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УДК 616.342-002-008.64-072:57.087.1 DOI 10.24412/2220-7880-2026-1-4-8

ПРИМЕНЕНИЕ БИОИМПЕДАНСОМЕТРИИ В ИЗУЧЕНИИ СОСТАВА 
ТЕЛА У ПАЦИЕНТОВ C ХРОНИЧЕСКОЙ ДУОДЕНАЛЬНОЙ 
НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ
Вахрушев Я. М., Бусыгина М. С.

ФГБОУ ВО «Ижевская государственная медицинская академия» Минздрава России, Ижевск, Россия 
(426034, г. Ижевск, ул. Коммунаров, 281)

Цель: изучение компонентов тела, определяющих метаболические расстройства при хронической дуо-
денальной недостаточности (ХДН). В исследовании приняло участие 60 пациентов с ХДН, мужчин было 
34 (65,7%), женщин – 26 (43,3%), средний возраст составил 37,1±1,14 года. В состав контрольной группы 
вошло 30 здоровых лиц, средний возраст которых составил 44,2±10,5 года, женщин было 10 (33,3%), муж-
чин – 20 (66,7%). Верификация ХДН проведена клиническими, эндоскопическими, манометрическими 
и электрофизиологическими методами исследования. Оценка состава тела проводилась биоимпедансным 
способом на аппарате НТЦ «Медасс» (г. Москва). При проведении биоимпедансометрии у пациентов с ХДН 
выявлено достоверное снижение индекса массы тела (ИМТ) и жировой массы. Основной обмен и внекле-
точная жидкость, доля жировой массы и индекс талия- бедро, индекс активной клеточной массы, опреде-
ляющейся массой мышц, внутренних органов, нервных клеток и скелетной мышечной массы у пациентов 
с ХДН заметно снижены по сравнению с показателями контрольной группы. Наблюдается существенное 
снижение по составу тела при ХДН минеральной составляющей, в частности минеральной массы тела, 
минеральной части мягких и костных тканей. Анализ состава тела при хронической дуоденальной недо-
статочности позволил выявить признаки нутритивного дефицита, выражающегося в снижении водного, 
минерального, белкового и основного обменов.

Ключевые слова: хроническая дуоденальная недостаточность, биоимпедансный анализ, состав тела.

USE OF BIOIMPEDANCE MEASUREMENT IN THE STUDY OF BODY 
COMPOSITION IN PATIENTS WITH CHRONIC DUODENAL 
INSUFFICIENCY
Vakhrushev Ya. M., Busygina M. S.

Izhevsk State Medical Academy, Izhevsk, Russia (426034, Izhevsk, Kommunary St., 281)

Goal. The study of body components that determine metabolic disorders in chronic duodenal insuffi  ciency (CDI). 
The study involved 60 patients with CDI, 34 (65,7%) men and 26 (43,3%) women, with an average age 
of 37.1±1.14 years. The control group included 30 healthy individuals with an average age of 44.2±10.5 years, 
10 (33.3%) women, and 20 (66.7%) men. CDI verifi cation was carried out by clinical, endoscopic, manometric 
and electrophysiological research methods. The assessment of body composition was carried out by bioimpedance 
method on the apparatus of the Scientifi c and Technical Center "Medass" (Moscow). Bioimpedance measurement 
revealed a decrease in body mass index (BMI) in patients with CDI and body fat. The main exchange and extracellular 
fl uid, the proportion of fat mass and the waist-hip index, the index of active cell mass, which is determined by the mass 
of muscles, internal organs, nerve cells, and skeletal muscle mass, are signifi cantly reduced in patients with CDI 
compared to the control group. There is a signifi cant decrease in the body composition of CDI, particularly 
in the mineral component, including the mineral mass of the body and the mineral content of soft and bone tissues. 
The analysis of body composition in patients with chronic duodenal insuffi  ciency revealed signs of nutritional 
defi ciency, which manifested itself in a decrease in water, mineral, protein, and basal metabolism.

Keywords: chronic duodenal insuffi  ciency, bioimpedance analysis, body composition.

Введение
Одной из основных причин дефицита массы тела 

у лиц молодого и среднего возраста являются болез-
ни органов пищеварения [1]. Объективными призна-
ками здоровья населения, характеризующими степень 
физической активности и рациональности питания, 
считаются физическое развитие и нутриционный ста-
тус – комплексная оценка белково- энергетического, 
водно- электролитного и витаминного энергобаланса. 
Компонентный состав тела, отражающий морфологиче-
ские и физиологические параметры организма, может ис-

пользоваться в качестве прогностического фактора фор-
мирования различных патологических нарушений [2, 3]. 
Известно, что при хронической дуоденальной недоста-
точности (ХДН) в результате нарушения эвакуаторной, 
пищеварительной, всасывательной функции кишечника 
возникает дефицит массы тела [4]. Вместе с тем состо-
яние отдельных компонентов состава тела у пациентов 
с ХДН остается практически неизученным.

Целью работы явилось изучение компонентов тела, 
определяющих метаболические расстройства при хро-
нической дуоденальной недостаточности.
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Материал и методы
Исследование было открытым, проспектив-

ным и проводилось на базе БУЗ УР ГКБ № 8 МЗ УР, 
ООО ММЦ «Медикал парк» с 2022 г. по 2024 г. Груп-
па наблюдения была представлена 60 пациентами 
с ХДН, в состав которой входило 34 (65,7%) мужчины 
и 26 (43,3%) женщин со средним возрастом 37,1±1,14 года. 
Контрольная группа сформирована из 30 здоровых лиц, 
из них женщин было 10 (33,3%), мужчин – 20 (66,7%) 
со средним возрастом 44,2±10,5 года. Выявлена сопо-
ставимость обследуемых групп по возрасту (р=0,104) 
и по полу (χ2=2,59, р=0,114).

Хронической дуоденальной недостаточности со-
путствовали следующие верифицированные диагнозы: 
хронический панкреатит – у 37 (61,6%) пациентов, хро-
нический бескаменный холецистит – у 36 (60,0%) паци-
ентов, постхолецистэктемический синдром – у 35 (58,3%) 
пациентов, гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь – 
у 28 (46,6%) пациентов, язвенная болезнь – у 21 (35,0%) 
пациентов, эрозивный гастрит – у 43 (71,6%) пациентов.

Критерии включения: эндоскопические призна-
ки хронической дуоденальной недостаточности; муж-
чины и женщины в возрасте от 18 до 65 лет, давшие 
письменное информированное согласие на участие 
в исследовании. Эндоскопические диагностические 
критерии ХДН [5]: присутствие желчи в желудке на-
тощак, постоянный рефлюкс желчи из ДПК в желудок, 
широкий диаметр двенадцатиперстной кишки, зияние 
привратника, окрашивание слизистого «озерца» в желто- 
зеленый цвет, желтый оттенок желудочной слизи, объ-
ем желудочного содержимого увеличен, луковица ДПК 
заполнена желчью, наличие антрального гастрита, 
рефлюкс- эзофагита, утолщение складок желудка, пете-
хии, эритема слизистой оболочки желудка.

Беременность и лактация, аутоиммунные, эндо-
кринные, инфекционные, тяжелые соматические заболе-
вания явились критериями исключения из исследования.

Диагностирование ХДН выполнено клинически-
ми, видеоэндоскопическими [5], манометрическими 
и электрофизиологическими [4] методами исследования. 
Определение общего белка сыворотки крови проводи-
лось биуретовым методом (набор реактивов «Общий 
белок Агат», ООО «Агат- Мед»), витамина В12 иммуно-
ферментным анализом набором реактивов Ridascreen@ 
Fast Vitamin B12 (ООО «Стайлаб»), трансферрина сыво-
ротки крови с помощью иммуноферментного анализа 
(набор реактивов ADVIA Chemistry Transferrin Reagents 
(Siemens Healthcare Diagnostics)), содержания триглице-
ридов в сыворотке крови – иммуноферментным ана-
лизом (набор реактивов «ТРИГЛИЦЕРИДЫ – UTS»), 
витамина D набором «25-ОН Витамин D» (ЗАО «Техси-
стемс», г. Москва). Оценка состава тела проводилась био-
импедансным способом на аппарате АВС-02 «МЕДАСС» 
(ООО НТЦ «МЕДАСС», г. Москва). Суть биоимпедансо-
метрии заключается в пропускании через тело слабого 
электрического заряда. В результате, при прохождении 
заряда через разные плотности сред организма, меняется 
интенсивность сигнала, который преобразуется компью-
тером в общую картину структуры и массы тканей [6].

Все пациенты были ознакомлены с целью, задача-
ми и методами исследования и подписывали информиро-
ванное добровольное согласие на участие в исследовании 
(Приказ Минздрава России от 20.12.2012 № 1177).

Статистический анализ полученных результатов 
эксперимента проводился с использованием программ 
Exсel 2016, IBM SPSS v. 17.0. Признаки распределялись 
согласно закону нормального распределения по кри-

терию Колмогорова – Смирнова и выражались в виде 
среднего арифметического (М) и стандартного откло-
нения (σ). Достоверность исследования подтверждалась 
критерием Стьюдента (Т).

Результаты исследования
При сборе анамнеза все пациенты с ХДН от-

мечали диспепсические симптомы, представленные 
у 34 (56,7%) пациентов отрыжкой, у 46 (76,6%) – чувством 
горечи во рту, у 32 (53,3%) – изжогой; метеоризмом – 
у 34 (56,6%), кашицеобразным стулом – у 43 (71,6%) па-
циентов. Астенический синдром, выявленный 
у 38 (63,3%) пациентов с ХДН, характеризовался общей 
слабостью, раздражительностью, апатией и инсомнией.

При общем осмотре у всех пациентов с ХДН кож-
ные покровы были сухими, со сниженным тургором 
и эластичностью, розеолезные высыпания представлены 
у 45 (75%) пациентов с ХДН, у 26 (43,3%) – элементы 
гнойничковых высыпаний, у 10 (16,6%) – признаки теле-
ангиэктазий. У 74 (78,3%) пациентов отмечен бело-жел-
тый налет языка, у 11 (16,7%) – участки десквамации 
эпителия слизистой щек и десен. Астенический тип 
телосложения был у 52 (86,6%) пациентов с ХДН, их 
индекс массы тела (16,7±0,27%) статистически значи-
мо отличается от показателей контрольной группы – 
24,3±0,42 (р=0,025).

Обменные нарушения при ХДН подтвержда-
ются снижением содержания общего белка крови 
(62,24±0,17 г/л), альбуминов (37,2±0,07 г/л) по сравнению 
с группой контроля (72,3±0,21 г/л и 41,6±0,8 г/л соответ-
ственно, р<0,05).

О нарушении липидного обмена у паци-
ентов с ХДН свидетельствует гиперхолесте-
ринемия – 6,16±0,3 ммоль/л, повышение уровня 
ЛПНП – 4,01±0,2 ммоль/л, снижение содержания три-
глицеридов – 0,42±0,13 ммоль/л в сравнении со здоровы-
ми лицами (4,8±0,11 ммоль/л, р=0,025; 3,0±0,09 ммоль/л, 
р=0,018; 1,5±0,04 ммоль/л, р=0,022 соответственно). 
Со стороны ЛПВП при ХДН (1,49 ±0,14 ммоль/л) не вы-
явлено достоверных отклонений в отношении здоровых 
лиц (1,4±0,13 ммоль/л, р=0,012).

На нарушение витаминного обмена при ХДН ука-
зывает достоверное снижение в крови содержания циано-
кобаламина (188,0±0,12 пг/мл) и 25-ОН витамина D – 
26,87±0,12 нг/мл в отношении к контрольной группе 
(328,6±18,9 пг/мл, р=0,01; 64,7±1,25 нг/мл, р=0,018 соответ-
ственно). Уменьшение коэффициента насыщения транс-
феррина (13,2%) как индикатора нарушения метаболизма 
железа при ХДН имеет статистически значимые различия 
с показателем контрольной группы (34,7%, р=0,04).

При проведении биоимпедансометрии у пациен-
тов с ХДН выявлено статистически значимое снижение 
индекса массы тела (ИМТ) и жировой массы (табл.). 
Активная клеточная масса, ее доля и тощая масса до-
стоверно не отличались от показателей здоровых лиц. 
Основной обмен и внеклеточная жидкость достоверно 
снижены при ХДН по сравнению со здоровыми лицами. 
Доля жировой массы и индекс талия- бедро при ХДН 
статистически значимо снижены по сравнению с кон-
трольной группой. Индекс активной клеточной массы, 
определяющейся массой мышц, внутренних органов, 
нервных клеток, и индекс скелетной мышечной массы 
у пациентов с ХДН заметно снижены по сравнению с по-
казателями здоровых лиц. По составу тела при ХДН 
наблюдается снижение минеральной составляющей, 
в частности минеральной массы тела, минеральной ча-
сти мягких и костных тканей.
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Таблица
Результаты биоимпедансного анализа состава тела у пациентов с ХДН (M±σ)

Параметр Группа 
наблюдения (n=60)

Группа контроля 
(n=30) р

Индекс массы тела 18,3±1,54 22,6±3,91 0,04
Жировая масса (кг) 8,13±3,80 21,36±4,01 0,025
Тощая масса (кг) 46,2±5,08 48,4±2,92 0,21
Активная клеточная масса (кг) 26,4±2,91 27,7±5,42 0,69
Доля активной клеточной массы (%) 57,3±1,34 57,7±1,71 0,81
Скелетная мышечная масса (кг) 18,1±4,81 23,9±4,79 0,022
Доля скелетной мышечной массы (%) 48,7±5,23 46,1±2,21 0,09
Основной обмен (ккал/сут.) 1468,6±19,72 1801,0±15,11 0,01
Общая жидкость (кг) 33,3±3,62 35,2±5,83 0,64
Внеклеточная жидкость (кг) 11,3±0,41 14,1±1,62 0,041
Минеральная часть костной массы (кг) 1,7±0,11 2,1±0,21 0,03
Индекс талия-бедро 0,7±0,03 0,89±0,02 0,04
Доля жировой массы (%) 15,03±7,42 30,73±1,41 0,001
Индекс жировой массы (кг/м2) 2,85±2,13 7,56±1,29 0,02
Индекс тощей массы (кг/м2) 15,90±0,36 16,1±2,58 0,08
Индекс активной клеточной массы (кг/м2) 8,2±0,14 9,86±1,85 0,03
Индекс скелетной мышечной массы (кг/м2) 6,85±1,34 7,9±1,62 0,04
Минеральная масса тела (кг) 2,17±0,28 2,89±0,18 0,03
Минеральная часть массы мягкой ткани (кг) 0,35±0,07 0,47±0,08 0,041
Минеральная часть костной массы (кг) 1,7±0,21 2,11±0,20 0,038
Доля минеральной массы в ТМ, % 5,16±0,15 5,81±0,28 0,043
Доля минеральной части массы мягкой ткани в ТМ, % 0,99±0,01 0,98±0,011 0,67
Доля минеральной части костной массы в ТМ, % 3,95±0,16 4,43±0,22 0,031

Примечание: признак подчиняется закону нормального распределения (согласно критерию 
Колмогорова – Смирнова). р – статистическая значимость различий согласно критерию Стьюдента.

Состояние клеточного звена организма, степень 
общей выносливости организма отражает фазовый 
угол биоимпедансометрии. Вычисление фазового угла 
производят путем измерения уровня активного (R50) 
и реактивного (Хс50) сопротивлений на частоте 50 кГц. 
На рисунке 1 представлены показатели фазового угла 
и процентного содержания жира. Фазовый угол при ХДН 
равен 5,0±0,01 градуса, что достоверно ниже фазового 
угла контрольной группы – 6,1±0,03 (рис. 1). Это харак-
теризует снижение активности обменных процессов, 
нутритивного статуса у пациентов с ХДН, поскольку 
по фазовому углу можно оценить распределение воды, 
массу клеток тела, мышечную силу и качество мышц.

Пол и возраст влияют на нормальную величину 
фазового угла. Возрастные колебания диапазона рефе-
ренсных значений фазового угла представлены на ри-
сунке 2. Интервал величины признака в пределах одно-
го стандартного отклонения от медианы, характерный 
для возраста и пола, соответствует диапазону нормаль-
ных значений. Стрелка, изображенная на рисунке и ха-
рактеризующая величину фазового угла у пациентов 
с ХДН, находится ниже диапазона нормальных значений. 
Это еще больше подтверждает нарушение нутритивного 
и функционального статуса пациентов с ХДН.
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Рис. 1. Фазовый угол при ХДН

Рис. 2. Возрастные изменения диапазона фазового 
угла в контрольной группе (диапазон нормальных 

значений) и фазовый угол при ХДН
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Таким образом, компонентный состав тела пока-
зывает снижение интенсивности метаболических про-
цессов, нарушение жирового, водного, минерального 
и белкового обмена у пациентов с хронической дуоде-
нальной недостаточностью. Возможно, в связи с возраст-
ными компенсаторными возможностями, уровень общей 
работоспособности при этом не страдает.

Обсуждение
Известно, что при ХДН возникают общие обмен-

ные расстройства [7] вследствие функциональных на-
рушений двенадцатиперстной кишки. Все функции ДПК 
подчинены единому процессу всасывания питательных 
веществ, который служит основой метаболических про-
цессов в организме. Проведенные нами ранее нагру-
зочные пробы с сахарами описали изменения на всех 
этапах дуоденального и энтерального пищеварения 
при ХДН [8]. На этом фоне у пациентов с хронической 
дуоденальной недостаточностью страдают основные 
виды обмена: белкового (альбумин – 37,2±0,07 г/л), ли-
пидного (триглицериды – 0,42±0,13 ммоль/л), витаминно- 
микроэлементого (цианокобаламин – 188,0±0,12 пг/мл).

Данные изменения нашли подтверждения в био-
импедансном анализе, который позволяет получить объ-
ективные данные о составе тела и биологических тка-
нях человека. Ранее при патологии ДПК было отмечено 
снижение уровня кальция, цинка [9]. Распространенные 
изменения минерального состава тела указывают на на-
рушения минерального обмена. Снижение жировой массы 
мы связываем с мальдигестией и мальабсорбцией жиров 
и жирорастворимых витаминов в ДПК [8]. Нарушение во-
дного и углеводного баланса при дуодено- и энтеропати-
ях [10] подтверждается снижением интенсивности основ-
ного обмена и снижением уровня внеклеточной жидкости. 
Все это приводит к снижению массы тела, ИМТ.

Связь хронической дуоденальной недостаточности 
со снижением массы тела нашла подтверждение и в ра-

боте Реута А. А. [11]. Нарушение гастродуоденальной 
моторики, приводит к нарушению пищеварения, вызы-
вая похудение и висцероптоз. Висцероптоз в свою оче-
редь обусловливает артерио-мезентериальную компрес-
сию [12], что нарушает гастродуоденальную эвакуацию, 
замыкая порочный круг.

Сдвиг фазы переменного тока относительно на-
пряжения определяет развитость и работоспособность 
организма, состояния его клеток и скорость метаболиз-
ма [13]. Также он зависит от пола и возраста. Снижение 
фазового угла при ХДН свидетельствует о снижении 
компенсаторных возможностей организма.

Заключение
Анализ состава тела при хронической дуоде-

нальной недостаточности позволил выявить признаки 
нутритивного дефицита, выражающейся в снижении 
водного (внеклеточная жидкость – 11,3±0,41 кг), ми-
нерального (минеральная масса тела – 2,17±0,28 кг), 
белкового (мышечная масса – 18,1±4,81 кг) и основного 
обменов (1468,6±19,72 ккал/сут.). В сочетании с фун-
даментальными клиническими, морфологическими, 
функциональными и биохимическими методами ис-
следования биоимпедансометрия позволяет оценить 
индивидуально- типологические характеристики орга-
низма при ХДН. Можно полагать, что в свете исполь-
зования биоимпедансометрии традиционные лечебные 
приемы получат новое объяснение, а в итоге будут раз-
работаны, возможно, еще более эффективные способы 
терапии.

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

Финансирование. Исследование не имело спонсор-
ской поддержки.

Литература/References 
1. Грицинская В. Л., Новикова В. П. К вопросу об эпиде-

миологии дефицита массы тела у детей и подростков (систе-
матический обзор и метаанализ научных публикаций) // Экс-
периментальная и клиническая гастроэнтерология. 2023. № 7. 
С. 125–135. [Gritsinskaya V. L., Novikova V. P. On the epidemiology 
of underweight in children and adolescents (systematic review and meta-
analysis of scientifi c publications). Eksperimental'naya i klinicheskaya 
gastroenterologiya. 2023; 7: 125–135. (In Russ.)] doi.org/10.31146/1682–
8658-ecg-215–7–125–135.

2. Mihrshahi S., Jawad D., Richards L. et al. A review of registered 
randomized controlled trials for the prevention of obesity in infancy. 
Int. J. Environ. Res. Public Health. 2021; 18 (5): 2444. doi.org/10.3390/
ijerph18052444.

3. Драпкина О. М., Максимова О. А., Шептулина А. Ф., Джиое-
ва О. Н. Биоимпедансный анализ состава тела: что важно знать те-
рапевту? // Профилактическая медицина. 2022. № 25 (10). С. 91–96. 
[Drapkina O. M., Maksimova O. A., Sheptulina A. F., Dzhioyeva O. N. 
Bioimpedance analysis of body composition: what should general 
practitioner know? Profi lakticheskaya meditsina. 2022; 25 (10): 91–96. 
(In Russ.)] doi.org/10.17116/profmed20222510191.

4. Хроническая дуоденальная недостаточность / Под ред. проф. 
Вахрушева Я. М. Ижевск: ИГМА, 2021. 136 с. [Vakhrushev Ya. M., 
editor. Khronicheskaya duodenal'naya nedostatochnost'. Izhevsk: ISMA; 
2021. 136 р. (In Russ.)]

5. Самигуллин М. Ф., Муравьев В. Ю., Иванов А. И. Эндо-
скопическая диагностика моторных нарушений верхних от-
делов желудочно- кишечного тракта // Медицинский альманах. 
2008. № 1. С. 33–34. [Samigullin M. F., Murav'yov V. Yu., Ivanov A. I. 
Endoscopic diagnosis of motor disorders of the upper gastrointestinal 
tract. Meditsinskii al'manakh. 2008; 1: 33–34. (In Russ.)]

6. Луньков А. Е., Поздняков М. В., Низаметдинова Д. Р., Кар-
почева Е. П. Особенности и возможности биоимпедансометрии 
крови // Морфологические ведомости. 2022. № 30 (4). С. 39–45. 

[Lun'kov A. E., Pozdnyakov M. B., Nizametdinova D. R., Karpocheva E. P. 
Features and possibilities of blood bioimpedancemetry. Morfologicheskie 
vedomosti. 2022; 30 (4): 39–45 (In Russ.)] doi.org/10.20340/
mv-mn.2022.30(4).669.

7. Вахрушев Я. М., Бусыгина М. С., Буторина Н. В. Общие об-
менные нарушения у пациентов с хронической дуоденальной недо-
статочностью // Здоровье, демография, экология финно- угорских 
народов. 2023. № 2. С. 50–53. [Vakhrushev Ya. M., Busygina M. S., 
Butorina N. V. General metabolic disorders in patients with chronic 
duodenal insufficiency. Zdorov'e, demografiya, ekologiya finno- 
ugorskikh narodov. 2023; 2: 50–53. (In Russ.)]

8. Вахрушев Я. М., Бусыгина М. С. Оценка пищеваритель-
ной и всасывательной функции двенадцатиперстной кишки 
при хронической дуоденальной недостаточности // Эксперимен-
тальная и клиническая гастроэнтерология. 2023. № 11. С. 19–26. 
[Vakhrushev Ya. M., Busygina M. S. Assessment of the digestive 
and absorption function of the duodenum in chronic duodenal 
insuffi  ciency. Eksperimental'naya i klinicheskaya gastroenterologiya. 
2023; 11: 19–26. (In Russ.)] DOI: 10.31146/1682-8658-ecg-219-11-19-26.

9. Маев И. В., Андреев Д. Н. Синдром повышенной эпители-
альной проницаемости в гастроэнтерологии / Практическая га-
строэнтерология. Москва: Прима Принт, 2022. 48 с. [Maev I. V., 
Andreev D. N. Sindrom povyshennoi epitelial'noi pronitsaemosti 
v gastroenterologii. Prakticheskaya gastroenterologiya. Moscow: Prima 
Print; 2022. 48 p. (In Russ.)]

10. Парфенов А. И., Ахмадуллина О. В., Белостоцкий Н. И. и др. 
Энтеропатия с нарушением мембранного пищеварения и перспекти-
вы цитопротективной терапии // Терапевтический архив. 2021. T. 93. 
№ 2. С. 129–137. [Parfenov A. I., Akhmadullina O. V., Belostotsky N. I. 
et al. Enteropathy with impaired membrane digestion and the prospects 
for cytoprotective therapy. Terapevticheskii arkhiv. 2021; 93 (2): 129–137. 
(In Russ.)] DOI: 10.26442/00403660.2021.02.200602



8

Вятский медицинский вестник, № 1 (89), 2026

11. Реут А. А., Маркелов О. А., Щербатых А. В., Маркелов А. А. 
Артерио- мезентериальная компрессия // Байкальский меди-
цинский журнал. 1998. № 2. С. 4–6. [Reut A. A., Markelov O. A., 
Shcherbatykh A. V., Markelov A. A. Arterio- mesenteric compression. 
Baikal'skii meditsinskii zhurnal. 1998; 2: 4–6.

