных 
механизмов (нарушение ионного баланса, дефицит 
АТФ, активация ПОЛ, протеаз, фосфолипаз). Име-
ется сложность в установлении взаимосвязей между 
параметрами, характеризующими клеточный мета-
болизм, а также сложность оценить значение отдель-
ных молекулярных механизмов в инициации процес-
сов мембранодеструкции [46]. Роль красных клеток 
крови при хирургических заболеваниях пока недо-
статочно изучена [44], гематогенный остеомиелит не 
является исключением. 

Заключение
Обобщая вышеизложенное, можно сделать вы-

вод о том, что сложность и длительность терапии ОГО 
у детей обусловлена иммунными и метаболичес кими 
механизмами развития заболевания, которые в насто-
ящее время остаются недостаточно изученными, при 
этом имеется множество разноречивых данных. Из-
вестно наличие дисфункции иммунной системы на 
фоне гнойно-воспалительных заболеваний. Но ввиду 
отсутствия единого и четкого представления каса-
тельно иммунопатогенеза при хирургических инфек-
циях в целом и остром гематогенном остеомиелите 
в частности, затрудняется прогноз течения заболе-
вания, видится неоднозначной целесообразность на-
значения иммуннокорригирующей терапии. Без по-
нимания взаимодействия между патогеном с одной 
стороны и сложной системы иммунитета, а также 
клеточными компонентами ткани в месте воспаления 
не представляется возможным контролировать тече-
ние раневого процесса, а также прогнозировать исход 
заболевания. Получение знаний о патогенезе воспа-
лительных заболеваний, о механизмах реагирования 
клеток не только иммунологического, но и гемато-
логического звена при остром гематогенном остео-
миелите предвещает успех в понимании закономер-
ности возникновения и протекания патологических 
процессов. Это также позволит по-новому посмо-
треть на способы современной терапии и коррекции 
иммунометаболических нарушений, позволит раз-
работать патогенетически обоснованную терапию, 
основанную на причинно-следственных связях, что 
поспособствует повышению качества жизни наших 
маленьких пациентов. 
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СОВРЕМЕННЫЕ АСПЕКТЫ ЭТИОПАТОГЕНЕЗА ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ 
ЗАБОЛЕВАНИЙ ПАРОДОНТА (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ)
Романова Р.О., Зюлькина Л.А., Иванов П.В., Куряев И.И., Кашлевская М.Е.

ФГБОУ ВО «Пензенский государственный университет», Пенза, Россия (440026, г. Пенза, ул. Красная, 40), 
e-mail: rinatka.96@mail.ru

Одно из ведущих мест в структуре стоматологических заболеваний на сегодняшний день занимают вос-
палительные заболевания пародонта, которые представляют не только медицинскую, но и социаль-
но-экономическую проблему. На сегодняшний день до сих пор нет единого мнения ученых о патогене-
зе воспалительных заболеваний пародонта. Цель обзора – предоставить информацию о современных 
аспектах этиопатогенеза воспалительных заболеваний пародонта. Был проведен поиск литературы 
через электронную базу PubMed с целью получения всей доступной литературы по пародонтологии с 
использованием инструмента клинических запросов PubMed. В настоящем обзоре были оценены и сис-
тематизированы научные данные относительно основных факторов риска развития пародонтопатий и 
ключевые моменты патогенеза данных заболеваний. Многочисленные исследования говорят о том, что 
пародонтит – это мультифакторное заболевание, возникновение которого зависит от воспалительных и 
иммунных реакций хозяина, которые играют как защитную, так и деструктивную роль.

Ключевые слова: пародонтология, пародонтит, пародонтопатии, воспалительные заболевания пародонта, 
этио патогенез.

MODERN ASPECTS OF ETIOPATHOGENESIS INFLAMMATORY 
PERIODONTAL DISEASES (REVIEW)
Romanova R.O., Zyulkina L.A., Ivanov P.V., Kuryaev I.I., Kashlevskaya M.E.

Penza State University, Penza, Russia (440026, Penza, Krasnaya St., 40) e-mail: rinatka.96@mail.ru

Infl ammatory periodontal diseases are widespread in current dental practice, which represents not only a 
medical, but a socio-economic problem. There is still no common view among scientists on the pathogenesis 
of infl ammatory periodontal diseases. A literature search was conducted through the PubMed electronic 
database in order to obtain all available literature on periodontics using the PubMed Clinical Query Tool. The 
purpose of this review is to present information on modern aspects of the etiopathogenesis of infl ammatory 
periodontal diseases. In this systematic review, scientifi c data on the main risk factors for the development of 
periodontal diseases and key points of pathogenesis of these diseases are evaluated and systematized. Numerous 
studies suggest that periodontitis is a complex multifactorial disease, the occurrence of which depends on the 
infl ammatory and immune responses of the host, that play both a protective and destructive role.

Keywords: periodontology, periodontitis, periodontopathies, infl ammatory periodontal diseases, etiopathogenesis.
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Обзор литературы

Введение
В настоящее время воспалительные заболе-

вания пародонта являются серьезной медико-соци-
альной проблемой, так как занимают 11-е место по 
распространенности среди населения всего мира со-
гласно данным ВОЗ за 2016 год [1]. По результатам 
второго национального эпидемиологического стома-
тологического обследования населения из 47 субъ-
ектов Российской Федерации распространенность 
заболеваний пародонта составляет 82%, в том чис-
ле у детей, по данным регистров Минздрава России 
(2000 год) – 49,2% [2].

Пародонтит – заболевание зубочелюстной сис-
темы, характеризующееся развитием острого или 
хронического воспалительного процесса тканей па-
родонта, который сопровождается прогрессирую-
щей деструкцией связочного аппарата периодонта 
и атрофией костной ткани альвеолярной кости [3]. 
Это заболевание возникает в результате воздействия 
продуктов жизнедеятельности пародонтопатогенных 
грамотрицательных бактерий, которые локализуются 
глубоко в десневой борозде и образуют пародонталь-
ный карман. Воспалительные и иммунные реакции 
хозяина играют как защитную, так и деструктив-
ную роль [4, 5]. Хотя цитокины, простагландины и 
протеазы борются с микробной нагрузкой, эти мо-
лекулы способствуют потере соединительной тка-
ни и резорбции альвеолярной кости, что приводит 
к гистопатологическим изменениям, а именно, к 
разрушению периодонтальной связки, углублению 
пародонтального кармана потере костной массы и, 
как следствие, к подвижности зубов [6]. Сложность 
данного заболевания возникает из-за взаимодействия 
между микробными патогенами и воспалительным 
и иммунным ответом хозяина. Стоит заметить, что 
зубные отложения не всегда являются пусковым ме-
ханизмом в развитии кариеса, но всегда вызывают 
развитие гингивита. Однако не все воспалительные 
состояния десны прогрессируют до пародонтита [7].

Цель обзора – систематизировать информацию 
о современных аспектах этиопатогенеза воспали-
тельных заболеваний пародонта.

Настоящее исследование было выполнено в со-
ответствии с руководящими принципами для стан-
дартных систематических обзоров (PRISMA). Был 
проведен поиск литературы через электронную базу 
PubMed с целью получения всей доступной литерату-
ры по пародонтологии с использованием инструмента 
клинических запросов PubMed. Были использованы 
ключевые слова «periodontitis», «etiopathogenesisа», 
также фильтры по категории («терапия») и охвату 
(«широкий»).

Развитие пародонтита частично определяет-
ся генетической предрасположенностью, а также в 
значительной степени зависит от факторов образа 
жизни, наличия у пациента общесоматических за-
болеваний и общего иммунного ответа [1]. Однако 
наиболее важным фактором риска пародонтита яв-
ляется накоп ление микробной биопленки в пришееч-
ной области зубов, на краю десны и под ней. Именно 
здесь развивается дисбактериоз, связанный с несоот-
ветствующим и деструктивным воспалительным им-
мунным ответом хозяина. Следовательно, удаление 
зубного налета и/или борьба с ним принципиально 
важны для профилактики заболеваний пародонта 
[8]. Van der Weijden et al. (2019) обнаружили, что при 
регулярном гигиеническом уходе за полостью рта 

воспалительные болезни пародонта наблюдаются 
значительно реже (27,4%), тогда как при нерегуляр-
ном уходе встречаются в 33%, а в отсутствие гигие-
ны – 60,4% [9]. Это сказывается на иммунном статусе 
полости рта, так как развитие воспалительных забо-
леваний пародонта протекают на фоне прогрессиру-
ющих в нем патологических изменений [10].

Биопленка полости рта – одно из самых слож-
ных микробных сообществ в организме человека. 
По оценкам, более 700 различных видов бактерий 
вносят вклад в образование биопленок зубного на-
лета, которые были классифицированы в так назы-
ваемые «цветовые» комплексы на основе последова-
тельной колонизации, в сочетании с их влиянием на 
здоровье полости рта [11]. Многие из них способны 
колонизировать как поверхности зубов (эмаль, ден-
тин), так и эпителиальные поверхности слизистой 
оболочки, где могут образовывать биопленки (зуб-
ной налет), состав которых сильно различается в за-
висимости от конкретной поверхности, места лока-
лизации и общего состояния здоровья полости рта, а 
также от таких факторов, как потребление углеводов, 
отток десневой щелевой жидкости и др. [12].

У здоровых людей микробные сообщества 
обычно находятся в гомеостатическом балансе, а 
микробиота полости рта выполняет множество по-
лезных функций для хозяина. Например, обеспечи-
вает устойчивость к заселению патогенными микро-
организмами [13, 14]. Устойчивость к колонизации 
опосредуется несколькими факторами, такими как 
конкуренция за субстраты, создание ингибирующей 
микросреды для поселения патогенов, высвобожде-
ние бактерицидных веществ и стимуляция иммунной 
системы хозяина [15].

Однако многие факторы могут нарушить это 
хрупкое равновесие. Это приводит к дисбалансу 
(дисбиозу) микробиоты, что в конечном итоге приво-
дит к появлению патобионтов [16]. Например, плохая 
гигиена полости рта, а также воспалительные и ауто-
иммунные заболевания, иммунодефицитные состоя-
ния, диета, богатая низкомолекулярными углевода-
ми, и многие другие факторы могут нарушать баланс 
микробиоты полости рта [1, 17, 18].

Воспалительные заболевания полости рта, такие 
как гингивит, пародонтит и периимплантит, являют-
ся одними из самых распространенных заболеваний, 
связанных с биопленками [19–21]. Образование био-
пленки на краю десны приводит к развитию гингиви-
та. Колонизация и воспаление в области поддеснево-
го кармана и десневой щели необязательно приводит 
к развитию пародонтита, а скорее – к изменению ми-
крофлоры, за которым следует дисбиотический сдвиг 
в сторону грамотрицательных и протеолитичес ких 
бактерий. Бактерии, в свою очередь, вызывают им-
мунологические реакции, которые могут привести к 
клиническим признакам пародонтита [22].

Большинство заболеваний полости рта не вы-
званы изолированными инфекциями и конкретными 
патогенами, а, скорее, обусловлены взаимодействием 
между хозяином, ключевыми патогенами и полимик-
робным синергизмом и дисбиозом (PSD) [21]. Забо-
левания пародонта может вызывать множество видов 
бактерий. Установлено, что при глубине пародон-
тального кармана до 6 мм количество видов бактерий 
превышает 100. Все они входят в состав микробной 
биопленки, причем состав ее варьируется в зависи-
мости от степени зрелости [23]. Определены микроб-
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ные комплексы пародонтопатогенной микрофлоры, 
доминирующие при различных воспалительных про-
цессах. Их условно классифицируют на красный, зе-
леный, желтый, оранжевый и пурпурный комплексы 
[24].

1. Красный комплекс, обладающий наивыс-
шим патогенным потенциалом, представляет со-
бой сочетание: Porphyromonas gingivalis, Tannerella 
forsythensis, Treponema denticola. Присутствие этого 
комплекса обусловливает сильную кровоточивость 
десен и быстрое течение деструктивных процессов в 
пародонте.

2. Зеленый комплекс представляет собой 
сочетание пародонтопатогенов: Actinobacillus 
actonomycetemcomitans, Capnocytophaga, 
Campilobacter concisus, Eikenella corrodens. 
actonomycetemcomitans, Capnocytophaga, 
Campilobacter concisus, Eikenella corrodens. Наличие 
этих микроорганизмов и их сочетание могут стать 
причиной не только воспаления пародонта, но и вос-
палительных изменений слизистой оболочки рта и 
твердых тканей зубов.

3. Желтый комплекс: Streptococcus mitis, 
Streptococcus israilis, Streptococcus Sanguis. Бакте-
рии данного комплекса могут играть защитную роль, 
вступая в антагонистическое взаимодействие с пери-
одонтальными патогенами.

4. Пурпурный комплекс представляет собой 
сочетание Actinomyces odontolyticus и Veillonella 
parvulla. 

5. Оранжевый комплекс. Именно этот комплекс 
характеризуется самой высокой патогенностью, в его 
состав входят: Campylobacter rectus, Campylobacter 
showae, Eubacterium nodatum, Fusobacterium 
nucleatum, Prevotella intermedia, Prevotella nigrescens, 
Peptostreptococcus micros. Prevotella intermedia про-
дуцирует фосфолипазу, нарушает целостность мемб-
ран эпителиальных клеток, является активным про-
дуцентом гидролитических протеаз, расщепляющих 
белки пародонтальных тканей и тканевой жидкости 
на полипептиды, вырабатывает протеолитические 
ферменты, поэтому играет главную роль в образова-
нии пародонтальных абсцессов [25].

В литературе представлена роль основных па-
родонтопатогенов. 

1. P. gingivalis – это грамотрицательный ораль-
ный анаэроб, который играет основную роль в пато-
генезе пародонтита. P. gingivalis быстро прикрепля-
ется к поверхности клетки-хозяина с последующей 
интернализацией через липидные рафты и включе-
нием бактерии в ранние фагосомы. Бактерия активи-
рует клеточную аутофагию, чтобы обеспечить репли-
кативную нишу при подавлении апоптоза [26].

2. Aggregatibacter actinomycetemcomitans имеет 
сложный жизненный цикл, передается через слюну 
инфицированных людей и может первоначально ко-
лонизировать слизистую оболочку полости рта, воз-
можно, как факультативный внутриклеточный пато-
ген. Этот вид бактерий может проникать в эпителий 
десен и продуцировать экзо- и эндотоксины: эндо-
токсин, вызывающий ответную реакцию организма 
хозяина, экзотоксин, расширяющий цитозамещение 
(Cdt), и лейкотоксин (LtxA). Cdt экспрессируется 
рядом грамотрицательных бактерий и вызывает ги-
бель клеток-хозяев, блокируя их пролиферацию и 
повышая экспрессию активатора рецепторов лиган-
да ядерного фактора каппа-B (RANKL), ключевого 

фактора остеокластогенеза. LtxA избирательно воз-
действует на лимфоцитарные клетки и вызывает 
нарушение целостности мембраны. Помимо гибели 
защитных клеток, LtxA также вызывает массивный 
провоспалительный ответ в моноцитах/макрофагах 
[27, 28]. 

3. P. intermedia – грамотрицательная, неподвиж-
ная короткая (от 0,5 до 2 нм) палочка, облигатный 
анаэроб, выделяющий черный пигмент, сахаролитик. 
В ходе экспериментов была доказана способность 
in vitro P. Intermedia проникать внутрь десневых 
фибробластов и клеток десневого эпителия. ЛПС и 
поверхностные компоненты Prevotella Intermedia 
индуцируют экспрессию цитокинов (ИЛ-1, ИЛ-6, 
ИЛ-8). ИЛ-1β способствует резорбции костной тка-
ни, ИЛ-8 – хемокин для полиморфноядерных лейко-
цитов, а ИЛ-6 – провоспалительный цитокин, вызы-
вающий пролиферацию T- и В-лимфоцитов, а также 
играющий определенную роль в резорбции костной 
ткани [29].