12. Дуоденальный стаз / Под. ред. Мирзаева А. П. Ленинград: 
Медицина. Ленингр. отд-ние, 1976. 176 с. [Mirzaev A. P., editor. 
Duodenal'nyi staz. Leningrad: Meditsina; 1976. 176 р. (In Russ.)]

13. Jоrgensen R. M., Vestergaard E. T., Kremke B., Bahnsen R. F., 
Nielsen B. W., Bruun J. M. The association between weight loss and long-
term development in quality-of-life among children living with obesity: 
A pragmatic descriptive intervention study. Ital. J. Pediatr. 2022; 48 (1): 
135. doi.org/10.1186/s13052-022-01326-2.
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ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ БЕРЕМЕННОСТИ И РОДОВ У ЖЕНЩИН 
РАЗНЫХ ВОЗРАСТНЫХ ГРУПП
Емельянова Д. И., Княжев И. С., Щур Н. С.

ФГБОУ ВО «Кировский государственный медицинский университет» Минздрава России, г. Киров, Россия 
(610027, г. Киров, ул. Владимирская, 112), e-mail: knyazhev-01@mail.ru

Целью исследования явилось изучение особенностей течения беременности и родов у женщин разных воз-
растных групп. В качестве материала для проведения ретроспективного когортного исследования были 
использованы данные 143 историй родов, собранные в КОГБУЗ «КОКПЦ» за 2023 год. В сравнительном 
аспекте были проанализированы социально- анамнестические сведения, акушерско- гинекологический 
анамнез, особенности течения беременности и родов, антропометрические параметры родильниц и ново-
рожденных в разных возрастных группах. Результаты и выводы: доля женщин со средним и высшим об-
разованием была выше в группе 26–34 года по сравнению с когортой 18–25 лет. Отягощенный акушерско- 
гинекологический анамнез наиболее характерен для женщин от 26 до 34 лет и женщин от 35 лет и старше 
по сравнению с женщинами от 18 до 25 лет. У женщин группы 26–34 года зафиксировано статистически 
значимое увеличение массы тела после беременности в сравнении с группой 18–25 лет. Разрывы промеж-
ности достоверно чаще отмечались у рожениц в возрасте 26–34 года. Антропометрические показатели но-
ворожденных и оценка по шкале Апгар на 1-й и 5-й минутах жизни не показали статистически значимых 
различий в зависимости от возраста матери.

Ключевые слова: беременность, роды, возрастные группы.

PREGNANCY AND CHILDBIRTH IN WOMEN OF DIFFERENT 
AGE GROUPS
Emel'yanova D. I., Knyazhev I. S., Shchur N. S.

Kirov State Medical University, Kirov, Russia (610027, Kirov, Vladimirskaya St., 112), e-mail: knyazhev-01@mail.ru

This study examines the features of the course of pregnancy and childbirth in women of diff erent age groups. 
The data from 143 birth histories collected at Kirov Regional Clinical Perinatal Center in 2023 have been used 
as the material for conducting a retrospective cohort study. In a comparative aspect, socio- anamnestic information, 
obstetric and gynecological history, features of the course of pregnancy and childbirth, and anthropometric 
parameters of maternity patients and newborns in diff erent age groups have been analyzed. Results and conclusions: 
the proportion of women with secondary and higher education is higher in the 26–34-year-old group compared 
with the 18–25-year-old cohort. Burdened obstetric and gynecological history is the most typical for women aged 
26 to 34 years and women aged 35 and older, compared with women aged 18 to 25 years. Women in the 26–34-year-
old group have a statistically signifi cant increase in the body weight after pregnancy compared with the 18–25 year  
old group. Perineal ruptures are signifi cantly more common in women in labor aged 26–34 years. Anthropometric 
indicators of newborns and Apgar scale scores at the 1st and 5th minutes of life do not show statistically signifi cant 
diff erences depending on the age of the mother.

Keywords: pregnancy, childbirth, age groups.

Введение
В экономически развитых странах всё большее рас-

пространение находит планирование материнства в позд-
нем репродуктивном возрасте. Тенденция к позднему 
материнству становится настолько распространенной, 
что обусловливает актуальность данной проблемы [1]. 
Вероятно, причина в современном выборе между дето-
рождением и получением образования, достижением 
карьеры и социального статуса [2]. В акушерстве ранее 

использовались термины «старая первородящая» и «по-
жилая первородящая», причем рамки возраста постоян-
но сдвигались, установившись на возрасте 35 лет. При 
этом показатель рождаемости растет наиболее быстро 
именно в группе женщин старше 35 лет [3]. Это требует 
особого внимания к вопросам здоровья беременных, так 
как с увеличением возраста женщины возрастает влия-
ние факторов, которые повышают риски неблагоприят-
ных акушерских и перинатальных исходов [4–6]. Роды 
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в возрасте старше 40 лет становятся объективной реаль-
ностью современного акушерства [7]. Следует отметить, 
что результаты исследований, касающихся изучения 
течения беременности и родов у женщин различных 
возрастных категорий без сопутствующей соматиче-
ской патологии, нередко демонстрируют существенные 
различия, что обусловило необходимость проведения 
настоящего исследования.

Цель исследования: изучение особенностей тече-
ния беременности и родов у женщин разных возрастных 
групп.

Материалы и методы
Работа выполнена по дизайну ретроспективного 

когортного исследования на базе КОГБУЗ «КОКПЦ». 
Материалом для исследования послужили деперсо-
нифицированные данные за 2023 год 143 историй ро-
дов (n=143). Дизайн исследования предусматривал 
формирование трех групп сравнения на основании воз-
раста пациенток на момент родоразрешения: группа 1 – 
родильницы 18–25 лет (n=29), группа 2 – родильницы 
26–34 лет (n=70) и группа 3 – родильницы 35 лет и старше 
(n=44). В анализ не включались истории родов женщин 
при многоплодной беременности, у пациенток младше 
18 лет, а также при наличии документально подтверж-
денной экстрагенитальной патологии. В соответствии 
с протоколом исследования была проведена комплекс-
ная оценка социально- анамнестических данных, антро-
пометрических параметров родильниц и новорожден-
ных, данных акушерско- гинекологического анамнеза, 
а также особенностей течения беременности и родов. 
Статистическая обработка данных осуществлялась 
с использованием общепринятых критериев проверки 
нормальности распределения (Колмогорова –  Смирнова 
и Шапиро – Уилка). Данные с нормальным распределени-

ем представлены средним значением и средней ошибкой 
среднего (M±m), а данные, распределение которых от-
личалось от нормального, – медианой и межквартильным 
размахом (Me [Q25; Q75]). Для сравнения независимых 
выборок применялся непараметрический U-критерий 
Манна –  Уитни. Анализ распределения качественных 
признаков проводился с использованием критерия 
Пирсона (хи-квадрат) с проверкой нулевой гипотезы 
об отсутствии статистически значимых различий в рас-
пределении признака между исследуемыми группами. 
Статистическая обработка данных осуществлялась с ис-
пользованием пакетов прикладных программ MS Excel 
2021 и IBM SPSS Statistics 27. Порог статистической зна-
чимости (p) был установлен на уровне 0,05.

Результаты и их обсуждение
Анализ социально- анамнестических данных вы-

явил различия в возрастном составе групп. Средний 
возраст родильниц в группе 1 составил 22,4±0,4 года, 
в группе 2 – 30,8±0,3 года и в группе 3 – 38,2±0,3 года. 
Статистически значимые различия были обнаружены 
в распределении женщин по месту проживания: доля го-
родских жительниц в группе 3 (63,6%) достоверно превы-
шала аналогичный показатель в группе 1 (37,9%). Брач-
ный статус не имел значимых межгрупповых различий. 
В то же время удельный вес женщин со средним профес-
сиональным (СПО) и высшим профессиональным (ВПО) 
образованием был значимо выше в группе 2 по сравне-
нию с группой 1. С увеличением возраста наблюдалось 
возрастание количества беременностей и родов в анамне-
зе. Отягощенный акушерско- гинекологический анамнез 
(наличие выкидыша и аборта в анамнезе) статистиче-
ски значимо чаще наблюдался у пациенток групп 2 и 3 
по сравнению с женщинами группы 1 (табл. 1).

Таблица 1
Социально-анамнестические данные и акушерско-гинекологический анамнез у женщин разных 

возрастных групп

Группа 1 
(n=29)

Группа 2 
(n=70)

Группа 3 
(n=44)

Различия между группами
1 и 2 2 и 3 1 и 3

Возраст женщины (лет) 22,4±0,4* 30,8±0,3* 38,2±0,3* UTest 
p<0,05

UTest 
p<0,05

UTest 
p<0,05

Место жительства: город 11 (37,9%)* 36 (51,4%) 28 (63,6%)* χ2=1,498 
p>0,05

χ2=1,635 
p>0,05

χ2=4,642 
p<0,05

Место жительства: село 18 (62,1%)* 34 (48,6%) 16 (36,4%)* χ2=1,498 
p>0,05

χ2=1,635 
p>0,05

χ2=4,642 
p<0,05

Брак зарегистрирован 20 (69,0%) 58 (82,9%) 31 (70,5%) χ2=2,368 
p>0,05

χ2=2,427 
p>0,05

χ2=0,018 
p>0,05

Образование высшее 8 (27,6%)* 39 (55,7%)* 21 (47,7%) χ2=6,506 
p<0,05

χ2=0,691 
p>0,05

χ2=2,961 
p>0,05

Образование среднее 20 (69,0%)* 29 (41,4%)* 23 (52,3%) χ2=6,220 
p<0,05

χ2=1,281 
p>0,05

χ2=2,012 
p>0,05

Образование начальное 1 (3,4%) 2 (2,9%) 0 (0,0%) χ2=0,024 
p>0,05

χ2=1,280 
p>0,05

χ2=1,538 
p>0,05

Акушерско-гинекологический анамнез

Количество беременностей 1,0 
[1,0; 2,0]*

3,0 
[2,0; 4,0]*

3,0 
[2,0; 5,0]*

UTest 
p<0,05

UTest 
p>0,05

UTest 
p<0,05

Количество родов 1,0 
[1,0; 2,0]*

2,0
[1,0; 3,0]*

2,0 
[2,0; 3,0]*

UTest 
p<0,05

UTest 
p<0,05

UTest 
p<0,05

Наличие выкидыша в анамнезе 2 (6,9%)* 17 (24,3%)* 12 (27,3%)* χ2=3,998 
p<0,05

χ2=0,127 
p>0,05

χ2=4,682 
p<0,05

Наличие аборта в анамнезе 4 (13,8%)* 29 (41,4%)* 18 (40,9%)* χ2=7,047 
p<0,05

χ2=0,003 
p>0,05

χ2=6,104 
p<0,05
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Группа 1 
(n=29)

Группа 2 
(n=70)

Группа 3 
(n=44)

Различия между группами
1 и 2 2 и 3 1 и 3

Возраст менархе (лет) 13,0 
[12,0; 14,0]

14,0
[13,0; 14,0]

13,5
[13,0; 14,0]

UTest 
p>0,05

UTest 
p>0,05

UTest 
p>0,05

Длительность менструации (дни) 5,0 
[4,0; 5,0]

5,0 
[4,0; 5,0]

5,0 
[4,0; 5,0]

UTest 
p>0,05

UTest 
p>0,05

UTest 
p>0,05

Длительность менструального 
цикла (дни)

28,0 
[28,0; 30,0]

28,0 
[28,0; 28,0]

28,0 
[28,0; 30,0]

UTest 
p>0,05

UTest 
p>0,05

UTest 
p>0,05

Примечание: n – количество женщин; * – различия статистически значимы при p<0,05.

Статистический анализ антропометрических 
данных показал, что до наступления беременности 
масса тела женщин в группе 1 была достоверно ниже, 
чем в группах 2 и 3, при этом в послеродовом периоде 

статистически значимое различие по этому показателю 
сохранилось лишь при сравнении группы 1 с группой 2 
(табл. 2).

Таблица 2
Антропометрические показатели женщин по группам

Группа 1 
(n=29)

Группа 2 
(n=70)

Группа 3 
(n=44)

Различия между группами
1 и 2 2 и 3 1 и 3

Длина тела (см) 163,2±1,4 163,3±0,8 161,9±0,8 UTest 
p>0,05

UTest 
p>0,05

UTest 
p>0,05

Масса тела до беременности (кг) 59,0 
[53,1; 63,1]*

65,5 
[58,6; 75,2]*

64,3
[58,4; 75,4]*

UTest 
p<0,05

UTest 
p>0,05

UTest 
p<0,05

Масса тела после беременности 
(кг)

71,4
[62,9; 79,0]*

76,3
[71,5; 86,0]*

77,1
[68,8; 86,1]

UTest 
p<0,05

UTest 
p>0,05

UTest 
p>0,05

Окружность живота (см) 99,8±1,4* 104,9±1,2* 104,9±1,4* UTest 
p<0,05

UTest 
p>0,05

UTest 
p<0,05

Высота стояния дна матки (см) 35,0
[34,0; 37,0]

36,0
[34,0; 38,0]

36,0
[34,0; 37,0]

UTest 
p>0,05

UTest 
p>0,05

UTest 
p>0,05

Примечание: n – количество женщин; * – различия статистически значимы при p<0,05.

Беременность была первой более чем у половины 
женщин (58,6%) в группе 1, в 20,0% случаев в группе 2, 
в 9,1% случаев в группе 3. У каждой пятой женщины 
групп 2 и 3 (21,4% и 20,5% соответственно) беременность 
была второй, у женщин группы 1 – в 17,2% случаев. Бо-
лее чем у половины женщин групп 2 и 3 (58,6% и 70,5% 
соответственно), и почти у каждой четвертой женщины 
группы 1 (24,1%) беременность была по счету третьей 
и более. Первые роды зарегистрированы у женщин 
группы 1 в 65,5% случаев, группы 2 – в 34,3% случаев 
и группы 3 – в 9,1% случаев, вторые роды – в 24,1% слу-
чаев (группа 1), в 37,1% случаев (группа 2) и в 50,0% 
случаев (группа 3). У каждой десятой (10,3%) женщины 
группы 1, почти у каждой третьей женщины (28,6%) 

группы 2 и у 40,9% женщин группы 3 зарегистрированы 
третьи роды и более (рис. 1).

Статистический анализ не выявил достоверных 
межгрупповых различий как в частоте развития геста-
ционной артериальной гипертензии, гестационного 
сахарного диабета и гестационного гипотиреоза, так 
и в проявлениях плацентарной недостаточности, вклю-
чая задержку роста плода, маловодие и нарушения 
маточно- плацентарного кровообращения (табл. 3).

Средний гестационный возраст на момент ро-
доразрешения был статистически сопоставим во всех 
исследуемых группах: 38,9±0,3 нед. в первой группе, 
38,4±0,3 нед. во второй и 38,2±0,3 нед. в третьей. Ста-
тистический анализ не выявил достоверных различий 
в структуре способов родоразрешения, то есть в соот-
ношении частот оперативных и влагалищных родов 
(рис. 2).

Статистический анализ не выявил достоверных 
различий между группами по частоте таких осложнений, 
как слабость родовой деятельности, разрывы шейки мат-
ки, необходимость выполнения амниотомии и эпизио-
томии. Вместе с тем разрывы промежности достоверно 

9,1%

20,5%

70,5%

9,1%

50,0%

40,9%

20,0%

21,4%

58,6%

34,3%

37,1%

28,6%

58,6%

17,2%

24,1%

65,5%

24,1%

10,3%

0,0% 10,0% 20,0% 30,0% 40,0% 50,0% 60,0% 70,0% 80,0%

Первая беременность

Вторая беременность

Третья и более беременность

Первые роды

Вторые роды

Третьи и более роды

%

Группа 1 Группа 2 Группа 3

Рис. 1. Репродуктивный анамнез у женщин разных 
возрастных групп

54,50%

51,40%

62,10%

22,75%

22,90%

17,20%

22,75%

25,70%

20,70%
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Группа 3

Группа 2

Группа 1

Естественные родовые пути Плановое кесарево сечение Экстренное кесарево сечение

Рис. 2. Соотношение влагалищных и оперативных 
родов у женщин разных возрастных групп
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чаще регистрировались в группах 2 и 3 по сравнению 
с группой 1 (табл. 4).

Оценка состояния новорожденных по шкале 
Апгар не выявила статистически значимых различий 
между группами. Медианные значения показателей 
составили: оценка по шкале Апгар на 1-й минуте – 
8,0 балла [7,0; 8,0], оценка по шкале Апгар на 5-й ми-
нуте – 9,0 балла [8,0; 9,0]. Антропометрические 
показатели новорожденных между группами были со-
поставимы. Медианные значения составили: длина тела – 
52,0 см [50,0; 54,0], масса тела – 3331,7 г [2877,5; 3772,5], 
окружность головы – 34,0 см [33,0; 35,0], окружность 
груди – 33,0 см [31,8; 34,0].

Заключение
Установлено, что женщины в возрасте 35 лет 

и старше в два раза чаще являлись жительницами города 
по сравнению с женщинами в возрасте от 18 до 25 лет. 
Доля женщин с СПО и ВПО была значимо выше в группе 
26–34 года по сравнению с возрастной группой 18–25 лет. 
В то время как относительно брачного статуса статисти-
чески значимых межгрупповых различий не выявлено.

Среди антропометрических параметров было от-
мечено достоверное увеличение массы тела после бере-
менности у пациенток возрастной когорты 26–34 года 
относительно группы 18–25 лет.

Анализ осложнений беременности показал сопо-
ставимую частоту встречаемости гестационного сахар-
ного диабета, гестационного гипотиреоза, гестационной 
артериальной гипертензии, задержки роста плода и нару-
шений маточно- плацентарного кровообращения во всех 
исследуемых группах. При этом разрывы промежности 
статистически значимо чаще осложняли роды у женщин 
возрастной группы 26–34 года.

Оценка состояния новорожденных по шкале Апгар 
на 1-й и 5-й минутах жизни, а также антропометрические 
показатели новорожденных не показали статистически 
значимых различий в зависимости от возраста матери.
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сутствии явного или потенциального конфликта инте-
ресов, связанного с публикацией статьи.
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ПРОБЛЕМЫ ПРИВЕРЖЕННОСТИ ТЕРАПИИ БРОНХИАЛЬНОЙ 
АСТМЫ У ДЕТЕЙ
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Приверженность терапии является значимым компонентом достижения контроля при любом заболевании. 
Целью исследования явилось изучение приверженности терапии бронхиальной астмы у детей. В исследо-
вание были включены 42 пациента в возрасте от 6 до 17 лет, сформированы группы: 1 – пациенты до 12 лет 
(медиана возраста 8,0±2,1) – 20 человек, 2 – пациенты старше 12 лет (медиана возраста 13,0±1,8) – 22 пациен-
та. Представлены результаты анамнестического, клинического и данные дополнительного обследования. 
Приверженность изучалась путем опроса родителей и пациентов по 4-пунктовому тесту Мориски – Грина 
и 5-пунктовой шкале приверженности лечению (MARS). Установлено, что приверженность составляет 
от 50 до 92% от максимально возможного значения. Более низкие показатели выявлены у детей до 12 лет. 
Основным фактором снижения приверженности является забывчивость. Для достижения высокой эф-
фективности терапии необходимо использование дополнительных технологий с функцией напоминания.

Ключевые слова: бронхиальная астма, приверженность, дети.

PROBLEMS OF ADHERENCE TO BRONCHIAL ASTHMA THERAPY 
IN CHILDREN
1Letova N. O., 2Ayushieva A. S., 2Potapova N. L.

1Chita Central Regional Hospital, Chita, Russia (672000, Chita, Leningradskaya St., 57), e-mail: 4it_crb@inbox.ru
2Chita State Medical Academy (672000, Chita, Gorky St., 39a)

Adherence to therapy is a signifi cant component of disease management. The aim of the research is to study 
the adherence to asthma therapy in children. The study included 42 patients from 6 to 17 years of age. Group 1 
includes 20 patients under 12 years of age (median age 8.0±2.1), group 2 – 22 patients over 12 years of age (median 
age 13.0±1.8). History taking, clinical examination, laboratory and instrumental examination have been carried out. 
Adherence was measured using a structured interview alongside with the 4-item Morisky – Green test and the 5-item 
Medication Adherence Report Scale (MARS). It has been found that the commitment ranges from 50 to 92% 
of  the maximum possible value. Lower rates are found in children under 12 years of age. Forgetfulness is a major 
factor. To achieve high effi  ciency of therapy, it is necessary to use additional technologies with a reminder function.

Keywords: bronchial asthma, adherence, children.

Введение
Бронхиальная астма (БА) представляет собой хро-

ническое заболевание дыхательной системы, успешность 
лечения которого существенно зависит от взаимодей-
ствия между пациентом и врачом. Более половины па-

циентов, включая подростков, испытывают трудности 
с эффективным контролем своего состояния [1]. Некаче-
ственный контроль болезни часто объясняется низким 
уровнем соблюдения медицинских предписаний [2]. При-
верженность – это мера, до которой поведение пациента 
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(прием лекарственных препаратов и модификация образа 
жизни) соответствует назначенным медицинским реко-
мендациям (ВОЗ, 2003). Несоблюдение режима опреде-
ляется как использование менее 80% или более 120% 
прописанного объема терапии на протяжении длитель-
ного периода времени. Современные подходы включают 
выделение различных типов приверженности [3–5].

Недостаточное следование терапии повышает риск 
ухудшения течения болезни, увеличивает вероятность 
повторных госпитализаций и опасных осложнений, ве-
дет к необоснованному увеличению количества при-
нимаемых препаратов. Причины низкого уровня при-
верженности многочисленны: от медицинских факторов 
до социальных, возрастных и географических условий. 
Для полноценного анализа состояния пациента необхо-
дим комплексный подход, учитывающий как качество 
контроля, так и приверженность лечению.

Сегодня активно ведутся анализ и разработки ме-
тодов улучшения приверженности, способствующие от-
ветственному отношению к приему препаратов базисной 
терапии, развитию самоэффективности и способности 
контролировать свое здоровье [6]. Исследования показы-
вают, что долгосрочно лишь около половины пациентов 
придерживаются назначений вне зависимости от диагно-
за [7]. Вопрос приверженности остается одним из цен-
тральных в современной медицинской практике. Основ-
ные ее компоненты включают своевременный приём 
медикаментов, полный объем используемых дозировок, 
выполнение диетических рекомендаций и поддержание 
здорового образа жизни. Важно отметить, что формиро-
вание успешной приверженности требует совместных 
усилий врача и пациента.

Особенности детского возраста оказывают зна-
чительное влияние на приверженность терапии. У до-
школьников положительный аспект заключается в кон-
троле со стороны взрослых при условии, что родители 
обладают достаточной осведомленностью и ответствен-
ностью относительно регулярного приема ребенком ба-
зисных препаратов. Возраст ребенка может выступать 
как позитивным, так и негативным фактором привержен-
ности. Например, сложность правильного использования 
ингаляторов или необходимость многократного приме-
нения препаратов в течение суток снижает готовность 
следовать терапевтическим рекомендациям. Замечено, 
что приверженность может снижаться по мере взрос-
ления пациентов [8, 9]. Немаловажную роль играет до-
верие родителей к педиатру и понимание ими важности 
постоянного приема гормональных препаратов [10, 11].

Страх перед возможными побочными действиями 
часто мешает родителям правильно организовать лече-
ние ребенка, приводя к неоправданному использованию 
короткодействующих бронходилататоров или коротких 
курсов гормонов при простудных заболеваниях. Низкий 
уровень приверженности может расцениваться как пре-
диктор потери или недостижения контроля и тяжелых 
жизнеугрожающих обострений [12].

Оценивать приверженность в педиатрической 
практике сложно, поскольку дети могут неправильно 
понимать вопросы или давать недостоверные ответы. 
Однако исследования показали возможность успешно-
го применения специальных анкет и у детей [13–16]. 
Инструменты оценки приверженности позволяют полу-
чать достоверные сведения и применяться в российских 
условиях.

Среди мер повышения приверженности терапии 
широко используются цифровые и дистанционные тех-
нологии [17, 18].

Целью нашего исследования явилась сравнитель-
ная оценка приверженности терапии бронхиальной аст-
мы у детей в зависимости от возраста и клинических 
особенностей течения заболевания.

Материал и методы
Обследование проводилось в условиях отделения 

пульмонологии КДКБ г. Читы (гл. врач – Комаров В. В., 
заведующая отделением – Походенько А. А.). При про-
ведении данного исследования соблюдались этические 
принципы согласно требованиям Хельсинкской декла-
рации Всемирной медицинской ассоциации (1964 г., 
2013 г. – поправки), Национального стандарта Россий-
ской Федерации «Надлежащая клиническая практика» 
ГОСТ Р 52379-2005. Выполнение протокола исследова-
ния одобрено локальным этическим комитетом при Чи-
тинской государственной медицинской академии (№ 128 
от 14.11.2023). Родители всех детей были информированы 
о дизайне, методах обследования, было подписано добро-
вольное информированное согласие.