4. T. denticola – грамотрицательные, подвиж-
ные, асахаролитические, анаэробные бактерии с ти-
пичной спиралевидной морфологией. Поверхност-
ные компоненты Т. Denticola содержат олигомерный 
основной поверхностный белок Msp и протеазный 
комплекс, кодируемый генами локуса prcA-prtP, об-
ладают цитопатической активностью. Msp является 
пориноподобным белком наружной мембраны, кото-
рый нарушает метаболизм Са2+ и сборку цитоскелета 
фибробластов. Основной белок наружной мембра-
ны Msp Т. denticola связывается с фибронектином, 
фибриногеном и ламинином, играя важную роль в 
адгезии к клеткам организма хозяина. Он токсичен 
для клеток Hela, оказывает цитотоксическое действие 
на десневые фибробласты, эпителиальные клетки, 
лимфоциты и эритроциты. Msp усиливает воспали-
тельный ответ, индуцируя дегрануляцию нейтрофи-
лов, выделение коллагеназ, желатиназ и матриксных 
металлопротеиназ ММР-8 и ММР-9 [30].

При хроническом пародонтите грамотрица-
тельные анаэробные бактерии вызывают потерю 
прикреп ления зуба к поддерживающим тканям. Было 
высказано предположение, что недостаточная про-
дукция противовоспалительных цитокинов может 
вызвать заболевание [31].

Помимо неудовлетворительной гигиены полос-
ти рта, было выявлено несколько факторов риска раз-
вития воспалительных заболеваний пародонта, связь 
которых предполагается, но четко не установлена [1, 
32, 33].

Курение. Исследования in vitro показали из-
менение профиля цитокинов в десневой жидкости, 
функций иммунных клеток [34] и изменение проте-
олитической регуляции у курильщиков. Совсем не-
давно Chang et al. продемонстрировали измененную 
экспрессию мРНК ЦОГ-2 в фибробластах десен в 
ответ на никотин [35]. Тем не менее результаты этих 
исследований противоречивы, и на сегодняшний 
день не появилось четкого механизма, объясняюще-
го, как курение может влиять на заболевания паро-
донта.

Сахарный диабет. Считается, что диабет спо-
собствует развитию пародонтита из-за чрезмерной 
воспалительной реакции на микрофлору пародонта. 
Поддесневая микрофлора у пациентов с пародонти-
том и сахарным диабетом обычно эквивалентна ми-
крофлоре, наблюдаемой у пациентов с пародонтитом, 
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у которых нет диагноза диабет. Когда избыток до-
ступной глюкозы находится в контакте со структур-
ными и другими белками, происходит образование и 
накопление конечных продуктов гликозилирования 
(AGE). Этот процесс не управляется энзимами, AGE 
связывается со специфическим клеточным рецепто-
ром, известным как рецептор AGE (RAGE). RAGE 
обнаруживается на эндотелиальных клетках и моно-
цитах, что важно при пародонтите. Связывание AGE 
и RAGE вызывает серию провоспалительных собы-
тий, которые могут быть самоподдерживающимися, 
поскольку связывание AGE-RAGE на поверхности 
эндотелиальных клеток индуцирует экспрессию мо-
лекулы-1 адгезии сосудистых клеток, усиливая ад-
гезию моноцитов к эндотелиальным клеткам, таким 
образом, поддерживая воспалительную реакцию. 
Graves D.T. (2018) и коллеги рассмотрели патоге-
нез заболеваний пародонта у пациентов с диабетом 
и пришли к выводу, что помимо сильной воспали-
тельной реакции усиленный апоптоз (последова-
тельность запрограммированных событий, ведущих 
к гибели клеток) может способствовать развитию 
пародонтита как осложнения диабета. Если апоптоз 
усиливается, эффекты, включая замедленное зажив-
ление ран, могут быть пагубными. Следовательно, 
усиленное воспаление, ведущее к разрушению ткани, 
и уменьшенное восстановление поврежденной ткани 
могут способствовать разрушению тканей пародон-
та, наблюдаемому у пациентов с диабетом [36].

Психологические факторы. Исследования пока-
зали, что у людей, находящихся в состоянии психо-
логического стресса, с большей вероятностью разо-
вьются клинические признаки потери зубодесневого 
прикрепления и потери альвеолярной кости [37]. Еще 
одно предположение – что эта взаимосвязь просто 
связана с тем, что люди, находящиеся в состоянии 
стресса, с меньшей вероятностью будут регулярно 
соблюдать гигиену полости рта и профилактику [38].

Возрастные изменения. Старение связано с уве-
личением пародонтопатий. Однако было высказано 
предположение, что повышенный уровень деструк-
ции пародонта, наблюдаемый с возрастом, является 
результатом кумулятивного разрушения, а не резуль-
татом увеличения скорости деструкции. Таким об-
разом, старение само по себе не является фактором 
риска [39].

Иммунный ответ. Как и в случае с другими 
участками барьера, такими как желудочно-кишечный 
тракт и дыхательные пути, ткань пародонта постоян-
но подвергается воздействию микробиоты полости 
рта и других физических и химических факторов. 
Существует тонкий баланс между местным иммун-
ным ответом и микробиотой в физиологических ус-
ловиях. Иммунный надзор и переносимость местной 
микробиоты достигаются без тяжелой воспалитель-
ной реакции. Тем не менее после колонизации «крае-
угольного» патогена состав и общее количество мик-
робиоты изменяются, что повышает патогенность 
всего сообщества и нарушает гомеостаз тканей. 
В этих условиях иммунный ответ чрезмерно акти-
вируется, что приводит к инфильтрации иммунных 
клеток, активации остеокластической активности и в 
конечном итоге разрушению как мягких, так и твер-
дых тканей [40].

Другие системные заболевания. Нейродеге-
неративное заболевание – это широкий термин для 
обозначения некоторых заболеваний, которые про-

грессивно влияют на функцию нейронов головного 
мозга человека, таких как рассеянный склероз, бо-
лезнь Паркинсосна и болезнь Альцгеймера. Эти со-
стояния неизлечимы и приводят к прогрессирующей 
дегенерации и / или гибели нейронов, вызывая атак-
сию и деменцию [41, 42]. В некоторых исследованиях 
утверждается, что пародонтит связан с нейродегене-
ративными заболеваниями двумя путями: наиболее 
изученный связан с тем фактом, что медиаторы вос-
паления присутствуют в системном кровотоке, созда-
вая постоянный воспалительный статус [43]; другая 
возможность связана с вовлеченными грамотрица-
тельными бактериями, например P. Gingivalis, кото-
рые могут напрямую вызвать повреждение [44]. Па-
тогенность грам отрицательных бактерий связывают 
с определенными компонентами их клеточных сте-
нок, а именно, с липополисахаридным слоем (ЛПС). 
P. gingivalis представляет собой цистеиновую про-
теазу, называемую гингипаином. Эта протеаза раз-
делена на молекулы CD14, рецептор фермента ЛПС, 
который позволяет бактериям подавлять иммунную 
реакцию против ЛПС. Разрыв пародонтального кар-
мана – легкий путь проникновения пародонтальных 
бактерий в большой круг кровообращения [45]. В ре-
зультате провоспалительные цитокины попадают 
в системный кровоток, благодаря чему пародонтит 
больше не является локальным воспалением и мо-
жет рассматриваться как «системное воспаление сла-
бой степени» [46, 47]. Как ранее было рассмотрено 
Teixeira et al. (2017), перекрестная связь между ней-
родегенеративными заболеваниями и пародонтитом 
лежит в основе прайминга микроглии, то есть пере-
ключения фенотипа, при котором клетка принимает 
провоспалительный профиль, усугубляя нейровоспа-
ление.

Генетические факторы. В последнее время в 
исследованиях факторов предрасположенности к 
пародонтиту все больше внимания уделяется генам 
иммунорегуляторных молекул, таких как цитокины, 
хемокины, поверхностные рецепторы мембран и 
белки распознавания антигенов, которые считаются 
ключевыми факторами в прогрессировании пародон-
тита, дифференцировки и активации В-лимфоцитов, 
воспалительного инфильтрата и стимуляции остео-
кластов [48].

Остеопороз. В некоторых исследованиях была 
показана взаимосвязь между остеопорозом и поте-
рей альвеолярной кости, но не между остеопорозом и 
уровнем зубодесневого прикрепления [49].

Учитывая, что лечение заболеваний пародонта 
является трудоемким, поэтапным процессом, кото-
рый требует больших усилий и знаний, очевидным 
является тот факт, что своевременная диаг ностика и 
комбинированное лечение имеют решающее значе-
ние для успешного лечения заболеваний пародонта и 
стабилизации состояния для достижения удовлетво-
рительных результатов [50].

Кроме этого, огромную роль играет причаст-
ность и просвещенность населения в отношении ги-
гиенического состояния и здоровья полости рта. Это 
помогает диагностировать и стабилизировать заболе-
вания пародонта на ранних стадиях их возникнове-
ния и развития.

Важнейшей задачей, стоящей перед врачом, яв-
ляется разработка и внедрение индивидуализирован-
ных дентальных гигиенических протоколов в составе 
комплексных мероприятий, которые предусматрива-
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ют методы контроля за гигиеническим состоянием 
полости рта. Это является основой санитарно-про-
светительной работы.

Выводы
Обзор зарубежных и отечественных источников 

литературы позволяет сделать следующие выводы:
– пародонтит может протекать как самостоя-

тельное заболевание и может быть одним из проявле-
ний общего состояния организма;

– основную роль в этиологии воспалительных 
заболеваний пародонта играют немикробный пейзаж 
полости рта и общесоматические заболевания, им-
мунный ответ организма;

– пародонтит по сей день остается до конца не 
изученным заболеванием, и актуальность данной про-
блемы определяется необходимостью дальнейших ис-
следований с использованием высокочувствительных, 
современных методов диагностики тканей пародонта.
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НАРУШЕНИЕ РОТАЦИИ И ФИКСАЦИИ КИШЕЧНИКА 
У НОВОРОЖДЕННЫХ (АНАЛИЗ РЕЗУЛЬТАТОВ ЛЕЧЕНИЯ 
И ОПИСАНИЕ РЕДКОГО КЛИНИЧЕСКОГО НАБЛЮДЕНИЯ)
1Аксельров М.А., 2Белоцерковцева Л.Д., 2Присуха И.Н., 2Лизин К.А., 2Лизина Д.А. 

1ФГБОУ ВО «Тюменский государственный медицинский университет» Минздрава России, Тюмень, Россия 
(625023, г. Тюмень, ул. Одесская, д. 54), e-mail: akselerov@mail.ru
2БУ ХМАО-Югры «Сургутский окружной клинический центр охраны материнства и детства», Сургут, 
Россия (628415, Сургут, Ханты-Мансийский автономный округ, ул. Губкина, здание 1/2) 
Мальротация – нарушение вращения кишки вокруг оси брыжеечной артерии с переменной фиксацией 
средней и задней кишки до забрюшинного пространства. Порок встречается с частотой 1: 500–6000 но-
ворожденных. Значительно реже встречается гиперротация, которая формируется, если слепая кишка 
продолжает вращаться за пределы нормального положения, поднимаясь в левый верхний квадрант 
живота, медиально от селезеночного изгиба, в результате чего тонкая кишка с ее брыжейкой распола-
гается кпереди от восходящей и поперечно-ободочной толстой кишки, а подвздошная кишка впадает в 
слепую с медиальной стороны, что приводит как бы к «переворачиванию» илеоцекального угла. В ста-
тье представлено описание редкого клинического наблюдения сочетания гиперротации с патологичес-
кой фиксацией кишечника, в результате которой участки тонкой кишки проходили через брыжейку с 
образованием стенозов, и проведен анализ хирургической коррекции мальротации кишечника у ново-
рожденных в трех центрах неонатальной хирургии. 

Ключевые слова: новорожденные, врожденная кишечная непроходимость, мальротация, аномалия фиксации 
кишечника, лапароскопия, лапаротомия. 

IMPAIRMENT OF ROTATION AND FIXATION OF THE INTESTINAL
IN NEWBORNS. ANALYSIS OF TREATMENT RESULTS AND DESCRIPTION 
OF RARE CLINICAL OBSERVATIONS
1Akselrov M.A., 2Belotserkovtseva L.D., 2Prisukha I.N., 2Lizin K.A., 2Lizina D.A. 

1Tyumen State Medical University, Tyumen, Russia (625023, Tyumen, Odesskaya St., 54), e-mail:akselerov@mail.ru
2Surgut District Clinical Center for Maternal and Child Health, Surgut, Russia (628415, Surgut, Khanty-Mansi 
Autonomous District, Gubkin St., build. 1/2)
Malrotation – a violation of the rotation of the duodenum and cecum around the axis of the mesenteric artery 
with variable fi xation of the middle and posterior colon to the retroperitoneal space occurs with a frequency of 
1: 500–6000 newborns. Much less common is hyper-rotation, which is formed if the cecum continues to rotate 
beyond its normal position up to the left upper quadrant of the abdomen, medially from the splenic fl exure, as a 
result of which the small intestine with its mesentery is located anterior to the ascending and transverse colon, and 
the ileum joins the cecum on the medial side, which leads to a kind of «inversion» of the ileo-cecal angle. The article 
describes a rare clinical observation of a combination of hyper-rotation with pathological fi xation of the intestine, 
which results in sections of the small intestine passing through the mesentery with the formation of stenosis. Analysis 
of the surgical correction for intestinal malrotation in newborns was carried out in three centers of neonatal surgery.

Keywords: newborns, congenital intestinal obstruction, malrotation, bowel fi xation anomaly, laparoscopy, laparotomy.

Введение
Мальротация – это нарушение вращения кишки 

вокруг оси брыжеечной артерии с переменной фик-
сацией средней и задней кишки до забрюшинного 
пространства [1]. Встречается мальротация 1:500 до 
1:6000 новорожденных [2], у мальчиков наблюдается в 
2 раза чаще, чем у девочек [3]. Намного реже встреча-
ется гиперротация, которая формируется, если слепая 
кишка продолжает вращаться за пределы нормального 
положения, поднимаясь в левый верхний квадрант жи-
вота, медиально от селезеночного изгиба [4]. При этом 
тонкая кишка с ее брыжейкой располагается кпереди 
от colon ascendens и mesocolon, подвздошная кишка 
впадает в слепую с медиальной стороны, а илеоце-
кальный угол имеет повернутый вид [5]. 

Сочетания гиперротации с патологической 
фиксацией кишечника, в результате которой участки 
тонкой кишки проходили через брыжейку с образова-
нием стенозов, в литературе мы не нашли. Учитывая 
редкость патологии и трудность ее диагностики, при-
водим наше клиническое наблюдение. 

Описание клинического случая
Ребенок Л. родился от молодых, здоровых родите-

лей в срок 40 недель + 3 дня. Роды самопроизвольные, 
в затылочном предлежании, масса тела при рождении 
3400 г, оценка по шкале Апгар 8/9 баллов. Мать пере-
несла до наступления беременности COVID-19 (в июне 
2020 г.), в срок 24 нед. – аппендэктомию. В первые сут-
ки жизни у ребенка отошел меконий. Со вторых суток 
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появились срыгивания небольшими объемами, внача-
ле – створоженным молоком, затем – с примесью «зе-
лени». Сохранялся самостоятельный стул (мекониаль-
ный) 1 раз за сутки. С диагнозом Р78.9 (расстройство 
системы пищеварения в перинатальном периоде не-
уточненное) переведен в палату интенсивной терапии. 

Энтеральное кормление прекращено, начато 
симптоматическое лечение. На фоне терапии призна-
ки гастроинтестинальной недостаточности прогрес-
сировали: срыгивал створоженной смесью с зелено-
ватым оттенком, обильно. Приступов беспокойства, 
вздутия живота, задержки стула, газов не отмечалось. 

По УЗИ визуализировалась расширенная две-
надцатиперстная кишка, пониженная и неравномер-
ная аэрация кишечника при сохраненной перисталь-

тике. В брюшной полости обнаружено около 10 мл 
жидкости. Признаков спиралевидного хода сосудов 
брыжейки и инверсии верхнебрыжеечных артерии и 
вены не выявлено. 

На обзорных рентгенограммах органов груди и 
живота, выполненных в вертикальном положении, об-
ращает на себя внимание увеличение в объеме желуд-
ка, содержащего воздух и сниженное газонаполнение 
петель кишечника. При ретроградном рентгеноконт-
растном исследовании ободочной кишки (в прямой 
проекции, в горизонтальном положении «лежа на спи-
не»): желудок увеличен в размерах (контрастирован 
воздухом), контрастированный купол слепой кишки 
располагается высоко, в проекции выходного отдела 
желудка и двенадцатиперстной кишки (рис. 1).