Вид исследования: одномоментное сплошное.
Диагноз БА, степень тяжести астмы, тяжесть 

обостре ний, контроль заболевания определялись соглас-
но отечественным и международным позиционным до-
кументам (КР «Бронхиальная астма», 2024; GINA (2024)). 
Для участия в исследовании были установлены следую-
щие критерии отбора участников:

• подтвержденный диагноз бронхиальной астмы
• возраст от 6 до 17 лет
• наличие письменного добровольного согласия 

родителей ребенка на участие в исследовании.
Исследование включало несколько этапов:
1. Сбор анамнестических данных.
2. Клинический осмотр.
3. Лабораторные методы исследования (определе-

ние уровня общего иммуноглобулина Е, скрининговый 
тест аллергодиагностики смесью респираторных ал-
лергенов (диагностически значимый уровень аллерген- 
специфических антител Е – более 0,35)).

4. Анкетирование родителей детей младше 12 лет 
и детей старше 12 лет.

В исследовании приняли участие дети в возрасте 
от 6 до 17 лет с верифицированным диагнозом бронхи-
альной астмы (медиана возраста 13,0±3,7).

Пациенты были распределены на группы в зависи-
мости от возраста: 1-я группа – пациенты до 12 лет (меди-
ана возраста 8,0±2,1) – 20 человек, 2-я группа – пациенты 
старше 12 лет (медиана возраста 13,0±1,8) – 22 пациента. 
В группе детей до 12 лет, учитывая детский возраст, 
на вопросы анкеты разрешалось отвечать родителю 
или законному представителю пациента, которые при-
нимали участие в процессе контроля за соблюдением 
медицинских назначений. Опрос проводился в первые 
3 дня поступления в стационар.

Для интервьюирования использовались следующие 
инструменты:

1) тест Мориски – Грина (4-item Morisky Medication 
Adherence Scale – MMAS-4) – самооценка степени 
комплаентности – для детей до 12 и старше 12 лет 
(Morisky D. E., 1986).Ключ: 4 балла – достаточная при-
верженность терапии; 1–2 балла – отсутствие привержен-
ности; 3 балла – недостаточная приверженность; риск 
перехода в группу неприверженных лечению.

2) 5-пунктовая шкала приверженности лечению 
(MARS) для детей до 12 и старше 12 лет. Ключ: высокая 
приверженность – 20 баллов и выше; ниже 20 баллов – 
недостаточная (Horne R.,1999).
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Статистическая обработка полученных дан-
ных проведена с помощью программы Statistica 10.0 
(StatSoft Inc., США). В данной работе вычислялись 
качественные показатели в виде долей (%); абсолют-
ные результаты шкалирования представлены в виде 
Ме±стандартное отклонение. Дисперсионный анализ 
проводился по критерию χ2 с поправкой Йейтса. Раз-
личия считались статистически значимыми при p<0,05.

Результаты и их обсуждение
Обследованная группа детей характеризовалась 

преобладанием пациентов со среднетяжелой формой 
заболевания – 28 (66,7%), с легким течением – 5 (11,9%), 
с тяжелым течением бронхиальной астмы – 9 (21,4%). Со-
отношение мальчиков и девочек в 1-й и 2-й группах со-
ставило 1:1,4, соотношение по степени тяжести – 1:1,4:1,2.

Отягощенный наследственный анамнез одинако-
во часто отмечался по линии матери или отца – 28,6%, 
по обеим линиям в 7% случаев. Преобладающей пато-
логией в структуре наследственных заболеваний была 
бронхиальная астма – у 18 (42,8%) пациентов, у 5 (12%) – 
аллергический ринит, реже отмечалась крапивница – 
3 (7%) и лекарственная непереносимость – 1 (2,4%).

В большинстве случаев бронхиальная астма сопро-
вождалась аллергическим ринитом – 35 (83,3%), атопи-
ческим дерматитом – 6 (14,3%). Триггерами обострений 
бронхиальной астмы выступали: физическая нагрузка – 
33 (78,6%) случаев, ОРВИ – 28 (66,6%). В 3 (7%) случаях 
обострения носили сезонный характер. Средняя длитель-
ность заболевания составила – 6,0±3,5 года. В структуре 
аллергенов преобладали пыльцевая – 21 (50%) и эпидер-
мальная – 24 (57,1%) сенсибилизация, к клещу домашней 
пыли – 7 (16,6%), в меньшей степени выявлялась реакция 
на плесневые грибы – 4 (9,5%). У 15 (35,7%) пациентов 
зарегистрирована поливалентная сенсибилизация.

У большинства пациентов выявлено повышение 
уровня общего IgЕ – 245,8±484,3 МЕ/мл (5,3–1005,5), 
у 1 пациента (2,4%) отмечалась стойкая фармакологи-
ческая ремиссия.

Со слов пациентов и их родителей, регуляр-
но препараты базисной терапии использовали лишь 
28 (66,6%) детей, двум пациентам (4,7%) терапия была 
назначена, но использовались лекарственные препараты 
нерегулярно. 12 (28,6%) пациентам базисная терапия 
была назначена, но пациенты ее не получали.

Базисная терапия была представлена следующими 
препаратами: ингаляционные кортикостероиды с фикси-
рованной комбинацией получали 28 (66,6%) детей, из них 
6 (14,3%) обследованных получали дополнительно мон-
телукаст. Монтелукаст в качестве монотерапии зареги-
стрирован у 2 (4,8%) больных. Объем базисной терапии 
соответствовал степени тяжести бронхиальной астмы.

Результаты анкетирования
Согласно результатам анкетирования, привер-

женность по шкале Мориски – Грина в 1-й группе была 
ниже и составила 2,0±0,5, во 2-й группе –3,0±0,6 балла. 
Эти значения составили от максимально возможного 
50 и 88% соответственно (р<0,05). Основной причи-
ной низкой приверженности по шкале Мориски – Гри-
на в группе детей до 12 лет в 9 (45%) случаях явился 
пропуск лекарства в связи с забывчивостью; пропуск 
в силу хорошего самочувствия – у 6 (30%) пациентов, 
также каждый третий пациент иногда не соблюдал время 
проведения ингаляции, что нарушало режим и снижало 
приверженность. Трудности с применением ингалятора, 
повлекшие за собой снижение приверженности, испы-
тывал каждый пятый ребенок (4 человека).

В группе детей старше 12 лет были получены сле-
дующие результаты: показатели полной приверженности 
выявлены у 3 (13,6%) пациентов, количество пропусков 
по причине хорошего самочувствия отмечено у 2 (9%) де-
тей, редкое использование ингалятора зафиксировано 
у 2 (9%) пациентов, нарушение режима – у 4 (18%), про-
пуск в связи с забывчивостью – у 7 (31,8%) детей. По-
скольку дети младшего школьного возраста в большей 
степени зависят от участия родителей в соблюдении ре-
жима терапии, можно предположить, что забывчивость 
пациентов 1-й группы также связана с низкой мотива-
цией родителей в отношении соблюдения рекомендаций 
лечащего врача.

Уровень комплаентности по шкале MARS составил 
у пациентов до 12 лет 22,0±3,4, у детей старше 12 лет 
комплаенс был более высоким – 23,0±1,3, от максималь-
но возможных значений приверженность составила 
88 и 92% (р<0,05). Наиболее частыми причинами сни-
жения приверженности у пациентов 1-й группы явились: 
эпизодический пропуск приема препарата: у каждого 
третьего ребенка – 8 (40,0%), пропуск приема препара-
тов в течение короткого времени – 4 (20,0%), 2 пациен-
та (10,0%) часто самостоятельно уменьшали количество 
вдохов препарата. В группе детей старше 12 лет среди 
ответов на вопросы анкеты преобладал вариант «редко», 
что свидетельствует о более систематическом соблюде-
нии лекарственной терапии. Эпизодический пропуск 
приема лекарственного препарата выявлен у 7 (31,8%) 
пациентов, но дети данной группы чаще забывали взять 
препарат с собой в школу – 10 (45,5%).

Таким образом, по результатам анкетирования 
более низкие показатели приверженности зарегистри-
рованы у пациентов до 12 лет, причем снижение ком-
плаентности во всех группах чаще всего было связано 
с эпизодическим пропуском ингаляций по причине за-
бывчивости.

Наибольшую степень приверженности продемон-
стрировали пациенты с бронхиальной астмой легкой 
степени тяжести, самые низкие значения – пациенты 
со среднетяжелым течением заболевания. Статистически 
значимой разницы в зависимости от степени тяжести 
между группами не было выявлено (р>0,05). Однако со-
гласно шкале Мориски – Грина и шкале MARS пациенты 
с легким течением бронхиальной астмы имели высо-
кий уровень приверженности. Наибольшее снижение 
приверженности – 50% от максимума по шкале Мори-
ски – Грина (р<0,05) и 88% от максимальных значений 
по шкале MARS отмечено при среднетяжелом течении 
заболевания. Приверженность терапии тяжелой бронхи-
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альной астмы отличалась тенденцией к более высоким 
значениям – 75% и 92% по опросникам Мориски – Грина 
и MARS соответственно. Такие результаты могут быть 
связаны с недооценкой своего состояния и обусловлен-
ным этим фактором нарушением приема препаратов 
базисной терапии (рис.).

Заключение 
Пациенты с бронхиальной астмой имеют разную 

степень комплаентности, зависящую от возраста и сте-
пени тяжести заболевания. Основным значимым факто-
ром снижения приверженности является забывчивость 
пациентов, что свидетельствует о нарушении регуляр-

ности режима базисной терапии и создает предпосылки 
для персистенции хронического аллергического вос-
паления и неконтролируемого течения БА. В качестве 
основных мер повышения комплаенса могут служить 
системы электронного оповещения (боты-напоминалки), 
использование приложений с функцией напоминания.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об от-
сутствии явного или потенциального конфликта инте-
ресов, связанного с публикацией статьи.
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ОПТИМИЗАЦИЯ ТЕРАПИИ ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТНОЙ АНЕМИИ 
СРЕДНЕЙ И ТЯЖЕЛОЙ СТЕПЕНИ У БЕРЕМЕННЫХ
Мухаметова Р. Р., Зефирова Т. П.

Казанская государственная медицинская академия – филиал ФГБОУ ДПО «Российская медицинская академия 
непрерывного профессионального образования» Минздрава России, Казань, Россия 
(420012, г. Казань, ул. Бутлерова д. 36 / Муштари, д. 11, корп. 1), e-mail: rena-super2@rambler.ru

Цель: проанализировать особенности течения беременности и перинатальные исходы для матери и плода 
у женщин с железодефицитной анемией (ЖДА) средней и тяжелой степени в зависимости от лечебной так-
тики и разработать основы персонифицированного подхода для этой категории пациенток. 
В ходе проспективного сравнительного клинического исследования, проведенного в учреждениях родо-
вспоможения МСЧ ФГАОУ ВО К(П)ФУ г. Казани и ПЦ ГАУЗ КДМЦ г. Набережные Челны в 2025 году, 
под наблюдением были 163 беременные пациентки с железодефицитной анемией средней и тяжелой сте-
пени и 50 беременных без признаков анемии. В результате анализа данных выявлено, что ЖДА средней 
и тяжелой степени сопряжена с высоким риском акушерских и перинатальных осложнений. Установлено, 
что отсутствие экспрессии гена HIF1А у беременных с ЖДА ассоциировано с нарушением адаптационных 
возможностей организма к гипоксии. Определена значимость своевременной и полноценной парентераль-
ной терапии ЖДА средней и тяжелой степени в улучшении исходов и у матери, и у плода. Разработана 
лечебно- профилактическая стратегия при ЖДА, которая предполагает поиск индивидуальных решений 
для беременных.

Ключевые слова: беременность, железодефицитная анемия, ЖДА, железа карбоксимальтозат, HIF1A.

IMPROVEMENT OF THERAPY FOR IRON DEFICIENCY ANEMIA 
IN PREGNANT WOMEN
Mukhametova R. R., Zefi rova T. P.

Kazan State Medical Academy – Branch of the Russian Medical Academy of Continuous Professional Education, Kazan, 
Russia (420012, Kazan, Butlerov St., 36 / Mushtari St., 11, Build. 1), е-mail: rena-super2@rambler.ru

The objectives of the research include: analysis of the pregnancy course and assessment of its features, as well 
as perinatal outcomes for both mother and fetus in women with moderate to severe iron defi ciency anemia (IDA) 
depending on treatment, development of personalized treatment for such patients. A prospective comparative 
clinical study was conducted at the maternity obstetric department of Kazan Federal University Medical Unit and 
the Perinatal Center of Kama Regional Children's Medical Center in Naberezhnye Chelny in 2025. 163 pregnant 
patients with moderate or severe IDA and 50 healthy pregnant women were monitored. The data obtained show 
that moderate and severe IDA is associated with a high risk of obstetric and perinatal complications. It has 
been established that low HIF1A expression in pregnant women with IDA is associated with impaired response 
of the organism to hypoxia. The role of timely and comprehensive parenteral therapy for moderate and severe IDA 
in improving outcomes for both mother and fetus has been determined. A therapeutic and preventive strategy 
for IDA in pregnant women has been developed.

Keywords: pregnancy, iron defi ciency anemia, IDA, iron carboxymaltosate, HIF1A.

Введение 
Железодефицитная анемия (ЖДА) занимает веду-

щее место в структуре экстрагенитальных заболеваний 
у беременных. По данным Всемирной организации здра-
воохранения, ее частота в мире достигает 37% [1]. Эта 
патология ассоциирована с многочисленными, в том чис-
ле тяжелыми осложнениями гестации и высоким риском 
материнской смертности, которая превышает популяци-
онный уровень более чем в 3 раза [2, 3]. ЖДА у беремен-
ных негативно влияет на внутриутробное развитие плода 
и приводит к отдаленным последствиям, в частности 
к нейрокогнитивным и поведенческим расстройствам 
в детском и подростковом возрасте [4]. Анемия средней 
и тяжелой степени сопряжена с наибольшим количе-
ством осложнений [5]. Патогенетические механизмы, 
посредством которых реализуются негативные эффекты 
железодефицитной анемии на течение беременности и ее 
исходы, постоянно изучаются. Появляются все новые 

данные. В частности, стало известно, что одним из от-
рицательных факторов при ЖДА является повышение 
вязкости крови в системе микроциркуляции, что при-
водит к нарушению маточно- плацентарного кровотока 
и внутриутробной гипоксии плода [6]. Однако еще оста-
ются многие неисследованные аспекты. Так, отсутствуют 
данные, касающиеся роли гипоксией индуцированного 
фактора HIF1A, который участвует в регуляции ответ-
ных механизмов организма на гипоксию и анемию.

Важным вопросом, нуждающимся в дальнейшей 
разработке, представляется оптимизация терапевтиче-
ских подходов при железодефицитной анемии у бере-
менных. Первой линией ферротерапии традиционно 
называют пероральные препараты железа – они являются 
«золотым стандартом». При этом все большую востре-
бованность приобретает парентеральное введение желе-
зосодержащих средств во время гестации. Это связано 
с частой неэффективностью пероральных форм, риском 
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развития нежелательных явлений и отказом женщин 
от их приема [7, 8]. Адекватная и своевременная коррек-
ция ЖДА с использованием парентеральных препаратов 
не только приводит к улучшению клинических исходов 
беременности, но и является затратно- эффективной тех-
нологией, приводя к снижению расходов системы здраво-
охранения [9]. Основные показания для парентерального 
введения железа у беременных женщин изложены в Кли-
нических рекомендациях МЗ РФ «Железодефицитная 
анемия» (2024). Однако в реальной клинической прак-
тике эти показания при выборе терапии учитываются 
не всегда, что, безусловно, влияет на конечный результат.

Цель нашего исследования: проанализировать 
особенности течения беременности и перинатальные 
исходы для матери и плода у женщин с железодефицит-
ной анемией средней и тяжелой степени в зависимости 
от лечебной тактики и разработать основы персонифи-
цированного подхода для этой категории пациенток.

Материал и методы
В ходе проспективного сравнительного клиниче-

ского исследования под наблюдением были 163 бере-
менные пациентки с ЖДА средней и тяжелой степе-
ни – они составили I (основную) группу. 50 беременных 
без признаков анемии вошли во II группу (сравнения). 
В зависимости от характера лечения ЖДА, основная 
группа была разделена на две подгруппы – IА (109 жен-
щин, получавших комбинированную терапию перораль-
ными и парентеральными препаратами железа) 
и IБ (54 беременным проводилась только пероральная 
терапия). Пероральную терапию составляли препара-
ты двух- и трехвалентного железа в виде солей и ком-
плексов. Для парентерального лечения использовали 
карбокси мальтозат железа, который вводился согласно 
официальной инструкции по медицинскому примене-
нию.

В своей работе мы руководствовались тем, что, 
согласно данным 2022–2024 года, в учреждениях ро-
довспоможения республики Татарстан (МСЧ ФГАОУ 
ВО К(П)ФУ и ПЦ ГАУЗ КДМЦ) комбинированную те-
рапию железодефицитной анемии средней и тяжелой 
степени, включающую пероральные и парентераль-
ные препараты железа, получили 66,2% беременных, 
у остальных 33,8% пациенток терапия включала только 
пероральные железосодержащие препараты. На осно-
вании этих данных был рассчитан минимальный объем 
выборки, который определялся с помощью номограммы 
Альтмана, входными параметрами для которой являлись 
статистическая мощность (95%), уровень статистической 
значимости различий (0,05) и стандартизованное раз-
личие исследуемого параметра в сравниваемых группах. 
Набор пациенток проводился без рандомизации до до-
стижения рассчитанного объема.

Критерии включения для основной группы: воз-
раст от 18 до 49 лет; срок 13 и более недель беременно-
сти; ЖДА средней или тяжелой степени; подписанное 
информированное согласие на участие в исследовании. 
Критерии исключения для основной группы: тяжелая 
акушерская или экстрагенитальная патология, за ис-
ключением железодефицитной анемии; острые инфек-
ционные процессы и хронические в стадии обострения; 
неполный объем обследования; отказ от участия в ис-
следовании. Критерии включения для группы сравнения: 
возраст от 18 до 49 лет; срок 13 и более недель беремен-
ности; подписанное информированное согласие на уча-
стие в исследовании. Критерии исключения из исследо-
вания для группы сравнения: железодефицитная анемия; 

тяжелая акушерская или экстрагенитальная патология; 
острые инфекционные процессы и хронические в стадии 
обострения; отказ от участия в исследовании. Протокол 
исследования был одобрен решением локального этиче-
ского комитета КГМА – филиала ФГБОУ ДПО РМАНПО 
Минздрава России от 29.05.2025.

Наблюдение за беременными женщинами осу-
ществлялось в рамках приказа Минздрава России 
от 20.10.2020 № 1130н «Об утверждении Порядка ока-
зания медицинской помощи по профилю "акушерство 
и гинекология"» и соответствующих клинических ре-
комендаций. Диагностика ЖДА выполнялась на основе 
оценки клинических признаков и исследования показа-
телей крови с помощью гематологического анализатора 
Sysmex XP-300 (Sysmex Corporation, Япония). Определе-
ние уровня экспрессии целевого гена HIF1A проводили 
методом ПЦР в реальном времени на приборе CFX96 
(Bio- Rad, США) относительно референсного гена бета-
актина (ACTB). Статистическую обработку данных про-
изводили с использованием программы IBM SPSS 23.0 
(IBM Corp., Армонк, Нью- Йорк, США). Количественные 
признаки представлены с помощью средних арифме-
тических величин (М) и стандартных отклонений (SD) 
(при нормальном распределении). В случае отсутствия 
нормального распределения данные описывались с по-
мощью медианы (Me) и нижнего и верхнего квартилей 
(Q1 – Q3). Качественные признаки представлены в виде 
долей и частот выявления признака (%). Для поиска раз-
личий между пропорциями двух групп применялись 
критерий χ2 Пирсона и двусторонний точный критерий 
Фишера, между подгруппами и группой применялся кри-
терий хи-квадрат (χ2) с поправками на множественные 
сравнения. Уровень значимости при проверке статисти-
ческих гипотез зафиксирован при p<0,05.

Результаты и их обсуждение
Средний возраст женщин, вошедших в ис-

следование, не различался между группами и со-
ставил в I и II группах соответственно 29,0±5,9 года 
и 29,0±5,8 года (p=0,917). В основной группе преобладали 
повторнородящие, шансы развития анемии у них были 
в 2,5 раза выше (95%-ный ДИ: 1,2–4,2; p<0,001). Бере-
менные с анемией чаще имели экстрагенитальную па-
тологию, в ее структуре лидировали хронические забо-
левания вен и патология органов желудочно- кишечного 
тракта, увеличивая риск ЖДА в 2,4 раза (95%-ный ДИ: 
1,1–5,1; p=0,023). В структуре соматической патологии 
у женщин I группы железодефицитная анемия, отсут-
ствовавшая при наступлении беременности, но ранее 
отмеченная в анамнезе, встречалась в 3,7 раза чаще, чем 
у пациенток группы сравнения (95%-ный ДИ: 1,1–12,6; 
p=0,028). Уровень сывороточного ферритина в анамнезе 
был снижен у 19 из 26 женщин основной группы до бе-
ременности, в группе сравнения аналогичная картина 
наблюдалась у 1 из 9 женщин (χ2=10,483; p=0,002). Таким 
образом, низкий уровень ферритина до беременности 
в 27,1 раза (95%-ный ДИ: 2,3–206,5) увеличивает вероят-
ность развития ЖДА во время текущей беременности 
(p=0,007).

Гинекологические заболевания в I группе встре-
чались в 3,8 раза чаще (χ2=16,225, p<0,001); как правило, 
речь шла о состояниях, сопровождающихся аномаль-
ными маточными кровотечениями. Анамнестические 
данные повторнородящих женщин позволяют заклю-
чить, что наличие ЖДА в предыдущие беременности 
увеличивает в 3,9 раза (95%-ный ДИ: 1,2–11,9) шансы 
развития данной патологии во время текущей беремен-
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ности, так как анемия в предыдущую беременность со-
провождала 42,4% пациенток основной группы, а в груп-
пе сравнения таких было всего 16,0% женщин (χ2=6,105, 
p=0,013).

Особенностью текущей беременности в I группе 
оказалась высокая частота осложнений инфекционного 
характера (цервико- вагинальные инфекции, инфекции 
мочевыводящих путей, ОРЗ), которые встречались значи-
тельно чаще, чем в группе сравнения (χ2=4,011, p=0,045).

Критерии для назначения парентерального пре-
парата железа имелись у всех женщин основной груп-
пы. В 89,0% случаев это была неэффективность терапии 
пероральными препаратами, в 8,2% – плохая переноси-
мость, в 2,8% – отказ от приема пероральных форм желе-
за. Однако 54 женщины (они и составили IБ подгруппу) 
либо не получили такого назначения, либо отказались 
от него.

Оценка эффективности терапии ЖДА показала, 
что комбинированное лечение сопровождалось более 

выраженной и продолжительной положительной дина-
микой уровня гемоглобина, прирост которого составил 
24,1% (рис. 1). У 33,1% женщин патология была пол-
ностью купирована. В IБ подгруппе таких было только 
9,3% (p<0,05).

Эффективное лечение анемии парентеральными 
препаратами оказало положительный эффект на пери-
натальные исходы. При одинаковой структуре способов 
родоразрешения в подгруппе IБ количество экстренных 
кесаревых сечений было в 1,9 раза большим, чем у жен-
щин IA подгруппы и в 2,5 раза большим, чем у женщин 
группы сравнения (χ2=9,170; p=0,011) (рис. 2).

Также у пациенток подгруппы IБ статистически 
чаще встречались несвоевременное отхождение око-
лоплодных вод, аномалии сократительной деятель-
ности матки, послеродовые кровотечения, гнойно- 
воспалительные послеродовые заболевания, чем 
у женщин подгруппы IA и группы сравнения. Им чаще 
требовались гемотрансфузии (таблица 1).

Таблица 1
Осложнения течения родов и послеродового периода у пациенток обследуемых групп

Осложнения

Основная группа (n=163)
Группа 

сравнения (n=50) χ2 pПодгруппа IА
(n=109)

Подгруппа IБ 
(n=54)

Абс. % Абс. % Абс. %

Несвоевременное отхождение 
околоплодных вод 38 34,9 29 53,7 12 24,0 10,291

0,006 
p1-2=0,032 
p2-3=0,006

Разрывы промежности, шейки 
матки, влагалища 28 25,7 19 35,2 11 22,0 2,546 0,280

Аномалии СДМ 10 9,2 14 25,9 1 2,0 15,761
0,001 

p1-2=0,007 
p2-3=0,002

Индукция родов 9 8,3 4 7,4 3 6,0 0,046 1,000
Быстрые роды 7 6,4 2 3,7 0 0 3,542 0,228

Послеродовое кровотечение 5 4,6 12 22,2 0 0 20,958
<0,001 

p1-2=0,001 
p2-3<0,001

Гемотрансфузия 8 7,3 13 24,1 0 0 18,525
<0,001

p1-2=0,003 
p2-3<0,001

Вакуумная аспирация 
гематометры 3 2,8 4 7,4 0 0 4,682 0,101

Послеродовые гнойно-
воспалительные заболевания 12 11 17 31,5 3 6 16,022

0,001
p1-2=0,002 
p2-3=0,002

Примечание: p1 – показатель подгруппы IА, p2 – подгруппы IБ, p3 – группы сравнения.