1

2

Рис. 1. (1 – желудок; 2 – купол слепой кишки)

При эзофагогастродуоденоскопии выявлены 
признаки стеноза нижней горизонтальной части две-
надцатиперстной кишки.

С диагнозом врожденная высокая кишечная не-
проходимость (стеноз антрального отдела желудка) 
предпринята лапаротомия. 

На операции обнаружено, что тонкая кишка 
имеет умеренно цианотичный цвет и занимает всю 
правую половину брюшной полости. Толстая кишка 
визуально не была изменена и располагалась слева, 

купол слепой кишки был фиксирован спайками и 
также занимал положение над двенадцатиперстной 
кишкой левее средней линии. 

После разделения спаек и ревизии установлено, 
что двенадцатиперстная кишка проходит через бры-
жейку ободочной кишки, «симулирующую» связку 
Трейца, и имеет сужение в месте перехода в jejunum, 
затем, через 3 см, тощая кишка проходила через бры-
жейку терминального отдела подвздошной кишки, 
где также просвет последней суживался (рис. 2). 
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5 4
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Рис. 2. Интраоперационные фото. А – фронтальный вид; Б – латеральный вид справа. 1 – поперечная 
ободочная кишка; 2 – брыжейка толстой кишки; 3 – первый участок стенозирования в месте перехода 
ДПК в тощую кишку; 4 – тощая кишка; 5 – купол слепой кишки; 6– второй участок стенозирования в 
месте прободения брыжейки подвздошной кишки; 7 – брыжейка терминального отдела подвздошной 

кишки; 8 – терминальный отдел подвздошной кишки
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Выполнена резекция стенозированного участка 
ДПК в пределах 1 см. Резецированный фрагмент на-
правлен на патогистологическое исследование. Все 
отделы толстой кишки после пересечения ДПК пере-
мещены влево, а тонкая кишка – вправо. После дан-
ной манипуляции тонкая кишка приобрела розовую 
физиологическую окраску. Выполнен дуодено-еюно-
анастомоз по типу «конец-в-конец». 

Послеоперационный период протекал благо-
получно, без осложнений. Энтеральная нагрузка в 
минимальных объемах начата с четвертых суток по-
слеоперационного периода, но признаки усвоения 
пищи зафиксированы лишь с шестых суток. При по-
степенном расширении на полный объем энтераль-
ной нагрузки удалось выйти к 21-м суткам, которыми 
и ограничилось нахождение в отделении реанима-
ции. В результате проведенного лечения достигнуто 
выздоровление. Выписан домой под амбулаторное 
наблюдение у неонатолога и детского хирурга.

Гистологическое исследование не выявило 
специфических изменений кишечной стенки.

Обсуждение
За период 2018–2020 гг. в ОКБ № 2 г. Тюме-

ни и перинатальном центре г. Сургута оперировано 
16 новорожденных детей с нарушением ротации и 
фиксации кишечника. Учитывая то, что в нашем на-
блюдении все дети оперированы в периоде новорож-
денности, у всех превалировала клиническая картина 
кишечной непроходимости, выраженность которой 
зависела от степени сдавления двенадцатиперстной 
кишки эмбриональными тяжами брюшины и непра-
вильным расположением толстой кишки. 

Основным проявлением заболевания была рво-
та (100%). У 43,8% (7) пациентов, когда уровень 
передавливания двенадцатиперстной кишки был 
выше большого дуоденального соска, рвотные массы 
имели характер створоженного молока, у остальных 
56,2% (9) детей присутствовала желчь. Наши данные 
соответствуют литературе [5]. Крови в рвотных мас-
сах мы не обнаружили несмотря на то, что у 9 (56,2%) 
новорожденных имелся врожденный заворот средней 
кишки (синдром Ледда) [6].

Задержку отхождения мекония и стула наблюда-
ли у 87,5% (14) детей, причем у 68,8% данный симп том 
проявлялся постепенно. Отхождение мекония стано-
вились все скуднее и прекращалось к концу вторых – 
началу третьих суток жизни. При осмотре описанных 
в литературе проявлений в виде асимметрии живота, 
вздутия эпигастральной области и западения [5] мы не 
отмечали. У девяти детей с синдромом Ледда при разви-
тии процесса появлялось напряжение мышц передней 
брюшной стенки. У всех пациентов на фоне кишечной 
непроходимости отмечалось нарастание интоксикации, 
обезвоживания и электролитных нарушений. 

Согласно рекомендациям, обследование при 
подозрении на мальротацию должно включать об-
зорные рентгеновские снимки в двух проекциях, ир-
ригографию, исследование пассажа по ЖКТ, доппле-
рометрию и КТ органов брюшной полости [7;8]. 

Причем многие авторы считают УЗИ наиболее 
точным и объективным обследованием [9], в нашем 
наблюдении инверсии верхних брыжеечных сосудов 
или патогномоничного для заворота симптома «водо-
ворота» выявлено не было.

Мальротация часто (68,8%) сочетается с раз-
личной хирургической патологией, из которой 

38,2% приходится на омфалоцеле [10], 16,7% – на га-
строэзофагеальный рефлюкс [8]. Имеются описания 
сочетания мальротации с кистой общего желчного 
протока [11], полной инверсией внутренних орга-
нов грудной и брюшной полости [12], врожденного 
гипертрофического пилоростеноза [13; 14], лимфан-
гиэктазией [15]. Первое описание дуоденальной об-
струкции при мальротации было сделано в 1752 г., 
когда на аутопсии Boernerus обнаружил конгломерат 
петель кишечника, фиксирующие его спайки и стеноз 
duodenum [цит. по 15]. В последующем было уста-
новлена взаимосвязь правого изгиба толстой кишки и 
нисходящей ветви ДПК [16], что ведет к компрессии 
двенадцатиперстной кишки.

Лечение пациентов с мальротаций, проявляю-
щейся кишечной непроходимостью – хирургическое. 
Необходимо рассечь спайки, ликвидировать (при на-
личии) заворот, расправить общую брыжейку и уло-
жить тонкую кишку в правых, а толстую в левых от-
делах брюшной полости.

У восьмерых детей оперативное вмешатель-
ство выполнено лапароскопически. В двух наблюде-
ниях потребовалась конверсия, по причине сложно-
сти лапароскопических манипуляций, у шестерых 
детей операция сразу начата с лапаротомии. После-
операционное наблюдение свидетельствует о том, 
что после эндоскопической операции восстановле-
ние ребенка происходит быстрее, что подтверждено 
в литературе [17, 18], и лапароскопия может быть 
рекомендована выбором при коррекции мальрота-
ции у детей. Ни у одного ребенка за обозначенный 
период времени резекция участка кишки по причине 
развившегося некроза ее стенки не потребовалась и 
выполняемое в такой ситуации выведение участка 
кишки на брюшную стенку не применялось [19–22]. 

Заключение
Представленное нами клиническое наблю-

дение подчеркивает многообразие проявлений  
нарушения ротации и фиксации кишечника. 
Междисциплинарный  подход, своевременное обсле-
дование и правильная его оценка обусловили выздо-
ровление ребенка. 

Конфликт интересов. Авторы заявляют об от-
сутствии явного или потенциального конфликта ин-
тересов, связанного с публикацией статьи.

Финансирование. Исследование не имело спон-
сорской поддержки.

Литература / References
1. Stanill A.B. et al. Laparoscopic Ladd’s procedure: 

treatment of choice for midgutmalrotation in infants and 
children. // J. Lap. AdvSurg Tech. (USA). – 2010; 20(4): 369-372.

2. Pierro A., Ong E.G., Malrotatation. In: Puri P., 
Hollwart M.E. (Еds) Malrotation and volvulus in infancy and 
childhood. // Pediatric surgery. – New York: Springer; 2004: 
197-201.

3. Millar A.J., Rode H., Cywes S. Malrotation and 
volvulus in infancyand childhood. // Semin Pediatr Surg. – 
2003; 12(4): 229-3

4. Long F.R., Kramer S.S., Markowitz R.I. et al. 
Radiographic patterns of intestinal malrotation in children. // 
Radiographics. – 2016; 16: 547-556.