Рис. 1. Концентрация гемоглобина (Me) на разных 
этапах у женщин основной группы, г/л
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Рис. 2. Структура характера родоразрешения 
у пациенток исследуемых групп
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Состояние новорожденных ожидаемо различалось. 
При одинаковых росто- весовых показателях оценка 
по шкале Апгар в подгруппе IA на 1-й и 5-й минутах 
жизни была значимо выше, чем у новорожденных от ма-
терей IБ подгруппы (p=0,001; p<0,001), реже развивались 
неонатальная желтуха (χ2=12,804; p=0,002), церебральная 
возбудимость (p=21,076; p<0,001), асфиксия новорожден-
ных (p=14,952; p<0,001).

Нами было установлено, что на результативность 
комбинированной терапии значительное влияние ока-
зывают сроки проведения лечения и курсовая доза па-
рентерального препарата. Анализ показал, что терапия, 
назначенная до 35 недель беременности, способствовала 
выраженному и устойчивому повышению уровня ге-
моглобина (рис. 3). В результате 33,1% женщин имели 
к родам его нормальный уровень – и диагноз ЖДА был 
снят. Среди тех, кто получал лечение после 35 недель, 
таковых было только 3,6%. Пациентки, имевшие пол-
ный курс парентеральной терапии, согласно массе тела 
и уровню гемоглобина, продемонстрировали к родам его 
нормальное значение в 56,3% случаев. У беременных, 
получивших неполную дозу, достигнуть целевого зна-
чения концентрации гемоглобина не удалось ни в одном 
наблюдении.

Поиск патогенетических механизмов, опосреду-
ющих негативное влияние анемии на процесс гестации, 
побудил нас исследовать экспрессию гена HIF1A, коди-
рующего функционально важную альфа- субъединицу 
HIF-1 – белок HIF-1α. Экспрессия гена HIF1A происходит 
в условиях гипоксии и вызывает стабилизацию таргет-
ного белка HIF-1α, который в свою очередь активирует 
транскрипцию целевых генов и реализацию генных про-
грамм, связанных с увеличением синтеза эритро поэтина, 
метаболическими изменениями, ангиогенезом, выжива-
нием клеток в условиях недостатка кислорода. Оказа-
лось, что у 53% беременных с ЖДА средней и тяжелой 
степени имеется повышенная экспрессия гена HIF1A, 
что в 2,9 раза превышает показатель пациенток без ане-
мии (p=0,010). Анемический синдром средней и тяжелой 
степени, по-видимому, требует от организма больших 
ресурсов для компенсации гипоксических событий и, 
именно с этим может быть связан более высокий уро-
вень экспрессии. Однако в 47% наблюдений экспрессия 
изучаемого гена отсутствовала. И это ассоциировалось 
с повышенным риском осложнений: послеродовые кро-
вотечения и потребность в гемотрансфузии отмечены 
в 9,23 раза чаще (p=0,040), аномалии сократительной 
де ятельности матки наблюдались в 8,55 раза чаще 
(p=0,012), несвоевременное излитие околоплодных вод 

происходило в 6,93 раза чаще (p=0,010). Мы высказываем 
предположение, что отсутствие экспрессии гена HIF1А 
у женщин с ЖДА демаскирует нарушение тех адап-
тивных реакций, которые могли бы быть направлены 
на компенсацию патогенетических сценариев, связанных 
с циркуляторной и клеточной гипоксией.

Результаты наших исследований продемонстри-
ровали тот факт, что беременные с ЖДА средней и тя-
желой степени представляют группу высокого риска 
и требуют персонифицированного подхода, направлен-
ного на профилактику и лечение анемического синдрома 
и связанных с ним расстройств. Нами была разработана 
лечебно- профилактическая стратегия, которая предпо-
лагает поиск индивидуальных решений для беременных 
(рис. 4).

Заключение 
В структуре ЖДА у беременных анемия средней 

и тяжелой степени занимает около 15% и соотносится 

Рис. 3. Динамика концентрации гемоглобина (Me) 
в зависимости от срока лечения ЖДА средней 
и тяжелой степени у беременных IА подгруппы 

за сутки до и через 2–4 недели после парентерального 
этапа комбинированной терапии или при поступлении 

на роды, г/л

 

II этап – диагностика и терапия ЖДА средней и тяжелой степени у беременных, 
тактика ведения беременности 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Тактика ведения беременности у женщин с ЖДА 
средней и тяжелой степени 

Своевременно выявлять 
и купировать 
инфекционные 
процессы: 

• цервико-вагинальные 
инфекции 

• инфекции 
мочевыводящих путей 

• острые респираторные 
заболевания 

Рассмотреть назначение 
парентеральных 

железосодержащих 
препаратов: 

• нецелесообразно 
проведение многократной 
смены пероральных 
препаратов 

• своевременное принятие 
решения о 
парентеральной терапии 

• контроль курсовой дозы, 
согласно инструкции к 
применению препарата 

Оценивать эффективность 
терапии и состояния плода: 
• контроль результатов 
лабораторных 
исследований (ОАК с 
акцентом на: Hb, Er, Ret, 
HCT, MCV, MCH) 

• оценка состояния плода 
по данным 
ультразвуковой 
допплерографии маточно-
плацентарного кровотока 
каждые 7-14 дней с 30 
недели беременности 

I этап – оценка риска развития железодефицитной анемии средней
и тяжелой степени у беременных и ее профилактика 

 

 

 

 

       
           

 

 

 

 

 

 

   

 

Факторы риска ЖДА средней и тяжелой степени во время 
беременности  

Анамнестические данные: 
• 2 и > родов в анамнезе 
• снижение сывороточного 
ферритина менее
30 мкг/л в анамнезе 

• анемия при предыдущих 
беременностях 

• анемия легкой степени в 
текущую беременность 

Экстрагенитальные 
заболевания: 

• ЖДА до беременности 
• Хронические 
заболевания вен 

• Заболевания ЖКТ 
 
 

Гинекологические 
заболевания: 

• Аномальные маточные 
кровотечения 

• Миома матки 
• Заболевания шейки 
матки 

 
 

При выявлении фактора риска развития ЖДА рассмотреть профилактику на 
прегравидарном этапе и на протяжении всей беременности рекомендуемыми 

дозами (30––80 мг в сутки) 

своевременно контролировать результаты лабораторных исследований 
 (ОАК с акцентом на: Hb, Er, Ret, HCT, MCV, MCH) 

при нормальных значениях лабораторных показателей продолжить 
стандартное наблюдение и профилактику ЖДА 

Рис. 4. Персонифицированный подход для оценки 
риска, профилактики и лечения железодефицитной 
анемии средней и тяжелой степени у беременных
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с высоким риском перинатальных осложнений и по-
вышенными показателями материнской смертности. 
По нашим данным, наибольшие шансы данной патоло-
гии имеют повторнородящие женщины, пациентки с хро-
ническими заболеваниями вен и желудочно- кишечного 
тракта, а также беременные, гинекологический анамнез 
которых отягощен заболеваниями, сопровождающими-
ся аномальными маточными кровотечениями (АМК). 
Проведенный анализ позволил выявить факторы риска 
развития анемии средней и тяжелой степени в текущую 
беременность: наличие ЖДА в анамнезе и в предыдущих 
беременностях, а также низкий уровень сывороточного 
ферритина у женщин до беременности. Нами установле-
но, что у значительной части этих женщин снижена экс-
прессия гена HIF1А, а значит уменьшены возможности 

адаптации к гипоксии. По-видимому, это является одной 
из причин роста числа осложнений для матери и плода. 
Важной практической задачей лечащего врача видится 
поиск рациональных тактических решений на преграви-
дарном этапе, во время беременности и родоразрешения. 
В этом процессе ключевым звеном является своевре-
менная и полноценная терапия препаратами железа для 
парентерального введения.
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ВЛИЯНИЕ НЕКОТОРЫХ КЛИНИЧЕСКИХ ДАННЫХ НА РАЗВИТИЕ 
НЕБЛАГОПРИЯТНЫХ СУПРАВЕНТРИКУЛЯРНЫХ НАРУШЕНИЙ 
РИТМА У БОЛЬНЫХ ТУБЕРКУЛЕЗОМ ЛЕГКИХ: ОДНОЦЕНТРОВОЕ 
ИССЛЕДОВАНИЕ
Нагаев А. И., Шергина Е. А., Карпина Н. Л., Эргешова Л. А.

ФГБНУ «Центральный научно-исследовательский институт туберкулеза» Минобрнауки России, Москва, Россия 
(107564, г. Москва, Яузская аллея, 2), e-mail: fdcniit@yandex.ru
При туберкулезе органов дыхания часто происходит изменение электрофизиологических свой ств миокарда, 
что может приводить к нарушениям ритма. Цель исследования: выявление предикторов развития небла-
гоприятных суправентрикулярных нарушений ритма у больных туберкулезом легких (ТБЛ). Проведено 
одноцентровое обсервационное проспективное сплошное исследование. В исследование были включены 
104 больных с верифицированным диагнозом туберкулеза легких различных клинических форм. Из них 
50/104 (48%) мужчин, женщин – 54/104 (52%), медиана возраста 45,0 [95%-ный ДИ 32,5–59,0] года. Рас-
пространенные формы туберкулеза легких регистрировались в 41/104 (39,4±3,5%) случаев. Выполнялась 
спирометрия, трансторакальная эхокардиография, суточное мониторирование электрокардиограммы. Про-
водился статистический анализ. В подгруппе больных с распространенными процессами в легких медиана 
ЖЕЛ и ОФВ1 были снижены (U570,5; Z-3,1; р=0,001 и U491,0; Z-3,8; р=0,0001 соответственно). Значение 
индекса Тиффно статистически значимо ниже в подгруппе больных с распространенными процессами 
(U631,0; Z-2,6; р=0,007). Медианы среднесуточного корригированного интервала QT и корригированного 
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QT на минимальной ЧСС статистически значимо различались в обеих подгруппах (U929,0; Z-2,4; р=0,016 
и U927,0; Z-2,4; р=0,015, соответственно). Среди клинически значимых суправентрикулярных нарушений 
ритма частая наджелудочковая экстрасистолия встречалась у 5/24 (20,8%) больных. Суправентрикулярные 
тахикардии (СВТ) регистрировались у 19/27 (70%) обследованных больных. Основными предикторами 
развития неблагоприятных суправентрикулярных нарушений ритма у больных ТБЛ являются возраст, 
значение базального размера правого желудочка, функции концентрации сердечного ритма, среднесуточ-
ного коэффициента линейной регрессии QT-динамики («slope» QT/RR), значение коэффициента сдвига 
QT-динамики («intercept» QT/RR).

Ключевые слова: прогнозирование, суправентрикулярные нарушения ритма, туберкулез легких.

IMPACT OF SOME CLINICAL DATA ON THE DEVELOPMENT 
OF UNFAVOURABLE SUPRAVENTRICULAR HEART RHYTHM 
DISTURBANCES IN PULMONARY TB PATIENTS: A ONE-CENTRED 
STUDY
Nagaev A. I., Shergina E. A., Karpina N. L., Ergeshova L. A.

Central TB Research Institute, Moscow, Russia (107564, Moscow, Yauzskaya Alley, 2), e-mail: fdcniit@yandex.ru

Patients with pulmonary TB often have abnormal electrophysiological properties of the myocardium, which 
may result in the heart rhythm disturbances. Aim: To identify predictors of the development of unfavourable 
supraventricular heart rhythm disturbances in pulmonary TB patients. We carried out a one-centred observational 
prospective continuous study. The inclusion criteria were: age over 18 years old. We studied 104 patients with diff erent 
clinical forms of verifi ed pulmonary TB. They included 50/104 (48%) men and 54/104 (52%) women; the median 
age was 45.0 years [95% CI 32.5–59.0]. Advanced forms of pulmonary TB were registered in 41/104 (39,4±3,5%) 
cases. We performed spirometry, transthoracic echocardiography, and 24-hour ECG monitoring. The study 
results were processed using a statistical software package. The ROC analysis was performed. The time-frequency 
analysis of heart rate variability established a decrease in the parameters and changes in the QT-dynamics. 
Among patients with advanced TB processes in the lungs the median FVC and FEV1 were reduced (U570.5; 
Z-3.1; р=0.001 and U491.0; Z-3.8; р=0.0001, respectively). The Tiff eneau index value was statistically signifi cant 
for patients with advanced TB processes (U631.0; Z-2.6; р=0.007). We also established that the medians of the average 
24-hour corrected QT interval and the corrected QT interval at the minimal heart rate were signifi cantly diff erent 
in both subgroups (U929.0; Z-2.4; р=0.016 and U927.0; Z-2.4; р=0.015, respectively). Out of clinically signifi cant 
supraventricular disturbances of the heart rhythm, frequent supraventricular extrasystoles were registered in 5/24 
(20.8%) cases. Supraventricular tachycardias were registered in 19/27 (70%) cases, which was three times oftener than 
frequent supraventricular extrasystoles. The main predictors of the development of unfavourable supraventricular 
heart rhythm disturbances in pulmonary TB patients were age, the basal size of the right ventricle, heart rhythm 
concentration functions, the average 24-hour coeffi  cient of the QT linear regression – dynamics (“slope” QT/RR), 
the QT shift coeffi  cient value – dynamics (“intercept” QT/RR).

Keywords: prediction, supraventricular heart rhythm disturbances, pulmonary TB.

Введение 
Несмотря на значительный прогресс в исследова-

нии электрофизиологических механизмов аритмий, ряд 
вопросов, связанных с патофизиологическими фактора-
ми аритмогенеза, остается нерешенным. В частности, не-
достаточно изучено взаимодействие между различными 
патологическими процессами, что затрудняет разработ-
ку эффективных стратегий профилактики и лечения. 
В отечественной научной литературе представлено от-
носительно небольшое количество исследований, посвя-
щенных синхронному изучению активности миокарда 
и туберкулеза легких (ТБЛ).

В то же время при длительном течении ТБЛ соз-
дается ряд благоприятных условий для возникновения 
прогностически неблагоприятных нарушений ритма, 
куда относятся: интоксикация, лихорадка, гипоксия, на-
рушения электролитного состава крови и многие дру-
гие [1]. При туберкулезе легких частота вентиляцион-
ных нарушений, по данным разных авторов, составляет 
33–94%. Например, при ХОБЛ структурные изменения 
дыхательных путей и альвеол оказывают существенное 
влияние на механизмы регуляции сердечно- сосудистой 
системы, включая вариабельность сердечного рит-
ма (ВСР). При этом возникающий дисбаланс в автоном-

ной регуляции сердца, способствует развитию аритмий. 
Таким образом взаимосвязь между функциональными 
и структурными изменениями в легких и нарушениями 
сердечного ритма является важным аспектом патогенеза. 
Однако в отечественной литературе мы не нашли работ, 
посвященных изучению влияния респираторного статуса 
на развитие нарушений ритма сердца при ТБЛ. Неиз-
вестно, оказывает ли отрицательное влияние изменение 
статических объемов легких на процессы реполяризации 
миокарда и сказывается ли это на ритме сердца. Досто-
верно известно, что прогностически неблагоприятные 
нарушения ритма выявляются у больных ТБЛ доста-
точно часто [2].

Аритмии сердца являются широко распространен-
ной патологией, влияющей на особенности клиническо-
го течения различных заболеваний и прогноз для жиз-
ни больных. Более 70% всех аритмий составляют так 
называемые суправентрикулярные нарушения ритма 
сердца (Е. И. Чазов и А. А. Боголюбов, 1973; Katz и Pick, 
1956; Bellet, 1972), для которых наиболее характерным 
является отсутствие полноценной предсердной систолы. 
Активная предсердная систола, по данным ряда авторов 
(Nazlady и Gottsegen, 1955; Carleton и Graettinger, 1957; 
Samet, Bernstein, 1963; Corlis, 1965; Benchimol, 1965), по-
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вышает ударный объем сердца на 24–55%. Нарушения 
предсердной систолы, возникающие при этих аритми-
ях, существенно ухудшают показатели гемодинамики, 
уменьшая как коронарный, так и периферический крово-
ток (Corday, 1959; Irving, Corday, 1961; и другие).

В настоящее время имеются убедительные данные 
о прогностической значимости суправентрикулярных 
нарушений ритма, в частности наджелудочковые экс-
трасистолы, в оценке риска фибрилляции предсердий, 
пароксизмальных наджелудочковых и желудочковых 
тахикардий [3].

По-прежнему актуальным остается поиск эффек-
тивных, доступных и дешевых методов прогнозирова-
ния течения заболеваний. Широко распространенными 
для этих целей являются методы многомерной стати-
стики [4].

Цель исследования: выявление предикторов разви-
тия неблагоприятных суправентрикулярных нарушений 
ритма у больных туберкулезом легких.

Материал и методы
Одноцентровое обсервационное проспективное 

сплошное исследование выполнено на базе Центра диа-
гностики и реабилитации заболеваний органов дыхания 
ФГБНУ «Центральный научно- исследовательский ин-
ститут туберкулеза».

Критерии включения: возраст больных старше 
18 лет, подтвержденный диагноз ТБЛ по общепринятым 

1Примечание – в работе использована классификация туберкулеза, утвержденная приказом Минздрава России от № 109 от 21.03.2003 
«О совершенствовании противотуберкулезных мероприятий в Российской Федерации», приложение № 2 «Инструкция по применению 
клинической классификации туберкулеза»

критериям [5, 6]. Из исследования исключались боль-
ные с сердечной недостаточностью, гипертонической 
болезнью, кардиомиопатиями, болезнями накопления, 
саркоидозом сердца, установленным диагнозом ише-
мической болезни. Учитывая критерии, в исследование 
вошли 104 больных. Из них было 50/104 (48%) мужчин, 
женщин – 54/104 (52%), медиана возраста 45,0 [95%-ный 
ДИ 32,5–59,0] года.

Всем проведено стандартное лучевое исследова-
ние органов грудной полости [7]. Рентгенография вы-
полнялась с использованием рентгенодиагностического 
комплекса BACCARA 90/20 (DMS – APELEM, Франция). 
Мультиспиральная компьютерная томография выполня-
лась в режиме высокого разрешения на мультисрезовом 
компьютерном томографе Somatom Emotion-16 (Siemens, 
Германия) с использованием стандартного алгоритма. 
Толщина каждого томографического среза составляла 
0,6 мм.

На основании данных лучевой диагностики вы-
делены клинические формы туберкулеза1: туберкуле-
ма 24±3,1% (25/104), очаговая 12,5±2,4% (13/104), ин-
фильтративная 24±3,1% (25/104), диссеминированная 
8,7±2,0% (9/104), фиброзно- кавернозная 24±3,1% (25/104), 
цирротическая 6,7±1,8% (7/104).

Ограниченным считали туберкулезный процесс 
в пределах 1–2 легочных сегментов, распространенным – 
при  поражении > 2 сегментов (табл. 1).

Таблица 1
Подгруппы больных, абс., n=104

Признак Подгруппа I Подгруппа II

Клинические формы ТБЛ туберкулема; очаговая; 
инфильтративная

диссеминированная; фиброзно-
кавернозная; цирротическая

Количество пораженных сегментов 1–2 сегмента >2 сегментов
Число больных 63 41

Распространенные формы туберкулеза легких ре-
гистрировались в 41/104 (39,4 ±3,5%) случае. Средний 
объем поражения составил 3 сегмента.

Спирометрия выполнялась на аппарате Master 
Screen Pneumo (Jaeger, США) с соблюдением стандартов 
исследования Российского респираторного общества [8]. 
Изучали следующие показатели вентиляционной способ-
ности легких: жизненную емкость легких (ЖЕЛ), объем 
форсированного выдоха за 1 секунду (ОФВ1), отношение 
объема форсированного выдоха за 1 секунду к форсиро-
ванной жизненной емкости легких (ОФВ1/ЖЕЛ), индекс 
Тиффно (ИТ). Основные спирометрические показатели 
оценивали по их отношению к должным величинам (д. в.) 
в процентах, ОФВ1/ЖЕЛ – в процентах. В качестве долж-
ных величин использовали данные Европейского обще-
ства угля и стали [9]. Изменения вентиляционной спо-
собности легких по данным спирометрии оценивали как 
обструктивные при ОФВ1 менее 80%, ОФВ1/ЖЕЛ менее 
70%; рестриктивные – при ФЖЕЛ или ОФВ1 менее 80% 
и ОФВ1/ЖЕЛ 70% и более; как смешанные нарушения 
при сочетании изменений обструктивного и рестрик-
тивного типов [8].

Трансторакальная ЭхоКГ (ТТЭхоКГ) прово-
дилась на цифровом ультразвуковом многофункцио-
нальном диагностическом сканере экспертного класса 
Мindray DC-8Exp (Китай), с использованием монокри-
стального секторного датчика SP5-1Е с частотой инсо-

нации 1,1–4,5 МГц, с использованием М-, В- режимов 
сканирования, режима импульсного и непрерывно-вол-
нового допплеров, режима цветного допплеровского 
картирования (Lang R. M., et.al., 2015).

Изучали структурно- геометрические и функцио-
нальные параметры камер сердца, диаметр ствола ле-
гочной артерии, параметры кровотока в них. Оценивали 
параметры левых камер сердца. Фракцию выброса (ФВ) 
для ЛЖ оценивали по Simpson, по Думеснилу. Для оцен-
ки геометрии и функции ПЖ были исследованы: базаль-
ный размер ПЖ, толщина стенки ПЖ (стенка). Определя-
лись длина и ширина ПП. Давление в правом предсердии 
принималось равным 5 мм рт. ст., если нижняя полая 
вена имела нормальный диаметр и хорошо коллабирова-
ла на вдохе, и 15 мм рт. ст. в противном случае (Otto С., 
Pearlman A., 1995).

Давление в легочной артерии рассчитывалось как 
сумма давления в правом предсердии (Pпп) и градиента 
давления на трехстворчатом клапане (PGсистТК). Градиент 
давления на клапане рассчитывался по упрощенному 
уравнению Бернулли, исходя из скорости потока регур-
гитации.

Суточную регистрацию ЭКГ-сигнала проводили 
после подтверждения диагноза, в первый месяц госпита-
лизации, в течение не менее чем 24 ч. При проведении су-
точного мониторирования ЭКГ тщательно соблюдались 
национальные Российские рекомендации по применению 
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методики холтеровского мониторирования в клиниче-
ской практике [10]. Применялась система из трех моди-
фицированных отведений V2, V5 и аVF, формирующих-
ся 7 электродами, приближающихся к ортогональной 
системе Франка с расположением электродов на груд-
ной клетке. Для регистрации использовали аппаратно- 
программный комплекс суточного мониторирования 
ЭКГ и АД «Холтеровский анализ – АСТРОКАРД» 
(АО «Медитек», Россия). Количество артефактов не пре-
вышало 10% от всех анализируемых синусовых комплек-
сов. Прогностически неблагоприятными суправентри-
кулярными нарушениями ритма считали: пароксизмы 
наджелудочковой тахикардии, фибрилляции- трепетания 
предсердий, частые наджелудочковые экстрасистолы 
(НЖЭС) более 1000 в сутки.

Оценка вариабельности сердечного ритма (ВСР) 
проводилась по показателям временного и спектрального 
анализов. Использовалась оценка ритма по функциям 
разброса (SDNN, мс) и концентрации (RMSSD, мс). Кро-
ме того, оценивался циркадный индекс (ЦИ). Границы 
нормальных значений временных характеристик ВСР 
SDNN 141±39 мс, RMSSD 27±12 мс. Величина ЦИ счита-
лась нормальной при значениях 1,22–1,44 ед. При спект-
ральном анализе оценивались: мощность в диапазоне 
низких частот (LF, мс2), мощность высокочастотной 
составляющей спектра (HF, мс2) и индекс вагосимпа-
тического взаимодействия (LF/HF, ед.). Границы нор-
мальных значений спектральных характеристик ВСР: 
HF –772–1178 мс2, LF– 754–1586 мс2. Коэффициент ваго-
симпатического баланса считался нормальным (эйтония) 
при значениях 0,7–1,5 ед. [11].

Анализировались интервал QT и его производ-
ные: среднесуточная продолжительность интерва-
ла QT (QT end, мс), корригированная среднесуточная 
продолжительность интервала QT (QTсF, мс), величина 
абсолютного и корригированного интервала QT на мини-
мальной ЧСС (QT мин., мс и QTc мин., мс). Методом ре-
грессионного линейного анализа изучалась зависимость 

значения интервала QT от интервала RR. Коррекцию 
интервала QT проводили по формуле Friderici: 

Границы нормальных значений изучаемых пара-
метров: QTcF<441/451 мс (мужчины/женщины соответ-
ственно), slope QT/RR 0,13–0,24, intercept QT/RR 189–284 
[12, 13].

Результаты исследования обрабатывали при по-
мощи пакета статистических программ MS EXCEL 2016 
для Windows, IBM SPSS Statistics, версия 27 (SPSS Inc, 
Chicago, IL, USA), STATA 14.2 (StataCorp LLC, USA). 
Характер распределения данных оценивался по крите-
рию Андерсона – Дарлинга. Количественные переменные 
описывали в виде медианы и 25-го нижнего и 75-го верх-
него квартилей, Ме [Q1; Q3], и доверительного интервала 
с заданной доверительной вероятностью в 95% (95%-ный 
ДИ, если не указано иное). Проводилось округление циф-
ровых величин до значимых значений. Относительные 
величины представлены в виде процент ± ошибка про-
цента, Р±ОШ.

Для сравнения групп по количественным призна-
кам использовали критерий Манна – Уитни – Вилкоксона.