5. Эргашев Н.Ш., Саттаров Ж.Б., Бекназаров З.Ж. Кли-
нико-анатомическая характеристика нарушений ротации и 
фиксации кишечника у детей // Новый день в медицине. – 



106

Вятский медицинский вестник, № 1(73), 2022

2013. – № 3(3). – С. 61-66. [Ergashev N.Sh., Sattarov Zh.B., 
Beknazarov Z.Zh. Clinical and anatomical characteristics of 
intestinal rotation and fi xation disorders in children. // Novyi 
den’ v meditsine. – 2013; 3(3): 61-66 (In Russ.)].

6. Ladd WE. Surgical diseases of the alimentary tract in 
infants. // N. Engl. J. Med. – 1936; 215(1): 705-708.

7. Тошматов Х.З., Эргашев Б.Б., Ажимаматов Х.Т., 
Тошбоев Ш.О. Современные методы диагностики мальро-
тации кишечника в педиатрической хирургии // Новый день 
в медицине. – 2020. – № 1(29). – С. 413-416. [Toshmatov H.Z., 
Ergashev B.B., Azhimamatov H.T., Toshboev Sh.O. Modern 
methods for the diagnosis of intestinal malrotation in pediatric 
surgery. // Novyi den’ v meditsine. – 2020; 1(29): 413-416. (In 
Russ.)].

8. Хворостов И.Н. Лапароскопическая операция 
Ледда у детей первых 6 месяцев жизни с синдромом маль-
ротации без заворота средней кишки // Российский педи-
атрический журнал. – 2021. – Т. 2. – № 24. – С. 102-105. 
[Khvorostov I.N. Laparoscopic Ledd’s operation in children of 
the fi rst 6 months of life with malrotation syndrome without 
midgut volvulus. // Rossiiskii pediatricheskii zhurnal. – 2021; 
2(24): 102-105. (In Russ.)]

9. Переяслов А.А., Борова-Галай О.Е. Никифорук О.М. 
Возможности ультрасонографии в диагностике мальрота-
ции кишечника: собственные наблюдения и обзор литера-
туры // Хирургия детского возраста. – 2018. – Т. 3. – № 60. 
С. 67-72. [Pereyaslov A.A., Borova-Galaj O.E. Nikiforuk O.M. 
Possibilities of ultrasonography in the diagnosis of intestinal 
malrotation: own observations and a review of the literature. // 
Khirurgiya detskogo vozrasta. – 2018; 3(60): 67-72. (In Russ.)].

10. Скобелев В.А., Барсукова А.В., Глушкова А.С., 
Щукина А.Ю., Батуров М.А. Омфалоцеле в структу-
ре мальротации 1 периода у новорожденных // Ме-
дицинское образование сегодня. – 2020. – № 2(10). – 
C. 65-61. [Skobelev V.A., Barsukova A.V., Glushkova A.S., 
Shchukina A Yu., Baturov M.A. Omphalocele in the structure of 
period 1 malrotation in newborns. // Meditsinskoe obrazovanie 
segodnya. – 2020; 2(10): 65-61. (In Russ.)].

11. Калабаева М.М., Елибаев Б.А., Ахпаров Н.Н., 
Оразалинов А.Ж. Клинический  случай  сочетания у ре-
бенка кистозной трансформации общего желчного прото-
ка с мальротацией  кишечника // Педиатрия и детская хи-
рургия. – 2018. – № 4 (94). – С. 63-67. [Kalabaeva M.M., 
Elibaev B.A., Ahparov N.N., Orazalinov A.Zh. A clinical 
case of a child’s combination of cystic transformation of the 
common bile duct with intestinal malrotation. // Pediatriya i 
detskaya кhirurgiya. – 2018; 4(94): 63-67. (In Russ.)].

12. Ахрапов Н.Н., Сулейманова С.Б., Аширбай К.С. 
Клинический случай синдрома мальротации у ребенка с 
полной инверсией внутренних органов // Детская хирур-
гия. – 2017. – T. 21. – № 6. – С. 322-325. [Aкhrapov N.N., 
Suleimanova S.B., Ashirbaj K.S. A clinical case of a child’s 
combination of cystic transformation of the common bile duct 
with intestinal malrotation Clinical case of malrotation syndrome 
in a child with complete inversion of internal organs. // Detskaya 
кhirurgiya. – 2017; 21(6): 322-325. (In Russ.)].

13. Морозов Д.А., Филиппов Ю.В. Редкое сочетание 
врожденного гипертрофического пилоростеноза с мальро-
тацией двенадцатиперстной кишки у новорожденного. Ана-
лиз двух наблюдений // Детская хирургия. – 2007. – № 2. – 
С. 47-49. [Morozov D.A., Filippov Yu.V. A rare combination 
of congenital hypertrophic pyloric stenosis with duodenal 
malrotation in a newborn. Analysis of two observations. // 
Detskaya khirurgiya. – 2007; 2: 47-49. (In Russ.)].

14.  Новосад В.В., Ковальчук В.И., Новосад Е.А. 
Cочетание синдрома Ледда c врожденным гипертрофичес-

ким пилоростенозом (случай  из практики) // Гепатология 
и гастроэнтерология. – 2020. – T. 4. – № 2. – С. 212-216. 
[Novosad V.V., Koval’chuk V.I., Novosad E.A. Combination of 
Ledd’s syndrome with congenital hypertrophic pyloric stenosis 
(case from practice). // Gepatologiya i gastroenterologiya. – 
2020; 4(2): 212-216. (In Russ.)] https://DOI: 10.25298/2616-
5546-2020-4-2-212-216.

15. Морозов Д.А., Пименова Е.С., Таточенко В.К., 
Бакрадзе М.Д., Гадлия Д.Д., Морозова О.Л., Талалаев А.Г. 
Хирургическое лечение редкого сочетания мальротации ки-
шечника со вторичной лимфангиэктазией// Вестник РАМН. – 
2015. – № 1. – С. 56-62. [Morozov D.A., Pimenova E.S., 
Tatochenko V.K., Bakradze M.D., Gadliya D.D., Morozova O.L., 
Talalaev A.G. Surgical treatment of a rare combination of 
intestinal malrotation with secondary lymphangiectasia. // 
Vestnik RAMN. – 2015; 1: 56-62. (In Russ.)].

16. Kellogg E.L., Kellogg W.A. Chronic duodenal 
obstruction with duodeno-jejunostomy as a method of treatment 
report of forty-one operations // Ann. Surg. – 1921; 73(5): 578-608.

17. Michael H. Childress. Duodenum Inversum. // 
J. Natl. Med. Assoc. – 1979; 71(5): 515-516.

18. Козлов Ю.А., Новожилов В.А., Распутин А.А., 
Ус Г.П., Кузнецова Н.Н., Пакельчук А.А. Эндохирургичес-
кое лечение мальротации кишечника у новорожденных 
и младенцев // Хирургия. Журнал им. Н.И. Пирогова. – 
2016. – № 4. – С. 34-39. [Kozlov Yu.A., Novozhilov V.A., 
Rasputin A.A., Us G.P., Kuznetsova N.N., Pakel’chuk A.А. 
Endosurgical Treatment of Bowel Malrotation in Newborns 
and Infants. // Khirurgiya. Zhurnal im. N.I. Pirogova. – 2016; 
4: 34-39. (In Russ.)]

19. Иванов В.В., Аксельров В.М., Аксельров М.А. 
Концевая энтеростомия приводящей кишкой с межкишеч-
ным анастомозом у детей // Детская хирургия. – 1999. – 
№ 6. – С. 8-10. [Ivanov V.V., Aksel’rov V.M., Aksel’rov M.A. 
End enterostomy of the adductor with intestinal anastomosis in 
children. // Detskaya кhirurgiya. – 1999; 6: 8-10. (In Russ.)]

20. Иванов В.В., Аксельров М.А., Аксельров В.М. Вы-
бор способа операции у новорожденных с низкой кишечной 
непроходимостью // Детская хирургия. – 2003. – № 2. – С. 4-6. 
[Ivanov V.V., Aksel’rov M.A., Aksel’rov V.M. The choice of the 
method of surgery in newborns with low intestinal obstruction. // 
Detskaya кhirurgiya. – 2003; 2: 4-6. (In Russ.)]

21. Аксельров М.А., Разин М.П., Емельянова В.А., Се-
ригенко Т.В., Дадашева С.М., Свазян В.В., Аксельров А.М., 
Сахаров С.П., Ямщикова Е.В. Редкий случай врожденной 
высокой кишечной непроходимости в сочетании с обратным 
расположением внутренних органов у ребенка // Медицин-
ская наука и образование Урала. – 2017. – Т. 18. – № 2. – 
С. 83-86. [Aksel’rov M.A., Razin M.P., Emel’yanova V.A., 
Serigenko T.V., Dadasheva S.M., Svazyan V.V., Aksel’rov A.M., 
Sakharov S.P., Yamshchikova E.V. A rare case of congenital high 
intestinal obstruction in combination with a reverse arrangement 
of internal organs in a child. // Meditsinskaya nauka i obrazovanie 
Urala. – 2017; 18(2): 83-86. (In Russ.)]

22. Присуха И.Н., Белоцерковцева Л.Д., Лизин К.А., 
Лозиков М.О., Сахаров С.П. Хирургическая помощь но-
ворожденным в Сургутском клиническом перинатальном 
центре (пример региональной модели и результаты работы 
за 2008–2018 гг.) // Вятский медицинский вестник. – 2019. – 
№ 4(64). – С. 76-82. [Prisuкha I.N., Belotserkovtseva L.D., 
Lizin K.A., Lozikov M.O., Sakharov S.P. Surgical care for 
newborns at the Surgut Clinical Perinatal Center (an example 
of a regional model and work results for 2008-2018). // Vyatskii 
meditsinskii vestnik. – 2019; 4(64): 76-82. (In Russ.)] DOI 
10.24411/2220-7880-2019-10041.



107

Клинический случай

УДК 616.8-007.17:616-056.7  DOI 10.24412/2220-7880-2022-1-107-110

ЗЛОКАЧЕСТВЕННОЕ ТЕЧЕНИЕ БОЛЕЗНИ ВИЛЬСОНА – КОНОВАЛОВА 
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Болезнь Вильсона – Коновалова – наследуемое по аутосомно-рецессивному типу заболевание, вызванное 
мутациями гена ATP7B. При мутациях указанного гена происходит нарушение транспорта меди, что при-
водит к ее накоплению в клетках печени и нейроглии головного мозга. Накопление меди наблюдается в 
период от первого до пятого десятилетия жизни и приводит к выраженной патологии печеночной и нерв-
ной систем, что значительно ухудшает качество жизни больного, а в ряде случаев приводит к летальному 
исходу. Ранняя диагностика и адекватное лечение значительно влияют на прогноз заболевания.

Ключевые слова: дети, болезнь Вильсона – Коновалова, головной мозг, накопление меди и железа.

A MALIGNANT COURSE OF WILSON DISEASE IN A CHILD:
A CASE REPORT
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Wilson disease is a rare, inherited autosomal recessive disorder in which defective biliary excretion of copper 
leads to its accumulation in the tissues, particularly in the liver and the brain. It can lead to signifi cant liver and 
brain dysfunction as well as mental health problems. Wilson disease is due to mutations in the gene coding for a 
copper transporter (ATP7B). This disease mainly aff ects children, adolescents and young adults. It signifi cantly 
worsens the patient’s quality of life. Moreover, patients have a high mortality rate from this condition if it is not 
eff ectively treated. Early diagnosis and appropriate treatment can delay the disease progression.

Keywords: children, Wilson – Konovalov disease, brain, copper and iron accumulation.

Болезнь Вильсона – Коновалова (син. гепатоце-
ребральная дистрофия, гепатолентикулярная дегене-
рация, БВК) – тяжелое наследственное заболевание с 
прогрессирующим типом течения. Тип наследования – 
аутосомно-рецессивный. Особи с одной мутацией не 
имеют клинических симптомов заболевания, но могут 
передать ее половине своего потомства. Вероятность 
рождения больного ребенка у гетерозиготных роди-
телей составляет 25% [1,4]. Болезнь Вильсона – Ко-
новалова относится к редким заболеваниям. Распро-
страненность ее составляет 1–9 случаев на 100 000 
населения (в среднем 1 на 25 000), ежегодная часто-
та выявления новых случаев – от 1 на 30 000 до 1 на 
100 000 населения. Носителем дефектного гена, по 
оценкам, является каждый 90 – 100-й человек (1%). 
В настоящее время нет информации о распространен-
ности БВК в Российской Федерации [2, 3]. В основе 
этого заболевания лежит нарушение выведения меди 
из организма, из-за чего медь накапливается в тканях 
внутренних органов (прежде всего в печени) и в голов-
ном мозге (особенно в базальных ганглиях). Хроничес-
кая интоксикация организма медью является основным 
звеном в патогенезе заболевания [1]. Накопление меди 
в печени приводит к некрозу гепатоцитов, воспалению, 
фиброзу, разрастанию желчных протоков и циррозу; в 
головном мозге – к некрозу нейронов с образованием 
полостей (кист) [5, 6]. Клинические проявления по-
ражения ЦНС у пациентов с БВК в 85% случаев на-

ступают на втором-третьем десятилетиях жизни. [7] 
Основными тестами, используемыми для диагностики 
заболевания, являются показатели метаболизма меди: 
церулоплазмин в сыворотке крови, общая и свободная 
медь в сыворотке крови, суточная экскреция меди с мо-
чой, содержание меди в ткани печени. Для выявления 
характерных структурных изменений в центральной 
нервной системе целесообразно использовать магнит-
но-резонансную томографию (МРТ) [8, 9, 10]. Основ-
ными методами лечения БВК является применение 
медьэлиминирующих препаратов, соблюдение строгой 
диеты со сниженным количеством меди в рационе и, 
при необходимости, проведение трансплантации пече-
ни. Без лечения гепатолентикулярная дегенерация име-
ет неуклонно прогрессирующее течение с неизбежным 
летальным исходом через 2–15 лет после появления 
симптомов заболевания [1, 2, 8, 10]. 

Болезнь Вильсона – Коновалова относится к 
редким наследственным заболеваниям, поэтому кли-
нический интерес представляет случай стремитель-
ного развития дрожательно-ригидной формы БВК 
у ребенка 11 лет, который находился на лечении в 
психоневрологическом отделении КОГБУЗ КОДКБ 
г. Кирова. 

Клиническое наблюдение
Больной Д., 11 лет, поступил с жалобами на 

слабость, повышенное слюноотделение, наруше-
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ние походки, невнятную речь. С осени 2019 года 
посещает секцию бокса. С весны 2020 г. появились 
периодичес кие жалобы на то, что «сводит» руки, на 
снижение памяти. Из анамнеза, при разговоре с ро-
дителями, выяснено, что в начале августа 2020 г. на 
тренировке по боксу получил удары по голове, пос-
ле чего жаловался на головную боль в течение двух 
дней. Сознания не терял, за медицинской помощью 
не обращался. Головная боль купировалась самосто-
ятельно. Через 2 недели после тренировки вечером 
внезапно появилось выражение гримасы на лице (рот 
растянут в улыбке), навязчивый смех, затем повы-
шенное слюноотделение, нарушение походки – при-
шлепывал правой ногой. За медицинской помощью 
также не обратился. 21.08.2020, учитывая нараста-
ние симптомов, ребенок консультирован в ЦТОиНХ 
г. Кирова, проконсультирован нейрохирургом с це-
лью исключения черепно-мозговой травмы. При ис-
ключении ОЧМТ педиатром направлен на госпитали-
зацию в психоневрологическое отделение КОДКБ по 
экстренным показаниям.

В анамнезе жизни – ребенок от 2-й нормально 
протекавшей беременности, 2-х срочных родов. Вес 
при рождении 3450,0 г, рост 54 см. Развивался по воз-
расту. Наследственность, со слов матери, не отягоще-
на.

При первичном осмотре патологии со стороны 
внутренних органов не выявлено. Живот при пальпа-
ции мягкий, безболезненный. Печень не увеличена. 
Кожные покровы физиологической окраски. 