Для определения значимых предикторов прово-
дился дискриминантный анализ. С целью моделирова-
ния взаимосвязи выявленных предикторов проводился 
многофакторный анализ методом логистической регрес-
сии. При оценке уравнения регрессии применялся метод 
пошагового исключения предикторов. Эффективность 
модели оценивалась посредством ROC-анализа. Количе-
ственную интерпретацию ROC оценивали посредством 
показателя AUC. Были рассчитаны чувствительность 
и специфичность полученной модели [14, 15, 16].

Результаты исследования
Результаты проведенного функционального обсле-

дования представлены в таблице 2.
Таблица 2 

Значения анализируемых показателей спирометрии, ультразвукового исследования сердца, суточного 
мониторирования электрокардиограммы, Ме [Q1; Q3], 95%-ный ДИ, n=104

Показатель, единица измерения Полученное значение Референсное значение
ЖЕЛ, % от должного 95,7 [69,5; 106,8] 95%-ный ДИ [88,9; 100,7] ≥80%
ОФВ1, % от должного 91,5 [61,8; 104,5] 95%-ный ДИ [84,6; 98,1] ≥80%
Индекс Тиффно, % 74,2 [68,2; 85,03] 95%-ный ДИ [71,9; 79,9] ≥70%
ПЖ, мм 30,0 [29,0; 32,0] 95%-ный ДИ [29,0; 31,5] <41 мм
ПП, мм 31,0 [30,0; 33,0] 95%-ный ДИ [30,0; 32,0] <38 мм
СДЛА,  мм рт.ст. 25,5 [25,0; 30,0] 95%-ный ДИ [25,0; 27,5] <30 мм рт. ст.
ФВ, % 66,0 [64,0; 67,0] 95%-ный ДИ [64,0; 67,0] >50%
SDNN, мс 126,0 [105,0; 157,5] 95%-ный ДИ [120,0; 138,0] 102–180 мс
RMSSD, мс 24,0 [16,0; 37,5] 95%-ный ДИ [21,0; 26,0] 15–39 мс
ЦИ, ед 1,21 [1,1; 1,26] 95%-ный ДИ [1,2; 1,23] 1,22–1,44 ед.
LF P, мс2 499,0 [270,5; 987,5] 95%-ный ДИ [397,5; 702,2] 754–1586 мс2

HF P, мс2 129,5 [72,0; 342,5] 95%-ный ДИ [103,0; 200,1] 772–1178 мс2

LF/HF, ед. 3,6 [2,5; 4,9] 95%-ный ДИ [3,2; 4,2] 0,7–1,5 ед

QTс 397,0 [381,0; 413,0] 95%-ный ДИ [389,5; 402,0] мужчины <429 мс 
женщины <438 мс

QT мин., мс 420,0 [398,0; 453,0] 95%-ный ДИ [409,0; 437,0] –
QTc мин., мс 402,5 [384,0; 420,5] 95%-ный ДИ [395,0; 406,9] <530 мс
QTend, мс 365,5 [345,5; 390,5] 95%-ный ДИ [358,0; 376,0] 382–421 мс
slope QT/RR 0,23 [0,19; 0,27] 95%-ный ДИ [0,2; 0,2] 0,13–0,24
intercept QT/RR 183,6 [155,8; 211,0] 95%-ный ДИ [173,9; 196,1] 189–284
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Так, при оценке вариабельности ритма сердца вы-
явлено снижение медианы циркадного индекса, высоко-
частотной и низкочастотной составляющей компонентов 
сердечного ритма и повышение индекса вагосимпати-
ческого баланса. При анализе QT/RR снижена медиана 
коэффициента сдвига.

В результате попарного сравнения значений ана-
лизируемых показателей выявлены статистически до-
стоверные различия (рис. 1.)

Выявлено, что в подгруппе больных с распростра-
ненными процессами в легких медиана ЖЕЛ и ОФВ1 
снижены и статистически значимо отличались от анало-
гичных в подгруппе больных туберкулезом с ограничен-
ными процессами (U570,5; Z-3,1; р=0,001 и U491,0; Z-3,8; 
р=0,0001 соответственно). Значение индекса Тиффно 
в обеих подгруппах было нормальным, но статистически 
достоверно ниже в подгруппе больных с распространен-
ными процессами (U631,0; Z-2,6; р=0,007).

Также выявлено, что медианы среднесуточного 
корригированного интервала QT и корригированного QT 
на минимальной ЧСС также статистически достоверно 
различались в обеих подгруппах (U929,0; Z-2,4; р=0,016 
и U927,0; Z-2,4; р=0,015 соответственно).

По результатам суточного мониторирования элек-
трокардиограммы по Холтеру проанализирована частота 
суправентрикулярных нарушений ритма. Среди кли-
нически значимых суправентрикулярных нарушений 

ритма частая наджелудочковая экстрасистолия встре-
чалась у 5/24 (20,8%) больных. Суправентрикулярные 
тахикардии (СВТ) регистрировались у 19/27 (70%) об-
следованных больных, что более чем в 3 раза чаще, чем 
частые НЖЭС. В большинстве случаев это были парок-
сизмальные предсердные тахикардии с вариабельным 
атриовентрикулярным проведением, с максимальной 
частотой сокращений до 153 в минуту, продолжитель-
ностью не более 60 секунд, и, в 1 случае, АВ-узловая ре-
ципрокная тахикардия с частотой сокращений 256 в ми-
нуту, продолжительностью 8 минут.

С целью выявления у больных ТБЛ взаимосвязей 
между анализируемыми параметрами, значимо влия-
ющими на развитие неблагоприятных суправентрику-
лярных нарушений ритма (НР), был проведен дискри-
минантный анализ.

В исходную совокупность дискриминантных 
переменных были включены 19 показателей: возраст, 
значения параметров ХМ-ЭКГ (SDNN, RMSSD, ЦИ, 
LF, HF, LF/HF, QT min., QTcFmin., QT end, slope QT/RR, 
intercept QT/RR), показателей морфометрии сердца: ПП, 
ПЖ, СДЛА и ФВ ЛЖ, показателей вентиляционной спо-
собности легких (ЖЕЛ, ОФВ1, ИТ). В качестве груп-
пирующей переменной был принят показатель «НР», 
принимающий значение «да» / «нет». При прогнозиро-
вании наличия НР при холтеровском мониторировании 
у больных ТБЛ методом пошагового включения установ-

Рис. 1. Статистически значимые различия при попарном сравнении по критерию Манна – Уитни в подгруппах 
больных: а – по величине ЖЕЛ; б – по величине ОФВ1; в – по индексу Тиффно; г – по значению QTc; д – по величине 

QTс мин, Ме, 95%-ный ДИ, объяснение в тексте.
Примечание: *1 – подгруппа больных с ограниченными процессами, 2 – подгруппа больных с распространенными 

процессами.
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лено, что существенно связаны с зависимой переменной 
4 признака: возраст больного, базальный размер правого 
желудочка, ЖЕЛ, RMSSD (табл. 3).

Таблица 3
Статистическая характеристика показателей 

прогностической модели риска развития НСВНР 
у больных туберкулезом легких. Фрагмент 

результирующей таблицы
Независимая 
переменная

Wilks’ 
Lambda  F p

Возраст 0,913 17,665 0,003
Базальный размер 
правого желудочка 0,750 6,113 0,000 

ЖЕЛ 0,797 6,635 0,000
RMSSD 0,836 11,493 0,000

Дискриминантная модель характеризовалась сле-
дующими показателями: критерий лямбда Уилкса: 0,75 
прибл. F (4,29)=8,163 p<0,000. Доля общего количества 
правильно классифицируемых случаев в данной модели 
составила 78%.

Выраженность связи признаков с наличием НР 
при холтеровском мониторировании у больных ТБЛ 
иллюстрирует величина канонических коэффициентов 

дискриминантной функции. Чем больше величина аб-
солютной разницы между коэффициентами конкретной 
переменной (k = 1-я функция – 2-я функция), тем весомее 
вклад соответствующего признака для прогноза (табл. 4).

Таблица 4
Канонические коэффициенты для независимых 
переменных, включенных в дискриминантную 

модель прогноза риска развития НСВНР у больных 
туберкулезом легких

Независимая 
переменная

Канонический 
коэффициент

k
1-я 

функция
2-я 

функция
Возраст 0,311 0,390 -0,079
Базальный размер 
правого желудочка 0,003 -0,042 0,045

ЖЕЛ 0,022 0,032 -0,01
RMSSD 0,243 0,304 -0,061
Константа -11,277 -17,300 6,023

С целью прогнозирования развития НР исполь-
зовались логистический регрессионный анализ, метод 
последовательного исключения переменных, результаты 
которого представлены в таблице 5.

Таблица 5 
Данные логистической регрессии модели прогнозирования риска развития НСВНР у больных 

туберкулезом легких (χ2=20,47, p<0,000)

Независимая переменная B*

Средне-
квадра-
тическая  
ошибка

χ2 Вальда р* Exp (B)

95%-ный ДИ* 
для EXP(B)

нижняя верхняя

возраст 0,090 0,025 12,798 0,000 1,094 1,042 1,149
базальный размер правого 
желудочка -0,050 0,022 5,273 0,022 0,951 0,911 0,993

ЖЕЛ 0,010 0,005 3,444 0,063 1,010 0,999 1,021
RMSSD 0,075 0,024 9,742 0,002 1,078 1,028 1,130
slope QT/RR -17,806 8,545 4,342 0,037 0,000 0,000 0,347
intercept QT/RR -0,026 0,011 5,330 0,021 0,974 0,953 0,996
константа 2,273 4,082 0,310 0,578 9,704 – –

Примечание: *В – коэффициент регрессии; р – статистическая значимость; ДИ – доверительный интервал.

Получено уравнение регрессии:

  

На основании полученных данных была рассчи-
тана вероятность развития НР в группе обследованных.

Далее оценивалась эффективность разработанной 
модели посредством ROC-анализа, согласно которому 
чувствительность составила 92,3%, специфичность – 
70,1%, AUC – 85%, что соответствует «хорошему» каче-
ству модели, рисунок 2.

Обсуждение
Нарушения ритма сердца (НРС) часто выявляются 

при рутинной диагностике. Прогностическая значимость 
и клинические последствия аритмий зависят от их харак-
теристик, а также от общего состояния больных. Желу-
дочковые аритмии, такие как желудочковая тахикардия 
и экстрасистолия высоких градаций по Лауну – Воль-
фу – Райяну, обычно ассоциируются с органическими 
заболеваниями сердца.

Наджелудочковые НРС представляют собой гете-
рогенную группу аритмий, различающихся по этиоло-
гии, патогенезу, клинической манифестации и прогно-
стической значимости [17]. Эти аритмии могут возникать 
на фоне различных заболеваний сердечно- сосудистой 
системы и хронических бронхолегочных патологий, ча-
стота которых увеличивается с возрастом.

В рамках нашего исследования было установлено, 
что возраст является ключевым фактором, влияющим 
на развитие неблагоприятных суправентрикулярных 
НРС у больных туберкулезом легких (ТБЛ) (p=0,003). 
Старение миокарда и проводящей системы сердца, со-
провождающееся фиброзом и структурными измене-
ниями, приводит к снижению функциональных воз-
можностей сердечной мышцы. Кроме того, с возрастом 
увеличивается частота сердечно- сосудистых и экстра-
кардиальных заболеваний, что также способствует воз-
никновению аритмий.
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Снижение функции легких и сердечно- сосудистые 
заболевания могут иметь общие патогенетические меха-
низмы или взаимодействовать между собой. Например, 
Engström G. с соавторами продемонстрировали, что про-
гностически неблагоприятные желудочковые аритмии 
связаны с функцией легких [18]. При вентиляционных 
нарушениях у больных с хронической обструктивной 
болезнью легких (ХОБЛ) или бронхиальной астмой 
(БА) частота НРС увеличивается. В нашем исследова-
нии снижение жизненной емкости легких (ЖЕЛ) также 
ассоциировалось с повышенным риском развития супра-
вентрикулярных НРС у больных ТБЛ (p=0,001).

Обструктивные и рестриктивные нарушения 
вентиляции, характерные для ТБЛ, приводят к гипо-
вентиляции и нарушению газового состава крови. Это, 
в свою очередь, вызывает компенсаторные изменения 
в работе сердечно- сосудистой системы, включая арит-
мии. При снижении ЖЕЛ уменьшается глубина вдохов 
и увеличивается частота дыхания, что приводит к дис-
балансу между вентиляцией и перфузией легких.

Взаимосвязь между НРС и структурными измене-
ниями сердца хорошо известна. В нашем исследовании 
в подгруппе больных ТБЛ не было выявлено лиц с на-
рушением структуры и функции правого желудочка. 
Тем не менее модель показала высокую прогностиче-
скую способность (чувствительность – 92,3%, специ-
фичность – 70,1%, AUC – 0,85), что позволяет предполо-
жить, что морфометрические изменения правых отделов 
сердца являются лишь одним из возможных факторов, 
способствующих развитию аритмического синдрома 
у больных с ТБЛ.

Интервал QT и его производные не вошли в дис-
криминантную модель прогностических признаков. Это 
не случайно, учитывая, что в современных клинических 
рекомендациях по лечению ТБ у взрослых уделяется 
большое внимание оценке интервала QT на электрокар-

диограмме в покое. Интервал QT отражает электриче-
скую нестабильность миокарда и зависит от множества 
факторов, включая частоту сердечных сокращений, 
функциональное состояние миокарда, возраст, пол и ней-
рогуморальную регуляцию.

По нашим данным, частота удлинения интервала 
QT у больных ТБЛ составляет 8,6±2,0%. В группе об-
следованных больных удлинения QT не наблюдалось. 
Удлинение интервала QT, вызывающее опасения, в на-
стоящее время активно обсуждается, и некоторые авторы 
считают его клинически незначимым.

Регрессионный анализ показал, что показатели 
QT-динамики, оцениваемые при холтеровском мони-
торировании (ХМ), имеют прогностическое значение. 
Метод оценки изменчивости суточной динамики пока-
зателей реполяризации, известный как «QT-динамика», 
позволяет более точно выявлять аритмогенные риски. 
Нарушения QT-динамики были выявлены у 24±3,1% 
обсле дованных больных.

Таким образом, изменения QT-динамики в сочета-
нии с другими клиническими факторами играют важ-
ную роль в прогнозировании аритмий у больных ТБЛ. 
Комплексный подход к оценке аритмогенного риска, 
учитывающий как структурные, так и функциональные 
параметры сердца, является перспективным направлени-
ем дальнейших исследований в этой области.

Подводя итоги вышесказанного, можно заключить, 
что помимо немодифицируемого фактора (возраста) 
у больных ТБЛ повышается риск развития неблагопри-
ятных суправентрикулярных нарушений ритма при сни-
жении ЖЕЛ, увеличении базального размера правого 
желудочка, гиперсимпатикотонии.

Результаты настоящего исследования имеют потен-
циально важное клиническое значение в отношении про-
гноза СВР при ТБЛ за счет модификации обследования 
в виде выполнения эхокардиографии и холтеровского 
мониторирования электрокардиограммы.

Заключение
Основными клиническими данными, способными 

оказать влияние на развитие неблагоприятных суправен-
трикулярных нарушений ритма у больных туберкулезом 
легких, полученными при их логистическом регресси-
онном анализе, являются: возраст, значение базального 
размера правого желудочка, функции концентрации 
сердечного ритма, среднесуточного коэффициента ли-
нейной регрессии QT-динамики (slope QT/RR), значение 
коэффициента сдвига QT-динамики (intercept QT/RR). 
Значения чувствительности и специфичности установ-
ленных выяв ленных клинических данных свидетель-
ствуют о достаточно высоком уровне прогностической 
значимости анализируемых показателей.
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УДК 616.314-76 DOI 10.24412/2220-7880-2026-1-27-31

ИЗМЕНЕНИЯ УРОВНЯ МЕТАЛЛОПРОТЕИНАЗ 
ПРИ СТОМАТОЛОГИЧЕСКОМ ОРТОПЕДИЧЕСКОМ НЕСЪЕМНОМ 
ПРОТЕЗИРОВАНИИ
Первов Р. Ю., Первов Ю. Ю., Маркелова Е. В., Яценко А. К., Грицина О. П.

ФГБОУ ВО «Тихоокеанский государственный медицинский университет» Минздрава России, Владивосток, 
Россия (690002, Приморский край, г. Владивосток, пр-т Острякова, 2), e-mail: i@rpervov.ru

Несъемные ортопедические конструкции широко применяются для восстановления коронковой части зуба, 
однако после их фиксации возможны транзиторные изменения показателей мукозального иммунитета и вос-
палительная реакция тканей краевого пародонта. Матриксные металлопротеиназы (ММП) – ферменты, 
регулирующие деградацию и перестройку внеклеточного матрикса, поэтому их концентрации отражают 
процессы повреждения и репарации. Цель исследования – сопоставить динамику ММП-7 и ММП-8 в не-
стимулированной слюне и десневой жидкости у пациентов при протезировании металлокерамическими 
коронками и коронками из диоксида циркония. Выполнено проспективное клинико- лабораторное иссле-
дование с повторными измерениями у 75 пациентов (46±2 года). Сформированы три сопоставимые груп-
пы (n=25): контроль без ортопедических конструкций; металлокерамические коронки; коронки из диоксида 
циркония. Нестимулированную слюну и десневую жидкость отбирали до лечения, через 20 суток после 
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фиксации временной коронки, а также на 10-е и 30-е сутки после фиксации постоянной коронки. Уровни 
ММП-7 и ММП-8 определяли методом ИФА. Для статистической оценки применяли непараметрические 
критерии (Манна – Уитни, Уилкоксона), p<0,05; результаты представлены как Me (Q1–Q3). В десневой жид-
кости у пациентов с металлокерамическими коронками отмечен выраженный пик ММП-8 на 10-е сутки 
после окончательной фиксации: рост примерно в 21 раз по сравнению с исходным уровнем (p=0,001) с по-
следующим снижением к 30-м суткам примерно в 6 раз при сохранении превышения контрольного уровня. 
При протезировании коронками из диоксида циркония показатели ММП-8 в десневой жидкости к 30-м 
суткам возвращались к значениям контрольной группы. Динамика ММП-7 в целом повторяла указанные 
тенденции, но была менее выраженной. В слюне на фоне металлокерамики ММП-8 к 30-м суткам повы-
шалась примерно в 4,5 раза (p=0,029), тогда как при диоксиде циркония повышение составляло примерно 
в 1,6 раза (p=0,001), что требует дальнейшего наблюдения. Применение коронок из диоксида циркония 
ассоциируется с меньшей по выраженности и более кратковременной протеолитической реакцией тканей 
пародонта по сравнению с металлокерамическими конструкциями.

Ключевые слова: мукозальный иммунитет, матриксные металлопротеиназы, ММП-7, ММП-8, слюна, десневая 
жидкость, металлокерамика, диоксид циркония, несъемное протезирование.

CHANGES IN METALLOPROTEINASE LEVEL DURING PROSTHETIC 
DENTAL TREATMENT
Pervov R. Yu., Pervov Yu. Yu., Markelova E. V., Yatsenko A. K., Gritsina O. P.

Pacifi c State Medical University, Vladivostok, Russia (690002, Primorsky Krai, Vladivostok, Ostryakov Ave., 2), 
e-mail: i@rpervov.ru

Fixed prosthetic restorations are widely used to restore tooth crown defects. However, installation of fi xed prosthetic 
structures may result in infl ammatory reactions in the periodontal tissues surrounding the supporting teeth 
and changes in the parameters of the oral mucosa immunity. Matrix metalloproteinases (MMPs) are the main 
group of enzymes that play a key role in the turnover of extracellular matrix components. Therefore, their level 
may refl ect tissue injury and repair. This study aims to compare the level of MMP-7 and MMP-8 in unstimulated 
whole saliva and gingival crevicular fl uid in patients rehabilitated with metal- ceramic crowns or zirconia 
crowns. A prospective comparative clinical- laboratory study with repeated measures was conducted in 75 adults 
(46±2 years). The patients were divided into three groups (n=25): a control group, patients with metal- ceramic 
crowns, and those with zirconium dioxide crowns. Samples of unstimulated whole saliva and gingival crevicular fl uid 
were collected before the treatment, 20 days after the provisional crown cementation, and on the 10th and 30th days 
after the permanent crown cementation. MMP-7 and MMP-8 concentrations were determined by enzyme- linked 
immunosorbent assay. Non-parametric tests were used (Mann – Whitney U test for independent samples and Wilcoxon 
signed-rank test for paired comparisons); p<0.05 was considered signifi cant. The results are presented as median 
and interquartile range. In gingival crevicular fl uid of patients with metal- ceramic crowns, a pronounced MMP-8 
rise on the 10th day after therapy (≈21-fold vs baseline, p=0.001) with a subsequent decrease by the 30th day (≈6-fold) 
was registered, but the values still remained above thе control level. In the zirconia group, gingival crevicular fl uid 
MMP-8 level didn’t diff er from that of healthy patients by the 30th day. MMP-7 level exhibited similar, but less 
prominent, changes. In saliva, MMP-8 concentration increased by ≈4.5 times by the 30th day in the metal- ceramic 
group (p=0.029), and by ≈1.6 times in the zirconia group (p=0.001) that needs further follow-up. To conclude, 
Zirconium dioxide crowns have demonstrated a more favorable biocompatibility profi le, with a milder and shorter 
response of the periodontal tissues.

Keywords: oral mucosa immunity, matrix metalloproteinases, MMP-7, MMP-8, saliva, gingival crevicular fl uid, metal-
ceramic, zirconium dioxide, fi xed prosthetics.

Введение 
Несъемные ортопедические конструкции (вкладки, 

коронки) остаются одним из основных методов восста-
новления твердых тканей зуба, в том числе после эндо-
донтического лечения [1, 2].

Даже с учетом современных материалов и техноло-
гий после несъемного протезирования возможны ослож-
нения со стороны пародонта. Результат ортопедической 
реабилитации определяется не только дизайном и мате-
риалом конструкции, но и особенностями мукозальной 
иммунной реакции ротовой полости [3, 4].

В период адаптации к ортопедической конструк-
ции существенную роль играет состояние мукозального 
иммунитета. Его важными компонентами считают ци-
токиновую сеть и протеолитические системы, включая 
матриксные металлопротеиназы [5].

При механическом и химическом раздражении 
тканей активируется цитокиновый каскад, который 
усиливает экспрессию ММП – цинк-зависимых эндо-
пептидаз, участвующих в деградации и ремоделирова-
нии внеклеточного матрикса. Нарушение равновесия 
в системе «ММП – ингибиторы» рассматривается как 
один из механизмов повреждения соединительной ткани 
при воспалении и заболеваниях пародонта [6, 8, 9].

Активность ММП ограничивается α2-макро-
глобулином и тканевыми ингибиторами металлопро-
теиназ (TIMP). Снижение ингибирующего потенциала 
или избыточная активация ММП могут сопровождаться 
усилением протеолиза и нарушением регуляции репара-
тивных процессов [6, 10].

Данные о динамике отдельных ММП в период 
адаптации к различным материалам несъемных кон-
струкций остаются ограниченными. Это определило 
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цель настоящего исследования – оценить изменения 
ММП-7 и ММП-8 в слюне и десневой жидкости на эта-
пах протезирования металлокерамическими коронками 
и коронками из диоксида циркония.

Цель исследования – сопоставить динамику 
ММП-7 и ММП-8 в нестимулированной слюне и десне-
вой жидкости у пациентов при протезировании метал-
локерамическими коронками и коронками из диоксида 
циркония.

Материал и методы
Дизайн исследования – проспективное наблюда-

тельное когортное исследование с повторными измере-
ниями [11]. В 2021–2024 гг. обследованы 75 пациентов 
в возрасте 46±2 года. Сформированы три сопоставимые 
по полу и возрасту группы (n=25): 1) группа сравнения – 
лица без ортопедических конструкций при санирован-
ной полости рта; 2) пациенты, которым выполняли про-
тезирование металлокерамическими коронками (МК) 
с опорой на зубах; 3) пациенты с коронками из диоксида 
циркония (ZrO2) с опорой на зубах. В основных группах 
(2 и 3) было 20 мужчин и 30 женщин; пациенты груп-
пы сравнения были сопоставимы по возрасту и полу. 
Критерии включения: наличие показаний к изготов-
лению коронки, возраст пациента, удовлетворительная 
гигиена полости рта. Критерии исключения: общесо-
матическая патология, дополнительные стоматологи-
ческие заболевания, вредные привычки. Исследование 
одобрено Междисциплинарным комитетом по этике 
ФГБОУ ВО ТГМУ Минздрава России (протокол № 5 
от 17.01.2022).

После получения информированного согласия вы-
полняли забор нестимулированной слюны и десневой 
жидкости в области протезируемого зуба на этапах ор-
топедического лечения: до начала лечения (подгруппа А), 
через 20 дней после фиксации провизорной конструк-
ции (подгруппа Б), через 10 дней (подгруппа В) и че-
рез 30 дней (подгруппа Г) после фиксации постоянной 
конструкции. В группе сравнения биоматериал отбирали 
однократно.

Нестимулированную слюну собирали утром на-
тощак с использованием системы Salivette® (Германия): 
пациент жевал тампон до насыщения, далее пробирку 
центрифугировали при 1000 g в течение 2 мин. (20 °C). 
Полученный образец распределяли по пробиркам типа 
Eppendorf и хранили при –23 °C.