В неврологическом статусе: в месте и времени 
ориентирован. Речевая активность сохранена, но речь 
невнятная. Глоточный и небный рефлексы сохране-

ны. Положение языка – по средней линии. Выражен-
ное нарушение осанки – разностояние плеч (справа 
плечо и лопатка ниже). Мышечный тонус в реках вы-
сокий D>S, в ногах высокий D>S. Гипотрофия правой 
ягодичной мышцы. Сухожильные рефлексы высокие, 
D>S с верхних и нижних конечностей. Расширение 
зон рефлексов с рук и ног, больше справа. Клонусы 
стоп. Непостоянный рефлекс Бабинского с двух сто-
рон. Походка гемипаретическая справа с ротацией 
правой стопы. Гиперкинезов на момент осмотра не 
выявлено. Первичный неврологический диагноз: по-
ражение центральной нервной системы неуточнен-
ное. Исключить нейродегенеративное заболевание. 
Получал антибактериальную терапию, дексаметазон, 
цитофлавин. В биохимическом анализе крови при 
поступлении – незначительное повышение аспарта-
таминотрансферазы до 51,4 Ед/л (при норме 3–51). 
В ликворе антител к NMDA рецепторам не обнару-
жено. В течение трех дней симптоматика усилилась – 
стал менее активным, усилилась дизартрия, появился 
тремор кистей, вновь «сводит ноги», что расценено как 
дистонические атаки. После консультации генетика ис-
следована экскреция меди с мочой – 3,99 мкмоль/сут. 
(норма 0,16–0,94 мкмоль/сут.), церулоплазмин в кро-
ви – 43 мг/л (норма 200–540 мг/л), наросли измене-
ния АСТ, АЛТ, КФК. На МРТ головного мозга от 
24.08.2020 тотально в скорлупе, хвостатом ядре обоих 
полушарий головного мозга симметрично выявляется 
гиперинтенсивный на Т2 и FLAIR, слабо интенсивный 
на Т1 сигнал, с невыраженным ограничением диффу-
зии по DWI и ADC, без признаков кровоизлияний, 
абнормальной венозной сети, отложений кальция или 
тяжелых металлов на SWAN (рис. 1).

Рис. 1. МРТ больного Д. от 24.08.2020.

МРТ органов брюшной полости: в правой и 
левой анатомических половинах печени отмечены 
множественные линейные участки повышенного 
сигнала с образованием иррегулярного сетчатого 
рисунка паренхимы. Также отмечены слабо выра-
женное утолщение и отек ткани по ходу основных 
перипортальных трактов в области ворот Глиссона. 
Данные изменения имеют место при формирующем-
ся циррозе печени. По результатам исследований при 
консилиуме выставлен диагноз: 

Основной: гепатоцеребральная дистрофия – бо-
лезнь Вильсона – Коновалова, дрожательно-ригидная 

форма (с-м паркинсонизма, нарушение когнитивных 
функций). Осложнения основного диагноза: орга-
ническое поражение ЦНС. Смешанный тетрапарез. 
Гиперкинетический синдром. Дистонические атаки. 
Фиброз печени. Сопутствующий диагноз: артери-
альная гипертензия вторичная. Ангиопатия сетчатки 
обоих глаз. Хронический гастродуоденит.

02.09.2020 проведена телеконсультация с не-
врологами и гастроэнтерологами СПбГПУ. Реко-
мендована терапия пеницилламином 250 мг/сут. 
При дистонических атаках вводился клоназепам. 
Кроме этого, получал цинктерал, витамины груп-
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пы В, урсодезоксихолевую кислоту, инфузионную 
терапию.

Несмотря на лечение, отмечается прогресси-
рование неврологической симптоматики: регресс 
речевой активности, снизилась двигательная актив-
ность – перестал ходить и самостоятельно садить-
ся, участились и удлинились дистонические ата-
ки, появились задержки стула и недержание мочи. 
С 04.09.2020 периодически отмечаются подъемы 
температуры тела, которые снижаются самостоятель-
но. С учетом отрицательной динамики и рекоменда-
ций Федерального МУ проведен плазмаферез.

15.09.2020 госпитализирован в психоневроло-
гическое отделение ФГБОУ высшего образования 
«Санкт-Петербургский ГПМУ» Минздрава России, 
где находился по 15.11.2020. При поступлении со-
стояние тяжелое. Речи нет. Понимание речи по кос-
венным признакам сохранено. Мышечный тонус по-
вышен в мышцах разгибателей левых конечностей, 
грубее в руках, в правых – изменен по экстрапира-
мидному типу. Патологические стопные знаки спра-
ва. Сухожильные рефлексы высокие, выше слева. 
Координаторные пробы не выполняет. Не сидит, не 
стоит, не ходит. Дистонические атаки. 

В связи с тяжестью состояния, выраженным 
болевым синдромом находился в ОРИТ с 18.09.2020 
по 01.10.2020. 24.09.2020 выполнена установка тра-
хеостомы и гастростомы. 25.09.2020 консультирован 
врачом-генетиком: выявлено носительство патоло-
гической мутации в гене АТР7В. Церулоплазмин 
11,4 мг/дл (норма 20–60 мг/дл), экскреция меди с 
мочой 970 мкг/сут (РД 3–50 мкг/сут.). Получал се-
дативную, противосудорожную (сибазон, фентанил, 
дексдор), антигиперкинетическую (баклосан, клона-
зепам), антибактериальную, симптоматическую и хе-
латную терапию (с увеличением дозы купренила до 
500 мг/сут.), наком.

16.11.2021 вновь поступил в психоневрологи-
ческое отделение КОКДБ г. Кирова для продолжения 
лечения. При осмотре состояние тяжелое. Дыхание 
через трахеостому. Питание через гастростому. Вы-
нужденное положение тела (приведение и экстензор-
ное положение пальцев рук, больше слева, контракту-
ры голеностопных суставов). Общение посредством 
глаз. Лицо гипомимично. Активные движения резко 
ограничены: сгибает в локтевом суставе правую руку, 
сгибает и приподнимает ноги. Мышечный тонус дис-
тоничный, с тенденцией к повышению. Мышечная 
сила грубо снижена. Сухожильные рефлексы ожив-
лены, больше слева. Периодические дистонические 
атаки в виде открывания рта, усиления приведения 
и пронации правой руки, повышения мышечного 
тонуса в разгибателях левой руки. Для дальнейшего 
лечения 23.11.2020 переведен под наблюдение врача 
паллиативной медицины. В лечении рекомендовано: 
продолжить клоназепам, купренил 250 мг 2 раза в 
сутки длительно, баклофен 25 мг 3 раза в сутки дли-
тельно, цинктерал 124 мг 2 раза в сутки длительно, 
пиридоксин 50 мг в/м 1 раз в сутки длительно, симп-
томатическая терапия. Рекомендовано оформление 
инвалидности с детства. Лечение получал в соответ-
ствии с рекомендациями.

При осмотре в мае 2021 года – дистонических 
атак нет, снят с трахеостомы. Гастростома сохране-
на, но начал глотать сам протертую пищу. В невро-
логическом статусе сохраняется высокий мышечный 
тонус, грубый вывих в области левого локтевого сус-

тава, эквино-вальгусная деформация стоп. Садится 
самостоятельно. Понимание речи в полном объеме. 
Моторная афазия.

Данный клинический случай представляет 
огромный интерес для специалистов разного профи-
ля ввиду быстрого злокачественного течения болезни 
Вильсона – Коновалова у ребенка 11 лет. Педиатрам 
необходимо помнить, что при наличии специфичес-
кого лечения при данной патологии, назначенного во-
время и адекватно, возможна положительная невро-
логическая динамика заболевания. Болезнь Вильсона 
является прогрессирующим заболеванием, и при от-
сутствии своевременной терапии больные умирают 
от осложнений цирроза печени и/или реже от про-
грессирующей неврологической симптоматики. При 
хелирующей терапии и трансплантации печени уве-
личивается продолжительность жизни и выживае-
мость пациентов с болезнью Вильсона – Коновалова 
[8, 10].

Конфликт интересов. Авторы заявляют об от-
сутствии явного или потенциального конфликта ин-
тересов, связанного с публикацией статьи.
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сорской поддержки.
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