Десневую жидкость отбирали стерильными абсор-
берами № 15, вводя их в десневую борозду до пропиты-
вания. Абсорбер переносили в пробирку типа Eppendorf 
с 0,9%-ным раствором NaCl и перемешивали на вортексе 
2 мин., после чего абсорбер удаляли, а образец замора-
живали и хранили при –43 °C.

Концентрации ММП-7 и ММП-8 в нестимулиро-
ванной слюне и десневой жидкости определяли методом 
иммуноферментного анализа с использованием тест-
систем R&D Systems™ (США) согласно инструкции 
производителя.

Статистическая обработка заключалась в проверке 
полученных данных на нормальность распределения 
с помощью критериев Шапиро – Уилка и Колмогоро-
ва – Смирнова, вычислении медианы (Me), 25-го и 75-го 
квартилей (Q1–Q3). Для сравнения анализируемых по-
казателей применялся критерий Манна – Уитни (U). 
В исследовании проверялась статистическая значимость 
полученных результатов с указанием достигнутого уров-
ня значимости (p) и фактическим значением критерия. 
Различия считались достоверными при уровне значимо-

сти p<0,05. При статистической обработке применялся 
пакет прикладных программ IBM® SPSS® Statistics 23 
в операционной среде Windows 2011.

Результаты и их обсуждение
ММП-7 (матрилизин) преимущественно продуци-

руется эпителиальными клетками и участвует в контроле 
протеолиза, миграции и обновления тканей слизистых 
оболочек. При воспалении ее экспрессия может возрас-
тать и включать дополнительные клеточные источники, 
что сопровождается усилением деградации компонентов 
внеклеточного матрикса [7, 9, 12].

ММП-8 (нейтрофильная коллагеназа) рассматри-
вают как один из наиболее информативных маркеров 
воспалительной активности в тканях пародонта: фермент 
высвобождается нейтрофилами и другими клетками вос-
палительного инфильтрата и участвует в расщеплении 
коллагена и регуляции цитокиновых взаимодействий. 
Активность ММП-8 модулируется тканевыми ингиби-
торами (TIMP) и может снижаться под влиянием докси-
циклина [13–16, 21].

В группе металлокерамических коронок содержа-
ние ММП-7 в десневой жидкости после этапа временной 
реставрации (2Б) достоверно уменьшалось по сравне-
нию с исходным уровнем (2А; p2а-2б=0,001). Это может 
быть связано с восстановлением анатомической формы 
зуба и нормализацией контактных пунктов временной 
коронки [17]. После фиксации постоянной конструкции 
на 10-е сутки (2В) регистрировали значимое увеличение 
ММП-7 (p2б-2в=0,001), что можно рассматривать как ответ 
на микротравму тканей при цементировании и последу-
ющую воспалительную реакцию [18]. К 30-м суткам (2Г) 
показатель снижался (p2в-2г=0,003), что отра жает репа-
ративные процессы в пародонте [19]; однако он не до-
стигал уровня контрольной группы, поэтому требуется 
дальнейшее наблюдение. В группе коронок из диокси-
да циркония изменения носили аналогичный характер, 
но к 30-м суткам уровень ММП-7 возвращался к рефе-
ренсным значениям, что указывает на более быс трую 
адаптацию мукозального иммунитета к данному мате-
риалу [20].

По уровню ММП-8 в десневой жидкости у пациен-
тов после провизорной коронки (2Б) отмечено небольшое 
снижение (примерно на 14%) относительно исходных 
значений (2А), что соответствует уменьшению воспа-
ления после восстановления формы зуба. На 10-е сутки 
после фиксации постоянных металлокерамических кон-
струкций (2В) показатель резко возрастал – примерно 
в 21 раз по сравнению с исходными значениями (2А; 
p2а-2в=0,001), что, вероятно, связано с микротравмой тка-
ней пародонта на этапе окончательной фиксации [17]. 
К 30-м суткам (2Г) концентрация снижалась примерно 
в 6 раз (p2в-2г=0,001) и стремилась к исходным уровням, 
однако не достигала значений контрольной группы. 
В группе коронок из диоксида циркония динамика 
ММП-8 была сопоставимой, при этом к 30-м суткам по-
казатели полностью нормализовались и соответствовали 
контрольным значениям, в отличие от металлокерамики.

В слюне у пациентов группы металлокерамиче-
ских конструкций концентрация ММП-7 на этапе но-
шения временной коронки (2Б) снижалась (p2а-2б=0,014), 
затем после фиксации постоянной коронки на 10-е сутки 
(2В) увеличивалась (p2б-2в=0,03), а к 30-м суткам тенден-
ция была направлена к снижению. Динамика слюнной 
ММП-7 не полностью совпадала с показателями дес-
невой жидкости, что может отражать различия между 
локальным и смешанным пулом фермента. Тем не менее 
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отмеченные изменения можно рассматривать как прояв-
ление активации врожденного иммунного ответа в зоне 
протезирования [22]. В группе коронок из диоксида цир-
кония уровень ММП-7 в слюне оставался относительно 
стабильным и статистически значимо не менялся.

Концентрация ММП-8 в слюне у пациентов с ме-
таллокерамикой на этапе провизорной конструкции 
существенных изменений не демонстрировала. После 
фиксации постоянной коронки на 10-е сутки (2В) пока-
затель был ниже примерно на 30%, однако к 30-м суткам 
возрастал примерно в 4,5 раза относительно 10-го дня 

(p2в-2г=0,029), что может указывать на отсроченную акти-
вацию протеолиза и врожденного иммунитета. В груп-
пе коронок из диоксида циркония после временного 
протезирования (3Б) ММП-8 увеличивалась в 1,6 раза 
(p3а-3б=0,013); на 10-е сутки после постоянного протези-
рования отмечалась тенденция к дальнейшему росту, 
а на 30-е сутки регистрировали значимое увеличение 
примерно в 1,6 раза (p3в-3г=0,001). С учетом умеренной 
выраженности изменений данный факт требует контроля 
в более отдаленные сроки.

Таблица 1 
Динамика уровня металлопротеиназ в слюне пациентов со стоматологическими ортопедическими 

конструкциями с опорой на зубы, N (человек)
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Группа 2а 2б 2в 2г 3а 3б 3в 3г 1

ММП-7 
(нг/мл)

0,038 
(0,034–0,137) 

p1-2а=0,009 
p2а-2б=0,014

0,030 
(0,014–0,083) 

p1-2б=0,719 
p2б-2в=0,03

0,049
(0,035–0,097) 

p1-2в=0,014 
p2а-2в=0,553 
p2в-2г=0,777

0,043 
(0,032–0,15) 
p1-2г=0,004 
p2а-2г=0,704 
p2б-2г=0,015

0,037
(0,028–0,046)

p1-3а=0,182 
p3а-3б=0,899

0,038
(0,030–0,048)

p1-3б=0,244 
p3б-3в=0,646

0,062 
(0,062–0,103) 

p1-3в=0,565 
p3а-3в=0,646 
p3в-3г=0,200

0,036
(0,024–0,053) 

p1-3г=0,279 
p3а-3г=0,343 
p3б-3г=0,807

0,026 
(0,018–0,066)

ММП-8
(нг/мл)

5,51 
(2,10–7,8) 
p1-2а=0,001 
p2а-2б=0,546

5,97 
(2,45–16,36) 
p1-2б=0,001 
p2б-2в=0,935

4,02 
(1,12–59,81) 
p1-2в=0,040 
p2а-2в=0,214 
p2в-2г=0,029

18,32 
(5,1–35,99) 
p1-2г=0,001 
p2а-2г=0,050 
p2б-2г=0,026

2,24 
(0,98–4,47) 
p1-3а=0,397 
p3а-3б=0,013

3,51 
(1,33–8,18) 
p1-3б=0,022 
p3б-3в=0,200

5,83 
(1,48–66,65) 
p1-3в=0,008 
p3а-3в=0,007 
p3в-3г=0,001

9,40 
(6,93–92,81) 
p1-3г=0,001 
p3а-3г=0,001 
p3б-3г=0,001

2,86 
(1,12–3,80)

Таблица 2 
Таблица 2. Динамика уровня металлопротеиназ в десневой жидкости пациентов со стоматологическими 

ортопедическими конструкциями с опорой на зубы, N (человек)

Показа-
тели

Группы пациентов

металлокерамические протезы протезы из диоксида циркония кон троль-
ная группа
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Группа 2а 2б 2в 2г 3а 3б 3в 3г 1

ММП-7 
(нг/мл)

0,055
(0,050–0,063)

p1-2а=0,001
p2а-2б=0,001

0,049
(0,042–0,050)

p1-2б=0,005
p2б-2в=0,001

0,08
(0,063–0,09)
p1-2в=0,001
p2а-2в=0,001
p2в-2г=0,003

0,041 
(0,037–0,13)
p1-2г=0,011
p2а-2г=0,003
p2б-2г=0,118

0,059 
(0,052–0,063)

p1-3а=0,001
p3а-3б=0,001

0,049 
(0,04–0,052)
p1-3б=0,004
p3б-3в=0,001

0,09 
(0,068–0,098)

p1-3в=0,001
p3а-3в=0,001
p3в-3г=0,001

0,035 
(0,033–0,039)

p1-3г=0,803
p3а-3г=0,001
p3б-3г=0,001

0,036 
(0,028–0,049)

ММП-8
(нг/мл)

11,72 
(4,74–18,6)
p1-2а=0,001
p2а-2б=0,605

10,12 
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p2б-2в=0,001
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p1-3в=0,001
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p1-3г=0,709
p3а-3г=0,003
p3б-3г=0,454

3,92 
(2,19–13,05)
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Заключение
По данным исследования, через 30 суток по-

сле фиксации коронок из диоксида циркония уровни 
ММП-7 в десневой жидкости и слюне, а также уровень 
ММП-8 в десневой жидкости были максимально при-
ближены к контрольным значениям. При этом концент-
рация ММП-8 в слюне оставалась повышенной, что со-
гласуется с выявленной динамикой и требует контроля 
в более отдаленные сроки. Для металлокерамических 
конструкций характерно сохранение признаков более 
выраженной активации протеолитических процессов. 
Различия, вероятно, отражают неодинаковую биосовме-

стимость материалов и особенности адаптации тканей 
пародонта к ортопедической нагрузке. С клинической 
точки зрения оксид циркония может рассматриваться 
как предпочтительный материал у пациентов, у которых 
важно минимизировать иммуновоспалительный ответ 
со стороны слизистой оболочки полости рта и пародонта.
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СОВРЕМЕННЫЙ ОПЫТ ЛЕЧЕНИЯ АППЕНДИКУЛЯРНОГО 
ПЕРИТОНИТА У ДЕТЕЙ
1Писклаков А. В., 1, 2Рождественская В. С., 1, 2Пономарев В. И., 1Лысов А. В., 1Полуэктов В. Л.

1ФГБОУ ВО «Омский государственный медицинский университет» Минздрава России, Омск, Россия 
(644099, г. Омск, ул. Ленина, 12), e-mail: rector@omsk-osma.ru
2БУЗОО «Областная детская клиническая больница», Омск, Россия (644043, г. Омск, ул. Куйбышева, 77)

На сегодняшний день проблема аппендикулярного перитонита (АП) у детей остается актуальной. В иссле-
довании представлен клинический материал, насчитывающий 390 больных в возрасте от 0 до 17 лет, про-
ходивших лечение в клинике с 2010 по 2023 год по поводу различных форм аппендикулярного перитонита. 
Первая группа пациентов оперирована в ЦРБ по месту жительства (86 детей), они поступали в областную 
детскую клиническую больницу для послеоперационного лечения. В областной детской больнице г. Омска 
было прооперировано 288 (73,84%) пациентов. Из них лапароскопическая аппендэктомия была выполнена 
263 (67,43%) пациентам, аппендэктомия открытым способом – 104 (26,66%) пациентам, у 31 (7,94%) пациента 
выполнялась диагностическая лапароскопия с конверсией. Семерым детям с распространенным перито-
нитом наложена лапаростома, которая закрывалась на 3-й день. Местные формы перитонита составили 
250 (64,10%) случаев, распространенные формы – 140 (35,89%) случаев. В структуре послеоперационных 
осложнений преобладал послеоперационный инфильтрат брюшной полости у 39 пациентов (10,0%), так-
же отмечались абсцесс брюшной полости у 11 детей (2,82%), ранняя спаечная кишечная непроходимость 
в 6 (1,53%) случаях, кишечный свищ – у 3 (0,7%) пациентов. Нагноение послеоперационного рубца наблюдали 
в 3 случаях (0,7%). Повторная операция по поводу абсцесса брюшной полости в послеоперационном периоде, 
а также ранней спаечной кишечной непроходимости потребовалась 15 (3,84%) детям. Летальных случаев 
за исследуемый период выявлено не было. Средняя продолжительность пребывания больных в стациона-
ре составила: при перитоните у больных, оперированных с конверсией и при первичной лапаротомии, – 
17,18±0,28 дня, после лапароскопической операции – 10,04±0,2. Выздоровление наступило у всех пациентов.

Ключевые слова: детская хирургия, острый аппендицит, аппендикулярный перитонит, лапароскопия, дети.

CURRENT EXPERIENCE IN TREATING APPENDICULAR PERITONITIS 
IN CHILDREN
1Pisklakov A. V. , 1, 2Rozhdestvenskaya V. S., 1, 2Ponomarev V. I., 1Lysov A. V., 1Poluektov V. L.

1Omsk State Medical University, Omsk, Russia (644099, Omsk, Lenin St., 12), e-mail: rector@omsk-osma.ru 
2Regional Children's Clinical Hospital, Omsk, Russia (644043, Omsk, Kuibyshev St., 77)

Today, the problem of appendicular peritonitis (AP) in children remains relevant. The study included 390 patients 
aged 0 to 17 years (the average age of patients was 9.8±3.4) who were treated for various forms of appendicular 
peritonitis from 2010 to 2023. The fi rst group included 86 patients (22.05%) who underwent surgery at the Central 
District Hospital at the place of residence and were admitted to the regional children's clinical hospital 
for postoperative treatment. 288 (73.84%) patients were operated on at Omsk Region Children's Hospital. 
Laparoscopic appendectomy was performed in 263 (67.43%) patients, open appendectomy – in 104 (26.66%) patients, 
and diagnostic laparoscopy with conversion to laparotomy was performed in 31 (7.94%) patients. Seven children 
with widespread peritonitis underwent laparostomy, which was closed within 3 days. Local peritonitis accounted 
for 250 (64.10%) cases, common forms – 140 (35.89%) cases. Postoperative complications included postoperative 
abdominal infi ltrates in 39 patients (10.0%), abdominal abscess in 11 children (2.82%), early adhesive intestinal 
obstruction in 6 (1.53%) cases, intestinal fi stula in 3 (0.7%) patients. Suppuration of the postoperative scar was 
observed in 3 cases (0.7%). Repeated surgery for abdominal abscess in the postoperative period, as well as early 
adhesive intestinal obstruction, was required in 15 (3.84%) children. No deaths were observed during the study 
period. The average length of hospital stay was 17.18±0.28 days for peritonitis in patients undergoing a surgery with 
conversion and primary laparotomy, and 10.04±0.2 days after laparoscopic surgery. All the patients have recovered.

Keywords: pediatric surgery, acute appendicitis, appendicular peritonitis, laparoscopy, children.

Введение 
На сегодня проблема острого аппендицита у детей 

достаточно хорошо изучена [1–4] и в большинстве слу-
чаев не представляет диагностических и технических 
сложностей. По данным литературы, методом выбора 
оперативного лечения является лапароскопическое вме-
шательство [5–7]. Но тем не менее остается дискута-
бельным вопрос лечения пациентов с осложненными 
формами острого аппендицита. Частота встречаемости 

перитонита у детей, как следствие деструктивных форм 
острого аппендицита, остается в пределах 12–17% [8], 
а частота послеоперационных осложнений на фоне 
проводимого лечения составляет от 5 до 7% [5]. При-
чинами такой статистики являются позднее обращение 
пациентов в стационар, несвоевременная диагностика, 
«стертая» клиника течения заболевания у детей разных 
возрастных групп [2].
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Цель исследования: представить и проанализиро-
вать опыт лечения различных форм аппендикулярного пе-
ритонита у детей на базе областной детской клинической 
больницы (ОДКБ) г. Омска в период с 2010 по 2023 год 
с использованием традиционного метода оперативного 
лечения и эндовидеохирургической технологии.

Материал и методы
Нами было проведено ретроспективное иссле-

дование, в которое вошли 390 пациентов в возрасте 
от 0 до 17 лет (средний возраст составил 9,8±3,4 года), 
проходивших лечение по поводу осложненных 
форм острого аппендицита на базе областной дет-
ской клинической больницы города Омска в период 
с 2010 по 2023 год. Стоит отметить, что часть пациен-
тов (86 (22,05%)) были прооперированы в ЦРБ по месту 
жительства и поступили в ОДКБ в раннем послеопера-
ционном периоде для дальнейшего лечения. В гендерной 
структуре мальчики (213 (54,61%)) преобладали над де-
вочками (177 (45,38%)). Статистическую обработку дан-
ных производили при помощи функциональных возмож-
ностей Excel, пакета прикладных программ Statistica 10.0 
с расчетом средней величины и ошибки средней (М±m), 
среднеквадратичного отклонения (σ), а также с помощью 
критерия согласия χ2 Пирсона и t-критерия Стьюдента 
для независимых выборок. При всех методах сравнения 
статистически значимыми считались различия p<0,05.

Всем пациентам, поступившим с диагнозом острый 
живот на этапе приемного отделения, проводили стан-
дартизированный диагностический алгоритм, включа-
ющий в себя сбор анамнеза: обстоятельства появления 
болевого синдрома, характер боли, давность заболева-
ния; физикальный осмотр; лабораторные исследования: 
развернутый анализ крови, общий анализ мочи, также 
в некоторых случаях уже на этапе приемного отделения 
были исследованы маркеры воспаления: С-реактивный 
белок, прокальцитонин. Спектр инструментальных ис-
следований, как правило, ограничивался ультразвуковым 
исследованием органов брюшной полости, что зачастую 
позволяло определять косвенные признаки осложненных 
форм аппендицита: наличие свободной жидкости в поло-
сти малого таза, наличие отграничений и инфильтратов. 

Длительность заболевания у пациентов, вошедших в ис-
следование, составляла от 12 часов до 7 суток, в среднем 
она составила 3,5±2,1 суток, что, безусловно, определяло 
тяжесть состояния и заболевания.

После установления диагноза все пациенты в обя-
зательном порядке осматривались анестезиологом, 
для определения тактики предоперационной подготовки, 
которая включала инфузионную, дезинтоксикационную, 
а также антибактериальную терапию [9]. Во всех случаях 
стартовым антибактериальным препаратом назначался 
цефалоспорин III поколения, у пациентов в среднетяже-
лом и тяжелом состоянии дополнительно применялся 
метронидазол. Длительность предоперационной под-
готовки определялась тяжестью состояния пациента 
и занимала от 30 минут до 4 часов.

Для определения формы аппендикулярного пе-
ритонита предложено множество классификаций [6], 
основанных на различных признаках. Однако не суще-
ствует единой стандартизированной классификации, что 
в свою очередь может затруднять постановку оконча-
тельного диагноза. В исследовании мы применяли клас-
сификацию, используемую в клинике, которая основана 
на классификации С. Я. Долецкого 1982 г., а также на ин-
траоперационной картине, определяющей дальнейшую 
хирургическую тактику [10, 11]. Она включает в себя:

I. Местные формы перитонита
A. Периаппендикулярный инфильтрат (рыхлый/

плотный).
B. Периаппендикулярный абсцесс
1) периаппендикулярный абсцесс I (конгломерат 

состоит из отростка, терминального отдела подвздошной 
кишки, нежно спаянных между собой, в центре которого 
находится гной, после аппендэктомии стенки абсцесса 
отсутствуют);

2) периаппендикулярный абсцесс II (конгломерат 
состоит из сращений, в центре содержится гной, капсула 
гнойника выражена, после вскрытия капсула спадается);

3) периаппендикулярный абсцесс III (органы 
интимно спаяны между собой и с червеобразным от-
ростком, имеется толстая капсула с плотными, ригид-
ными стенками, которые не спадаются после вскрытия 
абсцесса).

Рис. 1. Алгоритм интраоперационной санации и дренирования брюшной полости по формам АП, 
используемый в ОДКБ г. Омска
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C. Местный неотграниченный (воспалительный 
процесс локализуется в области купола слепой кишки 
и не имеет ограничивающих сращений).

II. Распространенные формы перитонита
А. Диффузный (воспалительный процесс распро-

страняется за пределы слепой кишки, гнойный экссудат 
располагается между петлями кишечника, но не выходит 
за границу нижнего этажа брюшной полости).

В. Разлитой (воспалительный процесс распростра-
няется в нижнем и среднем этажах брюшной полости, 
оставляя свободными только поддиафрагмальные про-
странства).

С. Тотальный (тотальное поражение париетальной 
и висцеральной брюшины).

Основными критериями определения формы ап-
пендикулярного перитонита являются как распростра-
ненность гнойного экссудата в брюшной полости, так 
и наличие отграничений воспалительного процесса. 
Установление диагноза является важнейшим этапом 
не только для выбора хирургической тактики интра-
операционно, но и для дальнейшего ведения пациента, 
определения объема лечения.

Стоит отметить, что, опираясь на многолетний 
опыт ведения пациентов с осложненными формами 
острого аппендицита, на базе стационара Областной 
детской клинической больницы разработан алгоритм 
интраоперационной санации и дренирования брюшной 
полости в соответствии с формой перитонита (рис. 1).

Лапароскопическая аппендэктомия и санация 
брюшной полости выполнена 263 (67,43%) пациентам, 
у 31 (7,94%) пациента была осуществлена лапароскопия 
с конверсией в лапаротомию, что было связано с техни-
ческими сложностями или же с распространенностью 
воспалительного процесса. Интраоперационная санация 
брюшной полости осуществлялась путем аспирации 
гнойного выпота, разделения спаек и стенок абсцесса, 
проводилась также санация полости малого таза анти-
септическим раствором при распространенных формах 
АП. Операция заканчивалась дренированием брюшной 
полости в случаях, когда для этого были показания.

Результаты
Нами были проанализированы следующие кри-

терии: способ оперативного лечения, форма аппенди-
кулярного перитонита, способ дренирования брюшной 
полости, количество дней, проведенное пациентом в от-
делении интенсивной терапии, наличие послеопераци-
онных осложнений и количество дней госпитализации.

Первая группа пациентов (86 (22,1%)) оперирова-
на в центральных районных больницах по месту жи-
тельства исключительно открытым способом доступом 
по Волковичу –  Дьяконову или нижнесрединной лапа-
ротомией, они поступали в областную детскую кли-
ническую больницу для послеоперационного лечения. 
16 (4,35%) из них переведены с ранними послеопера-
ционными осложнениями. Вторая группа пациентов 
(304 (77,9%)) прооперирована в областной детской кли-
нической больнице. Из всей группы анализируемых па-
циентов с осложненными аппендицитами лапароскопи-
ческая аппендэктомия и санация брюшной полости были 
выполнены 244 (62,6%) детям, аппендэктомия открытым 
доступом по Волковичу –  Дьяконову или нижнесредин-
ной лапаротомией осуществлена 115 (29,5%) пациентам, 
у 31 (7,9%) ребенка выполнялась диагностическая лапа-
роскопия с конверсией. Дренирование брюшной полости 
выполняли с использованием «сигарного» дренажа типа 
Penrose, подводимого к ложу отростка, также в случае 

необходимости использовали дополнительный дренаж 
для санации малого таза по Генералову. У 7 (1,8%) па-
циентов с распространенным перитонитом выполня-
лась лапаростомия по Н. С. Макохе, которую закрывали 
на 3-й день.

Местные формы перитонита составили 250 (64,1%) 
случев, распространенные формы – 140 (35,9%) случа-
ев. По формам все случаи распределились следующим 
обра зом: местный отграниченный перитонит имелся 
у 124 (31,8%) детей, местный неотграниченный пери-
тонит – у 57 (14,6%). Все формы периаппендикулярно-
го абсцесса составили 69 (17,7%) случаев. Диффузный 
перитонит выявлен в 82 (21%) случаях, разлитой  – 
в 51 (13,07%), тотальный перитонит имелся у 7 (1,79%) 
пациентов (рис. 2).

Всем пациентам проводилось микробиологи-
ческое исследование выпота из брюшной полости. 
Выявлено, что основным возбудителем являлась 
E. Coli (68,5%). Следующим по частоте встречаемости 
была P. Aeruginosa (13,8%). Также встречались такие воз-
будители, как E. faecalis, S. epidermidis, Streptococcus spp. 
и др., в общем объеме их доля составила 10,3%. В неко-
торых случаях рост бактерий не обнаружен – 7,4%. Если 
говорить о микробном пейзаже возбудителей перитони-
та, то как по данным литературы [12, 13], так и по нашим 
наблюдениям он практически не изменился за последнее 
время. Основную роль по-прежнему стоит отвести грам-
отрицательным палочкам. Таким образом, детям с под-
твержденным диагнозом острый аппендицит стартовым 
антибактериальным препаратом назначался цефалоспо-
рин III поколения [14]. Если интраоперационно была 
выявлена деструктивная форма аппендицита с перито-
нитом, в послеоперационном периоде антибактериальная 
терапия чаще всего менялась на схему Карбапенем + 
Аминогликозид + Метронидазол или Цефалоспорин 
IV поколения + Аминогликозид + Метронидазол.

При анализе послеоперационных осложнений 
обнаружено, что чаще всего встречался послеопераци-
онный инфильтрат брюшной полости (у 39 пациентов 
(10,0%)), также отмечались абсцесс брюшной полости 
у 11 детей (2,82%), ранняя спаечная кишечная непроходи-
мость в 6 (1,53%) случаях, кишечный свищ у 3 (0,7%) па-
циентов. Нагноение послеоперационного рубца наблю-
дали в 3 случаях (0,7%). Повторная операция по поводу 
абсцесса брюшной полости в послеоперационном пери-
оде, а также ранней спаечной кишечной непроходимо-
сти потребовалась 15 (3,84%) детям. Летальных случаев 
за исследуемый период выявлено не было.

Из представленной таблицы видно, что в группе 
пациентов, оперированных с использованием видеоэндо-
скопических технологий, значительно реже, чем у детей, 
подвергнутых лапаротомиям, встречались практиче-

Рис. 2. Распределение аппендикулярного перитонита 
в исследовании по формам
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ски все варианты послеоперационных осложнений, как 
и общее число таковых. Правда, необходимо учитывать, 
что большинство детей (86 из 146), оперированных от-
крыто, получали первичную хирургическую помощь 
в условиях ЦРБ. Также стоит отметить, что инфильтраты 
брюшной полости в послеоперационном периоде чаще 
наблюдались у детей с отграниченными формами пери-
тонита, в частности абсцессами II–III. Таким образом, 
их наличие по данным ультразвукового исследования 
возможно расценивать как течение послеоперационного 
периода, а не как осложнение при отсутствии клиниче-
ских проявлений.

Таблица 1
Структура послеоперационных осложнений у детей 

с аппендикулярным перитонитом
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Инфильтрат брюшной 
полости

12 
(4,9%)

27 
(18,4%)

14,89 
р<0,01

Периаппендикулярный 
абсцесс 4 (1,6%) 7 (4,7%) 3,11 

р=0,07
Ранняя спаечная кишечная 
непроходимость 2 (0,8%) 4 (2,7%) 2,15 

р=0,143
Нагноение 
послеоперационной раны 0 3 (2,0%) 4,95 

р=0,027

Кишечный свищ 0 3 (2,0%) 4,95 
р=0,027

Всего 18 
(7,4%)

44 
(30,1%)

24,68 
р<0,001

В послеоперационном периоде все пациенты ис-
следуемой группы продолжали послеоперационное ле-
чение в отделении интенсивной терапии, средний срок 
пребывания в ОРИТ составил 1,9±0,8 койко-дня для па-
циентов, оперированных при помощи лапароскопии; 
3,4±0,1 койко-дня – у больных, оперированных с кон-
версией и при первичной лапаротомии. Все пациенты 
получали комплексную интенсивную терапию, которая 
включала в себя антибактериальную терапию, коррек-
цию водно- электролитных нарушений, продленную эпи-
дуральную анестезию, парентеральное питание, а так-
же профилактику ранних осложнений [9]. Практически 
в два раза быстрее у детей после лапароскопического 
лечения аппендикулярного перитонита восстанавли-
валась функция желудочно- кишечного тракта и короче 
был срок дренирования брюшной полости.

Средняя продолжительность пребывания боль-
ных в стационаре составила: у больных, опериро-
ванных с конверсией и при первичной лапарото-
мии, – 17,2±0,3 койко-дня, после лапароскопической 
операции – 10,0±0,2 (табл. 2). Выздоровление наступило 
у всех пациентов.

Обсуждение 
Таким образом, основой эффективного лечения 

аппендикулярных перитонитов у пациентов детского 
возраста является своевременная и точная диагностика. 
Именно этот фактор определяет оптимальный выбор 
хирургической тактики и объема послеоперационно-

го лечения, что в дальнейшем позволяет значительно 
уменьшить риск послеоперационных осложнений. Тща-
тельный сбор анамнеза и физикальный осмотр позволяет 
предположить осложненное течение аппендицита уже 
на этапе приемного отделения. Основную роль в объек-
тивной дооперационной диагностике различных форм 
аппендикулярного перитонита отводится ультразвуко-
вому исследованию брюшной полости, которое, в боль-
шинстве случаев, позволяет определить прямые или 
косвенные признаки острого аппендицита и/или пери-
тонита на этапе предоперационной подготовки, оценить 
объем, характер и количество выпота в брюшной поло-
сти, определить наличие отграничений воспаления и их 
структуру (абсцесс, инфильтрат) [4]. Также, по данным 
литературы, описывается широкое применение МСКТ 
для диагностики деструктивных форм острого аппен-
дицита [3], но в нашей практике рутинное использова-
ние данного метода для предоперационной диагностики 
считаем нецелесообразным. Однако применение МСКТ 
не исключается в случаях затрудненной диагностики 
(рис. 3).

В качестве выбора оперативного лечения сто-
ит отдавать предпочтение лапароскопическому вме-
шательству. По итогам проведенного исследования 
(и по данным литературы), преимущества его являются 
неоспоримыми [9, 13]. Эндовидеохирургия позволяет ин-
траоперационно полноценно визуализировать очаг вос-
паления и брюшную полость в целом, что в свою очередь 
дает возможность наиболее точно поставить диагноз, 

Таблица 2
Показатели эффективности лечения у детей 

с аппендикулярным перитонитом

Показатели 
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Нахождение 
в отделении ОРИТ 1,9±0,8 3,4±0,1* t(14) 

р<0,01
Длительность 
дренирования брюшной 
полости 

3,0±1,0 5,3±0,7* t(24) 
р<0,01

Длительность 
декомпрессии ЖКТ 1,4±0,4 2,4±0,5* t(14) 

р<0,01
Длительность 
госпитализации 10,0±0,2 17,2±0,3* t(29,2) 

р<0,01

Рис. 3. КТ-картина абсцесса брюшной полости 
в правой подвздошной области
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определить объем хирургического пособия, произвести 
эффективную санацию, а также определить показания 
к послеоперационному дренированию [14]. В литературе 
широко представлены данные о лечении осложненных 
форм острого аппендицита у детей, в частности отгра-
ниченных форм. В настоящий момент одним из способов 
лечения периаппендикулярного абсцесса III является 
пункционное дренирование абсцесса под УЗ-контролем 
и с использованием интервальной аппендэктомии, дан-
ный способ отличается малой инвазивностью и имеет 
положительные отдаленные результаты в отношении 
послеоперационных осложнений [4, 15, 16]. Что касается 
осложненных форм острого аппендицита, в литературе 
описано большое количество исследований, сравниваю-
щих лапароскопический метод операции с классическим 
«открытым» доступом. Так, в исследовании 2023 года 
Uzunlu O. и соавторами было отмечено, что лапароско-
пическая аппендэктомия может быть первым методом 
лечения в случаях, осложненных распространенным 
перитонитом, при этом средний срок госпитализации 
таких пациентов составил 8,33±2 дня. Авторы заявляют, 
что послеоперационных осложнений за исследуемый пе-
риод не отмечалось [17]. Фаркас Б. и соавторы заявляют 
о преимуществах лапароскопического способа выпол-
нения аппендэктомии у детей в проведенном исследова-
нии, а также возможном быстром и доступном обучении 
детских хирургов, обладающих только открытой техни-
кой операции [18]. H. Zitouni и соавторы в исследовании 
2024 года также сравнивали лапароскопический и «от-
крытый» способы оперативного лечения острого аппен-
дицита у детей. Исследование показало, что, несмотря 
на то, что лапароскопия занимала больше времени, чем 
лапаротомия, дети данной группы быстрее активизиро-
вались, а также значительно меньше нуждались в обезбо-
ливании в послеоперационном периоде. Статистически 
значимой разницы в послеоперационных осложнениях 
между группами не отмечалось [19]. Метаанализ ран-
домизированных исследований, сравнивающих исходы 
лапароскопической аппендэктомии и открытого способа 
оперативного лечения осложненных форм аппендицита, 
также демонстрирует преимущества малоинвазивного 
метода в отношении общего количества осложнений 
в исследуемых группах, однако частота встречаемости 
формирования послеоперационных абсцессов и спаеч-
ной кишечной непроходимости была одинаковой [20]. 
Данные, приведенные рядом отечественных исследо-
ваний, говорят в пользу эндовидеохирургической ме-
тодики в лечении пациентов с осложненными формами 
аппендицита. Наряду с неоспоримыми преимуществами 
перед «открытым методом» интраоперационно, у паци-
ентов, оперированных лапароскопически, наблюдалось 
меньшее количество послеоперационных осложнений: 
инфекций хирургического доступа, синдрома кишеч-
ной недостаточности, ранней спаечной кишечной не-
проходимости. Также значительно снижались время на-
хождения пациента в отделении интенсивной терапии 
и общее количество дней госпитализации по сравнению 
с пациентами, оперированными при помощи лапаро-

томии [4, 9, 13, 15]. Однако существует также ряд ис-
следований, в которых при многофакторном анализе 
частота послеоперационных осложнений и продол-
жительность пребывания в стационаре существенно 
не отличались между пациентами, перенесшими лапа-
роскопическую или открытую аппендэктомию. Анализ 
подгрупп в случаях осложненного и неосложненного 
аппендицита также не выявил существенных различий 
в частоте послеоперационных осложнений между паци-
ентами, перенесшими лапароскопическую или открытую 
аппенд эктомию [21–23]. Тем не менее нельзя полностью 
исключить использование «открытого» оперативного 
лечения, а также конверсию в случаях, когда выполнить 
лапароскопическую аппендэктомию, санацию и дрени-
рование брюшной полости эффективно не представляет-
ся возможным по техническим причинам. На базе нашей 
клиники с 2010 года лапароскопия применяется рутинно 
и на сегодня составляет до 90,0% случаев.

Послеоперационное ведение пациентов с АП 
должно проводиться в полном объеме и быть направ-
лено на коррекцию явлений эндотоксикоза, водно- 
электролитных нарушений. Своевременное назначение 
этиотропной антибактериальной терапии способствует 
снижению бактериальной нагрузки, что в свою очередь 
препятствует развитию симптомов системной воспали-
тельной реакции в послеоперационном периоде.

Заключение
Результаты проведенного исследования нагляд-

но демонстрируют преимущества лапароскопическо-
го способа оперативного лечения аппендикулярных 
перитонитов у детей. Конечно, следует отметить, что 
в случаях, когда технически невозможно выполнить 
оперативное вмешательство лапароскопически, стоит 
применять традиционные способы операции. Во всех 
остальных случаях лапароскопия обладает рядом оче-
видных преимуществ, таких как малая инвазивность, 
хорошая визуализация и, как следствие, наиболее эф-
фективная санация брюшной полости. Как показал наш 
опыт лечения пациентов с аппендикулярным перито-
нитом за предшествующие более чем 10 лет, в группе 
пациентов, прооперированных при помощи лапароско-
пического способа, наблюдалось достоверно меньшее 
количество послеоперационных осложнений, а также 
сокращалось время нахождения пациента в стационаре 
в послеоперационном периоде. Также важным этапом 
является послеоперационное ведение данной группы 
пациентов. Этиотропная антибактериальная терапия, 
профилактика пареза кишечника, ранней спаечной ки-
шечной непроходимости должны начинаться уже с пер-
вых суток послеоперационного периода и продолжаться 
весь период адгезиогенеза.
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ЧАСТОТА ФАКТОРОВ РИСКА САХАРНОГО ДИАБЕТА 2-го ТИПА 
У ЛИЦ 25–44 ЛЕТ, ОБРАЩАВШИХСЯ НА АМБУЛАТОРНЫЙ ПРИЕМ 
В РЕГИОНАЛЬНОМ ЦЕНТРЕ
Сапожникова И. Е., Надолько Е. И.

ФГБОУ ВО «Кировский государственный медицинский университет» Минздрава России, Киров, Россия 
(610027, г. Киров, ул. Владимирская, д. 112), e-mail: irina_sapojnikova@rambler.ru

Цель исследования: изучить частоту факторов риска (ФР) сахарного диабета 2-го типа (СД-2) у лиц 25–44 лет, 
обращавшихся на амбула торный прием в региональном центре.
Материалы и методы: поперечное одноцентровое исследование: опрос лиц 25–44 лет, обращавшихся к врачу- 
терапевту участковому на амбулаторный прием в региональном центре с 20.06.2025 по 11.07.2025, согласив-
шихся ответить на вопросы, не имеющих СД. Обследовано 45 человек: 13 (28,9%) мужчин и 32 (71,1%) жен-
щины. Проводились опрос по шкале FINDRISK, антропометрические измерения.
Результаты: частота выявления ФР СД-2: отягощенный семейный анамнез – 24 (53,3%) человека, ожирение – 
7 (15,6%) человек, недостаточная физическая активность и/или редкое употребление овощей и фруктов – 
34 (75,6%) человека, гипергликемия в анамнезе – 10 (22,2%) человек (без гендерных различий для всех ФР). 
Индекс массы тела (ИМТ) >25 кг/м2 обнаружен у 15 (33,3%) человек, чаще у мужчин (р<0,05, двусторонний 
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вариант точного критерия Фишера), у которых был выше ИМТ (р<0,01, U-критерий Манна – Уитни). Балл 
по шкале FINDRISK составил 6 {3;10} в группе в целом, 11 {5;12} у мужчин, 6 {3;8} у женщин (выше у мужчин, 
р<0,01, U-критерий Манна – Уитни). Умеренный риск СД в течение 10 лет имели 8 (17,8%) обследованных 
лиц (чаще мужчины, р<0,05, двусторонний вариант точного критерия Фишера), слегка повышенный риск – 
13 (28,9%) человек (без гендерных различий), низкий риск – 24 (53,3%) человека (чаще женщины, р=0,052, χ2).
Заключение; в группе пациентов 25–44 лет, обращавшихся к терапевту на амбулаторный прием, выявлена 
существенная частота наличия ФР СД-2 (без гендерных различий). У мужчин выявлены более высокий 
балл по шкале FINDRISK, более высокие значения ИМТ.

Ключевые слова: сахарный диабет 2-го типа, шкала FINDRISK, факторы риска сахарного диабета, синдром 
гипергликемии.

FREQUENCY OF IDENTIFICATION OF TYPE 2 DIABETES 
RISK FACTORS IN PEOPLE AGED 25–44 YEARS OLD VISITING 
AN OUTPATIENT CLINIC IN REGIONAL CENTRE
Sapozhnikova I. E., Nadol'ko E. I.

Kirov State Medical University, Kirov, Russia (610027, Kirov, Vladimirskaya St., 112), e-mail: irina_sapojnikova@rambler.ru

The purpose of the study is to analyze the risk factors for type 2 diabetes (DM-2) in people aged 25–44 years old 
who visited an outpatient clinic. A cross- sectional single- center study has been conducted. We included healthy 
persons aged 25–44 years old (y. o.) who visited a GP for any reason in the period between 20/06/2025 and 11/07/2025 
and agreed to answer the questions. 45 persons, 13 (28.9%) men and 32 (71.1%) women, took part in the survey. 
We used the FINDRISK scale, and physical examination. 24 (53.3%) persons have a family history of DM, 
7 (15.6%) persons have obesity, 34 (75.6%) persons are not physically active enough and/or eat little fresh fruit 
and vegetables, 10 (22.2%) persons have previous hyperglycemia (for all risk factors there is no gender diff erence). 
Body mass index (BMI) >25 kg/m2 is observed in 15 (33.3%) people; BMI is higher in men, who are more likely to have 
excessive BMI values. Excessive waist circumference was observed in 11 (24.4%) people (without gender diff erences). 
The FINDRISK score is 6{3;10} for the whole group, 11{5;12} for men, 6 {3;8} for women (higher for men, p<0.01, 
Mann – Whitney U-test). A moderate risk of DM has been found in 8 (17.8%) persons (more often in men, p<0.05, 
the exact Fisher test), a slightly increased risk has been founded in 13 (28.9%) persons (without gender diff erences), 
a low risk of DM has been revealed in 24 (53.3%) patients (more often in women, p=0.052, χ2). In the random sample 
of persons aged 25–44 y. o. who visited a general practitioner, a signifi cant frequency of DM risk factors has been 
registered. Men have a higher risk of diabetes and a higher BMI.

Keywords: screening of type 2 diabetes mellitus, hyperglycemia syndrome, FINDRISK scale, risk factors of type 2 
diabetes mellitus.

Введение 
В текущем столетии сахарный диабет (СД) явля-

ется широко распро страненным заболеванием. В Ат-
ласе Международной федерации диабета за 2024 год 
сообщается о 588,8 миллиона взрослых пациентов; 
в 40–50% случаев СД 2-го типа (СД-2) диагностирует-
ся несвоевременно [1], что увеличивает риск развития 
ослож нений [2]. Отмечаются увеличение частоты раз-
вития СД-2 в молодом возрасте, а также неблагопри-
ятные клинические особенности ранней манифестации 
данного типа СД (более быстрое истощение инсулиновой 
секреции, высокий риск сосудистых осложнений) [3], что 
увеличивает значимость своевременной диагностики 
заболе вания, в частности у людей молодого возраста. 
Среди жителей Российской Федерации отмечается уве-
личение частоты ожирения и других факторов риска 
СД, в том числе у молодых людей [4, 5]. Вышесказанное 
делает актуальным наше исследование.

Цель исследования: анализ факторов риска СД-2 
у молодых людей, обращавшихся на амбулаторный при-
ем.

Материал и методы
Материал исследования. Мы провели опрос лиц 

в возрасте от 25 до 44 лет включительно, которые обра-
щались на амбулаторный прием к терапевту в региональ-
ном центре (г. Киров) в период с 20.06.2025 по 11.07.2025. 
Методом сплошной выборки обследованы лица указан-

ного возраста, согласившиеся ответить на предложенные 
вопросы. Критерии исключения: наличие диагностиро-
ванного СД, диагностированного преддиабета (нару-
шенная толерантность к глюкозе или нарушенная гли-
кемия «натощак»), величина индекса массы тела (ИМТ) 
<17 кг/м2, наличие симптомов острой метаболической 
декомпенсации (полиурия, никтурия, жажда, сухость 
во рту, снижение массы тела).

Методы исследования
1. Опрос по шкале FINDRISK. Шкала включа-

ет вопросы о возрасте, ИМТ, окружности талии (ОТ), 
употреблении богатых клетчаткой продуктов, регуляр-
ной физической активности (ФА), регулярной терапии 
антиги пертензивными препаратами (АГП), гиперглике-
мии в анамнезе, отягощенном семейном анамнезе [1, 6]. 
За ответ на каждый вопрос начисляется от 0 до 5 баллов. 
При итоговом балле менее 7 риск развития СД в течение 
10 лет является низким (вероятность развития СД – 1%). 
При итоговом балле от 7 до 11 риск развития СД в тече-
ние 10 лет равен 4% (слегка повышенный риск). Итого-
вый балл от 12 до 14 указывает на умеренный риск СД 
(вероятность 17%), от 15 до 20 – соответствует высокому 
риску СД в течение 10 лет (33%).

Если пациент сообщал о наличии в анамнезе тран-
зиторной гиперг ликемии, мы уточняли обстоятельства, 
при которых она обнаруживалась.

2. Антропометрические измерения: измерение 
роста, массы тела, величины окружности талии, арте-
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риального давления (АД) на обеих руках, подсчет ча-
стоты сердечных сокращений (ЧСС) и пульса, расчет 
ИМТ. Ожирение диагностировали при величине ИМТ 
≥30 кг/м2, величине ОТ >102 см у мужчин, >88 см у жен-
щин (абдоминальное ожирение), при сочетании данных 
параметров [5, 7].

Статистическая обработка данных. 
Для выявления типа распределения изучаемых па-

раметров мы применяли кривые Колмогорова – Лиллие-
форса. Поскольку изучаемые параметры не подвергались 
нормальному распределению, данные представлены с по-
мощью методов непараметрической статистики (в виде 
Ме {25%; 75%}, где Ме – медиана, 25% и 75% – перцен-
тили). Статистическая значимость различий качествен-
ных признаков при ожидаемых числах >5 оценивалась 
с помощью критерия χ2, при ожидаемых числах <5 – 
с помощью двустороннего варианта точного критерия 

Фишера. Статистическая значимость различий количе-
ственных признаков оценивалась с помощью U-критерия 
Манна – Уитни. Критический уровень значимости (р) 
при проверке гипотез принят равным 0,05. Статистиче-
ская обработка данных осуществлялась на персональном 
компьютере с использованием программ MS EXCEL, 
STATISTICA 12.

Результаты исследования
Мы опросили 45 человек 25–44 лет (39 {35; 42}: 

13 (28,9%) мужчин, 32 (71,1%) женщины. Пациенты 
обоих полов не различались по возрасту: 39 {35; 41} лет 
у мужчин, 40 {36; 43} лет у женщин (р>0,05, U-критерий 
Манна – Уитни).

Сведения об антропометрических данных лиц 
25–44 лет, обращавшихся на амбулаторный прием, пред-
ставлены в таблице 1.

Таблица 1
Антропометрические данные лиц 25–44 лет, обращавшихся на амбулаторный прием; Ме {25; 75}, n (%)

Параметр
Всего в группе Мужчины Женщины

p*абс. (% всех 
пациентов) абс. (% лиц соответствующего пола)

ИМТ, кг/м2 23,9 {21,2; 26,7} 27,7 {24,1; 29,4} 22,4 {20; 24,2} <0,01U 
ИМТ >25 кг/м2, в том числе:
– 25,1–29,9 кг/м2

– ≥ 30 кг/м2

15 (33,3)
11 (24,4)
4 (8,9)

9 (69,2)
6 (46,2)
3 (23,1) 

6 (18,8)
5 (15,6)
1 (3,1)

<0,05Ф

>0,05Ф

>0,05Ф

ОТ, см 74 {66; 85} 89 {81; 95} 70 {65; 77} <0,01U 
ОТ ≥94 см (муж.), ≥80 см (жен.), в том числе:
– 94–102 / 80–88 см
– >102/88 см

11 (24,4)
6 (13,3)
5 (11,1)

4 (30,8)
3 (23,1)
1 (7,7)

7 (21,9)
3 (9,4)

4 (12,5)

>0,05Ф

>0,05Ф

>0,05Ф 
Частота выявления ожирения

ИМТ ≥30 кг/м2 + ОТ <102/88 см 2 (4,4) 2 (15,4) 0 >0,05Ф 
ИМТ <30 кг/м2 + ОТ >102/88 см 3 (6,7) 0 3 (9,4) >0,05Ф

ИМТ ≥30 кг/м2 + ОТ >102/88 см 2 (4,4) 1 (7,7) 1 (3,1) >0,05Ф 
Всего 7 (15,6) 3 (21,5) 4 (12,5) >0,05Ф

Примечание: U – U-критерий Манна – Уитни, Ф – двусторонний вариант точного критерия Фишера.

В группе лиц молодого возраста у мужчин в срав-
нении с женщинами были выше значения индекса массы 
тела и окружности талии, у них чаще выявлялся индекс 
массы тела, превышающий 25 кг/м2. Вне зависимости 
от пола, четверть лиц молодого возраста имели вели-
чину окружности талии выше оптимальной гендерной. 
При сравнении лиц 25–34 лет и 35–44 лет мы не обнару-
жили статистически значимых различий по значениям 

исследованных антропометрических параметров (во всех 
случаях двусторонний вариант точного критерия Фи-
шера, р>0,05). Ожирение, в том числе абдоминальное 
(то есть на основании как ИМТ, так и ОТ), выявлено 
у 15,6% обследованных лиц молодого возраста.

Частота факторов риска СД-2 у лиц 25–44 лет, 
обращавшихся на амбулаторный прием, представлена 
в таблице 2.

Таблица 2
Частота факторов риска СД-2 у лиц 25–44 лет, обращавшихся на амбулаторный прием; n (%) 

Параметр
Всего в группе Мужчины Женщины

p*абс. (% всех 
пациентов) абс. (% лиц соответствующего пола)

СД у родственников, в том числе
– первой степени родства
– второй степени родства

24 (53,3)
6 (13,3)
18 (40)

6 (46,2) 
3 (23,1) 
3 (23,1)

18 (56,3) 
3 (9,4) 

15 (46,9)

0,54χ 
>0,05Ф

>0,05Ф

Гипергликемия в анамнезе: 
– во время диспансеризации
– во время медицинского осмотра
– во время беременности

10 (22,2)
4 (8,9)
5 (11,1)
1 (2,2)

5 (38,9)
2 (15,4)
3 (23,1)

–

5 (15,6)
2 (6,25)
2 (6,25)
1 (3,1)

>0,05Ф 
>0,05Ф 
>0,05Ф

–
Нерациональный образ жизни:
– нерегулярная ФА
– редкий прием овощей
– несоблюдение обеих рекомендаций 

34 (75,6)
4 (8,9)

13 (28,9)
17 (37,8)

11 (84,6)
0

7 (54,8)
4 (30,8) 

23 (71,9)
4 (12,5)
6 (18,8)

13 (40,6)

>0,05Ф 
>0,05Ф 
<0,05Ф 
>0,05Ф

Примечание: χ – критерий χ2, Ф – двусторонний вариант точного критерия Фишера.
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В группе лиц молодого возраста выявлена высо-
кая частота встречаемости факторов риска СД. Более 
половины опрошенных имели отяго щенный семейный 
анамнез, три четверти не были привержены рекоменда-
циям по достаточному потреблению клетчатки и/или 
физической активности, пятая часть сообщила о ра-
нее выявлявшейся гипергликемии. Факторы риска СД 
со сравнимой частотой выявлялись у мужчин и женщин.

Наиболее часто транзиторная гипергликемия об-
наруживалась при проведении диспансеризации или ме-
дицинских осмотров, чаще у лиц с семейным анамнезом 
СД (р=0,056, критерий χ2).

В таблице 3 представлены медианный балл и кате-
гории шкалы FINDRISK у лиц 25–44 лет, обращавшихся 
на амбулаторный прием.

Таблица 3
Медианный балл и категории шкалы FINDRISK у лиц 25–44 лет, 

обращавшихся на амбулаторный прием; Ме {25;75}, n (%)

Параметр
Всего в группе Мужчины Женщины p*

6 {3; 10} 11 {5; 12} 5,5 {3; 8} <0,01U

10-летний риск развития СД на основании шкалы FINDRISK
абс. (% всех 
пациентов) абс. (% лиц соответствующего пола)

Очень высокий (>20 баллов) 0 0 0
Высокий (15–20 баллов)  0 0 0
Умеренный (12–14 баллов) 8 (17,8) 5 (38,5) 3 (9,4) <0,05Ф 
Слегка повышенный (7–11 баллов) 13 (28,9)  4 (30,8) 9 (28,1) >0,05Ф

Низкий (<7 баллов) 24 (53,3) 4 (30,8)  20 (62,5) 0,052χ

Примечание: U – U-критерий Манна – Уитни, Ф – двусторонний вариант точного критерия Фишера, χ – критерий χ2.

Балл по шкале FINDRISK ≥12 имела почти пятая 
часть (17,8%) лиц молодого возраста (25–44 года). Меди-
анный балл по FINDRISK в целом в группе и у женщин 
указывал на низкий риск СД. В сравнении с женщинами 
у молодых мужчин было выше значение балла по шкале 
FINDRISK, чаще выявлялся умеренный, реже – низкий 
риск развития СД.

Обсуждение
Мы анализировали частоту факторов риска СД 

в группе лиц молодого возраста (25–44 года), сформи-
рованной методом сплошной выборки. Мы обследова-
ли пациентов, обращавшихся на амбулаторный прием 
к врачу- терапевту участковому в региональном центре 
в определенные даты. Опрошено 45 человек: 13 (28,9%) 
мужчин, 32 (71,1%) женщины (медиана возраста – 39 лет). 
Ограничения исследования: небольшой объем выборки 
и формирование ее по обращаемости. Преобладание жен-
щин в нашей группе может объясняться ее небольшим 
объемом, хотя нельзя исключать более частое обращение 
женщин за медицинской помощью.

Мы выявили высокую частоту факторов риска 
у лиц молодого возраста. Отягощенный семейный анам-
нез – наличие родственников с СД – имели более поло-
вины опрошенных нами молодых людей. Национальные 
клинические рекомендации, основываясь на сведениях 
из Базы данных клинико- эпидемиологического мони-
торинга сахарного диабета на территории Российской 
Федерации, указывают на высочайшую значимость про-
блемы СД в настоящее время.

Три четверти опрошенных нами молодых людей 
(со сравнимой частотой мужчины и женщины) сообщили 
о несоблюдении рекомендаций по регулярному употреб-
лению овощей и фруктов и/или ежедневной физической 
активности. При этом 17 (37,8%) человек не были привер-
жены обеим рекомендациям. В настоящее время одним 
из ключевых направлений профилактической работы 
с населением является превенция хронических неин-
фекционных заболеваний. Полученный нами результат 
в очередной раз подтверждает значимость профилак-
тической работы с населением, в частности коррекции 

модифицируемых факторов риска СД у людей молодого 
возраста, для которых профилактика СД-2 в настоящее 
время очень актуальна.

Ожирение (на основании величины ИМТ и/или 
ОТ) в группе лиц молодого возраста выявлено нами 
в 15,6% случаев. В 33,3% случаев ИМТ превышал нор-
мальное значение. По данным национального эпидемио-
логического исследования, доля лиц с ожирением среди 
взрослого населения Российской Федерации составила 
26,2% [8]; по данным Росстата, в 2023 г. их доля в рос-
сийской популяции достигала 25,4% [9]. Мы выявили, 
что у мужчин был выше ИМТ и чаще наблюдалось его 
неоптимальное значение. Полученный результат соотно-
сится с данными о быстрых темпах прироста ожирения 
среди мужчин в Российской Федерации [4, 5, 10, 11].

О предшествующей транзиторной гипергликемии 
сообщили 22,2% опрошенных нами людей молодого воз-
раста, со сравнимой частотой мужчины и женщины. 
В большинстве случаев транзиторная гипергликемия об-
наруживалась при проведении лабораторных обследова-
ний, что подтверждает важность скрининга нарушений 
гликемии среди лиц с факторами риска [1, 6], в частности 
при проведении диспансеризации.

В эпидемиологических исследованиях, проведен-
ных в российской популяции с использованием шкалы 
FINDRISK [10, 12, 13], был показан более высокий риск 
СД в течение 10 лет у женщин, хотя в некоторых странах 
(Турции, Португалии) риск оказался выше у мужчин 
[13]. В нашем исследовании балл по шкале FINDRISK 
(как и ИМТ) был больше у мужчин. Обращают на себя 
внимание быстрые темпы прироста ожирения у муж-
чин в текущем столетии: с 2003 до 2012 г. доля мужчин 
с ожирением увеличилась с 11,4% до 26,9% (у женщин – 
с 23,7% до 30,8%) [4]. К 2022 г. распространенность ожи-
рения (включая абдоминальное) у российских мужчин 
достигла 55% [5].

В европеоидной популяции Сибири в возраст-
ных пределах 45–69 лет низкий и слегка повышен-
ный риск СД имели 68,3% обследованных, умеренный 
риск – 22,9%, высокий и очень высокий риск – 8,8%; 
высокий риск СД начинался при ≥12 баллах по шка-
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ле FINDRISK [12]. В исследовании ЭССЕ-РФ у лиц 
25–64 лет средний балл составил 6,5, абсолютный риск 
СД – 5,3% [10]. При анализе данных исследований ЭССЕ-
РФ средний балл в российской популяции 25–64 лет со-
ставил 7,9 [13]. Среди обследованных нами лиц 25–44 лет 
балл по шкале FINDRISK составил 6 {3; 10}. Установ-
лено [10, 12], что для российской популяции критерием 
высокого риска СД является ≥12 баллов по FINDRISK, 
при указанном уровне возрастает не только риск раз-
вития СД, но и риск макрососудистых осложнений [13]. 
Национальные клинические рекомендации предписы-
вают скрининг взрослых лиц при данном результате, 
описывая его как высокий риск СД [1, 6]. В нашей группе 
итоговый балл ≥12 имели 17,8% лиц молодого возраста; 
закономерно, что в случае отсутствия коррекции моди-
фицируемых факторов с возрастом риск развития СД 
у них будет возрастать.

Выводы
1. У лиц 25–44 лет, обращавшихся на амбулатор-

ный прием к врачу- терапевту участковому в крупном 
городе, отягощенный семейный анамнез по СД имели 
24 (53,3%) человека, ожирение (на основании ИМТ и/или 
величины окружности талии) – 7 (15,6%) человек. На не-

достаточную физическую активность и/или редкое упо-
требление овощей и фруктов указали 34 (75,6%) челове-
ка, о транзиторной гипергликемии в анамнезе сообщили 
10 (22,2%) человек. Частота выявления факторов риска 
СД не зависела от пола.

2. Величина ИМТ более 25 кг/м2 выявлена 
у 15 (33,3%) обследованных лиц 25–44 лет. У мужчин, 
в сравнении с женщинами, был выше ИМТ, реже выявля-
лись оптимальные величины ИМТ и окружности талии.

3. Балл по шкале FINDRISK оказался ра-
вен 6 {3; 10} в целом по группе, 11 {5; 12} у мужчин, 
6 {3; 8} у женщин (выше у мужчин; р<0,01, U-критерий 
Манна – Уитни). Умеренный риск развития СД имели 
8 (17,8%) обследованных лиц (чаще мужчины, р<0,05, 
двусторонний вариант точного критерия Фишера), слегка 
повышенный риск – 13 (28,9%) человек (без гендерных 
различий), низкий риск – 24 (53,3%) человека (чаще жен-
щины, р=0,052, критерий χ2).
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ИММУННЫЕ И ОКСИДАНТНЫЕ ИЗМЕНЕНИЯ СИСТЕМНОГО 
УРОВНЯ НА РАЗЛИЧНЫХ ТРИМЕСТРАХ БЕРЕМЕННОСТИ 
ПРИ ОСТРОМ ПИЕЛОНЕФРИТЕ
1Холименко И. М., 2Конопля А. А., 1Холименко Н. М., 3Шатохин Н. М., 1Серегин С. П.

1ОБУЗ «Курская областная многопрофильная клиническая больница». Курск, Россия 
(305007, г. Курск, ул. Сумская, 45а), e-mail: kholimenko@yandex.ru
2Медицинский центр ООО «СТОМЕД», г. Люберцы, Россия 
(140000, Московская обл., г. Люберцы, Октябрьский пр., 133) 
3ФГБОУ ДПО «Российская медицинская академия непрерывного профессионального образования» 
Минздрава России, Москва, Россия (125993, г. Москва, ул. Баррикадная, д. 2/1, стр. 1)
Инфекция мочевыводящих путей у беременных – это одна из наиболее частых и грозных причин невынаши-
вания беременности. В современной литературе практически нет информации о состоянии иммунной и окси-
дантной систем в каждом триместре беременности при остром пиелонефрите, имеющиеся данные носят, как 
правило, крайне ограниченный характер и совершенно не раскрывают все аспекты проблемы. Цель: изучение 
состояния иммуннных и оксидантных лабораторных параметров в различные триместры беременности при 
остром пиелонефрите. В исследование были включены 95 женщин (средний возраст – 30,3±4,2 года), разде-
ленных на группы: контрольную (состоявшую из здоровых небеременных женщин-добровольцев); группа 
здоровых беременных; группа пациенток с верифицированным диагнозом острый серозный необструктивный 
пиелонефрит и группа беременных с пиелонефритом в первом, втором и третьем триместрах беременности. 
В плазме периферической крови изучены показатели иммунного статуса и параметры, характеризующие 
оксидантно- антиоксидантную систему. В условиях беременности с отсутствием патологии почек большая 
часть иммунных и оксидантных лабораторных параметров была на уровне показателей здоровых женщин, 
у небеременных пациенток с острым пиелонефритом обнаружены дисбаланс в показателях системы компле-
мента, повышение концентрации иммуноглобулинов, провоспалительных цитокинов, снижение уровня 
противовоспалительных и циркулирующих иммунных комплексов, повышение содержания продуктов 
перекисного окисления липидов со снижением показателей антиоксидантной защиты. У пациенток с острым 
пиелонефритом во всех триместрах беременности, особенно во II и III, установлены более выраженные в ко-
личественном и качественном отношении изменения, свидетельствующие о наличии более выраженного 
иммунного воспаления и оксидантного стресса. Полученные данные по состоянию иммунного и оксидантного 
статуса при пиелонефрите на различных триместрах беремен ности, с одной стороны, можно интерпретировать 
как протективные и адаптационные в ответ на развитие острого воспалительного процесса, а с другой – как 
факторы, усугубляющие воспаление и предрасполагающие к развитию хронического течения процесса.

Ключевые слова: острый пиелонефрит беременных, иммунные и оксидантные параметры плазмы крови.

IMMUNE AND OXIDATIVE CHANGES IN PREGNANT PATIENTS 
WITH ACUTE PYELONEPHRITIS
1Kholimenko I. M., 2Konoplya А. A., 1Kholimenko N. M., 2Shatokhin M. N., 1Seregin S. P.

1Kursk regional multidisciplinary Clinical Hospital, Kursk, Russia (305007, Kursk, Sumskaya St., 45a), 
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Urinary tract infection in pregnant women is one of the most common causes of miscarriage. In modern literature 
there is little information on the immune system and oxidative stress changes in each trimester of pregnancy 
in acute pyelonephritis. The available information is, as a rule, extremely limited and does not reveal all the aspects 
of the problem. The objective is to study the immune parameters and oxidative stress markers in diff erent 
trimesters of pregnancy in acute pyelonephritis. The study included 95 women (mean age 30.3±4.2 years) divided 
into the following groups: a control group consisting of healthy non-pregnant women- volunteers, a group of healthy 
pregnant women, a group of patients diagnosed with acute serous non-obstructive pyelone phritis and a group 
of pregnant women with pyelonephritis in the fi rst, second and third trimesters. The indices of the immune 
and oxidant/antioxidant status were assessed in the peripheral blood plasma. In pregnancy without renal pathology, 
most of the immune and oxidative parameters remained at the level of healthy women. In non-pregnant patients 
with acute pyelonephritis, we observed an imbalance in the indices of the complement system, an increased level 
of immunoglobulin, proinfl ammatory cytokines, a decreased level of anti-infl ammatory parameters and circulating 
immune complexes, an increased level of lipid peroxidation products and a decreased antioxidant protection have been 
detected. In patients with acute pyelonephritis in all trimesters of pregnancy, especially in the 2nd and 3rd trimesters, 
more pronounced quantitative and qualitative changes have been established, suggesting increased immune 
infl ammation and oxidative stress. The obtained data, on the one hand, can be interpreted as a protective and adaptive 
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reaction to an acute infl ammation, and on the other hand, as possible factors that cause the development of chronic 
infl ammation.

Keywords: acute pyelonephritis in pregnancy, immune and oxidative status, blood plasma.

Введение 
Несмотря на достигнутые в последние годы успе-

хи в диагностике и лечении инфекций мочевыводящих 
путей, они продолжают оставаться важной областью ис-
следований современной медицины и являются одними 
из наиболее распространенных заболеваний во время 
беременности, в том числе у практически здоровых жен-
щин при наличии нормальной функции почек и отсут-
ствии структурных изменений в мочевыводящих пу-
тях [1].

Острый гестационный пиелонефрит занимает цен-
тральное место среди заболеваний беременных женщин 
и признан значительной угрозой для физиологического 
течения беременности и нормального течения родов, 
так как данная нозология ведет к нарушениям ряда ви-
тальных функций организма, а сама беременность зна-
чительно усиливает нагрузку на почки. Гестационный 
пиелонефрит является одной из наиболее часто встре-
чающихся экстрагенитальных патологий у беременных 
женщин, и в настоящее время как в нашей стране, так 
и за рубежом отмечается тенденция к увеличению его 
частоты. Гестационный пиелонефрит встречается в сред-
нем в 12,2–17% случаев, достигая 33% в группе высокого 
риска. Осложнения, возникающие при пиелонефрите 
во время беременности, ведут к возрастанию материн-
ской и перинатальной заболевае мости и смертности, что 
определяет важность его профилактики, ранней диа-
гностики, выбора рациональной терапии и акушерской 
тактики [2].

Частота выявления пиелонефрита в I триместре 
беременности относительно низкая (около 5%), гораз-
до чаще он выявляется во II и III триместрах (около 
65–80% пациенток) либо в послеродовом периоде (около 
25% случаев). При этом в 65–75% случаев поражается 
правая почка. Беременные женщины с пиелонефритом 
находятся в группе повышенного риска развития острого 
респираторного дистресс- синдрома, сепсиса и септи-
ческого шока. Условиями реализации воспалительного 
процесса верхних мочевых путей у беременных явля-
ются: инфицирование мочевых путей и почек; прояв-
ление вирулентных свой ств бактерий; неадекватность 
иммунного ответа организма; нарушение уродинамики 
и внутрипочечной гемодинамики; гормональные и ана-
томические изменения [3].

Доказано, что интенсивность развития и сила выра-
женности любого патологического влияния, вызванного 
патогенными микроорганизмами, зависят от ряда фак-
торов, фундаментальными из которых являются состо-
яние иммунной и антиоксидантной систем беременной 
женщины [4].

Иммунные и оксидантные изменения являются ос-
новополагающими в понимании патогенеза большого ко-
личества заболеваний женской репро дуктивной системы, 
и от состояния системного и локального иммунитета за-
висит то, как будет развиваться и проходить острый вос-
палительный процесс, а отсюда и беременность. Рост за-
болеваемости гестационным пиелонефритом и его порой 
неблагоприятные исходы указывают на недостаточную 
осведомленность и неизученность, а также непонима-
ние всех сторон патогенеза и особенностей оксидант-
ного и иммунологического статуса беременных женщин 
в каждом триместре беременности. Это свидетельствует 

о высокой степени сложности социальной и медицинской 
проб лемы гестационного пиелонефрита. В современной 
литературе практически нет информации о состоянии 
вышеуказанных систем в каждом триместре беременно-
сти при присо единении острого пиелонефрита, а та, что 
есть, имеет, как правило, крайне ограниченный характер, 
и совершенно не раскрывает всех аспектов проблемы [5].

Кроме того, остаются вопросы по наличию наибо-
лее значимых маркеров, определяющих грань между 
физиологическими и патологическими изменениями 
в организме беременных женщин с острым пиелонеф-
ритом в различные сроки беременности [6].

Исходя из этого, целью исследования стало изуче-
ние состояния иммунных и оксидантных лаборатор-
ных параметров в различные триместры беременности 
при остром пиелонефрите.

Материал и методы
Исследование проведено в соответствии с Хель-

синкской декларацией Всемирной медицинской ассо-
циации «Этические принципы проведения научных ме-
дицинских исследований с участием человека» (WMA 
Declaration of Helsinki – Ethical Principles for Medical 
Research Involving Human Subjects, 2013) и действу ющими 
в Российской Федерации нормативными документами, 
регламентирующими порядок проведения исследований 
с привлечением добровольцев. От всех участников иссле-
дования было получено добровольное информированное 
согласие. Проведение исследования одобрено этическим 
комитетом при ФГБОУ ДПО РМАНПО Мин здрава Рос-
сии. Выписка из протокола заседания независимого эти-
ческого комитета № 2 от 17 февраля 2025 г.

В исследование были включены женщины с диаг-
нозом острый серозный необструктивный пиелонефрит 
у беременных и небеременных женщин, находившиеся 
на стационарном лечении в урологическом отделении 
ОБУЗ «Курская областная многопрофильная клиниче-
ская больница» в период 2018–2022 гг. Группа здоро-
вых беременных добровольцев была набрана в женской 
консультации при постановке на учет по беремен ности. 
В качестве контрольной выступала группа здоровых 
небеременных женщин-добровольцев.

Группа контроля состояла из 20 здоровых небере-
менных женщин- добровольцев. Вторая группа включала 
17 здоровых беременных женщин-добровольцев- доноров. 
Третью группу составили 23 пациентки с верифи- 
цированным диагнозом острый серозный необструктив-
ный пиелонефрит. Четвертую, пятую и шестую группы 
(по 15 в каждой) составили беременные пациентки с ве-
рифицированным диагнозом острый серозный необ-
структивный пиелонефрит в первом, втором и третьем 
триместрах беременности.

В исследование были включены 95 женщин (сред-
ний возраст – 30,3±4,2 года) с верифицированным диаг-
нозом, подтвержденным клиническими и лабораторно- 
инструментальными методами обследования: острый 
гестационный серозный пиелонефрит; при условии 
рандомизации по возрасту, минимального количества 
сопутствующей патологии, отсутствия хронических за-
болеваний.

Критериями включения в контрольную группу 
были: отсутствие беременности, гинекологической 
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и урологической патологии в анамнезе, отсутствие анти-
бактериальной терапии в анамнезе за последние 12 ме-
сяцев, письменное согласие на участие в проводимых 
исследованиях.

Критериями включения небеременных были: от-
сутствие акушерско- гинекологической патологии в анам-
незе, подтвержденный диагноз острый серозный пиело-
нефрит, вовлечение в процесс одной почки, отсутствие 
антибактериальной терапии в анамнезе за последние 
12 месяцев, письменное согласие на участие в прово-
димых исследованиях.

Критерии включения беременных в исследова-
ние: первая одноплодная беременность, отсутствие 
акушерско- гинекологической и урологической патоло-
гии в анамнезе, физиологическое течение беременности, 
отсутствие антибактериальной терапии в анамнезе до бе-
ременности сроком не менее 12 месяцев, письменное 
согласие на участие в проводимых исследованиях.

Критериями включения беременных с патологией 
почек в исследование стали: первая одноплодная бере-
менность, отсутствие акушерско- гинекологической па-
тологии в анамнезе, подтвержденный диагноз острый 
серозный пиелонефрит, вовлечение в процесс одной 
почки, переносимость использованных в исследовании 
фармакологических препаратов, письменное согласие 
на участие в проводимых исследованиях.

Критериями исключения являлись: отказ от прово-
димого исследования, двусторонний процесс поражения, 
многоплодная беременность, наличие гинекологиче-
ской и соматической патологии, наличие специфических 
и анафилактических реакций на получаемое лечение, 
прием антибактериальных препаратов в течение года, 
отсутствие желания участвовать в исследовании,

Все обследования и лечение проводились согласно 
клиническим рекомендациям «Инфекция мочевых путей 
при беременности».

Критериями диагностики пиелонефрита были: на-
личие синдрома системной воспалительной реакции 
(температура тела, озноб, частота дыхательных движе-
ний, пульс); местная реакция организма (боли в пояснич-
ной области); повышение уровня лейкоцитов со сдвигом 
лейкоцитарной формулы влево в общем анализе крови; 
лейкоцитурия в общем анализе мочи; бактериологиче-
ское исследовании мочи с результатом более 104 КОЕ/мл.

Взятие крови происходило до начала комплексного 
лечения, непосредственно при поступлении в стационар.

Уровни цитокинов фактора некроза опухоли альфа 
(ТNFα), интер лейкинов IL-1β, IL-2, IL-6, IL-8, IL-4, IL-10, 
IL-1RA, интерферона γ (IFNγ), интерферона α (IFNα), 
иммуноглобулинов классов M, G, A определяли в плаз-
ме периферической крови методом твердофазного 
иммунофер ментного анализа с детекцией продуктов 
реакции в диапазоне длин волн 405–630 нм, с исполь-
зованием тест-систем иммуноферментных для опреде-
ления уровней цитокинов человека ЗАО «Вектор- Бест» 
(Россия). Компоненты системы комплемента (С3, С3а, 
С4, С5 и С5а) и фактор Н фиксировались тест-системами 
иммуноферментными для определения уровней компо- 
нентов комплемента человека ООО «Цитокин» (Россия) 
с применением двух принципов: гемолитического метода 
учета активации системы комплемента и ИФА-метода 
определения терминального комплекса, выявляемого 
специфическими антителами. Активность С1-ингибитора 
определяется хромогенным методом по способно-
сти ингибировать С1-эстеразу (Technoclone (Австрия), 
TECHNOCHROM C1-INH).

Интенсивность процессов перекисного окисления 
липидов (ПОЛ) оценивали по содержанию в утренней 
порции мочи и плазме крови продуктов деградации 
поли ненасыщенных жирных кислот – производных 
тио барбитуровой кислоты, ацилгидроперекисей (АГП) 
и малонового диальдегида (МДА), – с помощью набора 
«ТБК-Агат» («Агат- Мед», Россия) на спектрофотомет-
ре Apel PD-330 (Япония) при диапазоне волны 535 нм 
и 570 нм.

Состояние антиоксидантной защиты (АОЗ) опре-
деляли методом прямого/конкурентного твердофазного 
иммуноферментного анализа с детекцией продуктов 
реакции в диапазоне длины волны 405–630 нм с при-
менением готовых коммерческих наборов: активность 
супероксиддисмутазы (СОД) Bender Medsystems (Ав-
стрия) и каталазы Cayman Chemical (США). Общую 
антиокислительную активность (ОАА) выявляли мето-
дом, основанным на степени ингибирования аскорбат- 
и ферроиндуцированного окисления твина-80 до МДА. 
Уровень стабильных метаболитов оксида азота (СМNO) 
определяли спектрофотометрическим методом при по-
мощи реактива Грисса и детекцией обра зовавшихся про-
дуктов при спектре волны 540 нм пос ле 5-минутной 
инкубации при комнатной температуре.

Кроме того, в плазме крови определяли иммуно-
ферментным анализом уровень неоптерина IBL (Герма-
ния), эндотелина-1 Biomedica (Словакия). С-реактивный 
белок (СРБ) определяли методом иммунотур бидиметрии 
с помощью набора «Вектор- Бест» (Россия) на полуав-
томатическом анализаторе BTS-350 (BioSystems, Испа-
ния). Для оценки уровня циркулирующих иммунных 
комплексов (ЦИК) применяли метод селективной пре-
ципитации с полиэтиленгликолем.

Регистрация всех результатов иммуноферментного 
анализа осуществлялась при помощи микропланшетного 
фотометра Sunrise фирмы Tecan (Австрия).

При работе с данными применяли методы опи-
сательной статистики. Определяли точечные оценки 
среднего (М), стандартного отклонения (m). Анализ при-
надлежности зарегистрированных значений рассматри-
ваемых показателей к нормальному закону распределе-
ния осуществляли согласно рекомендациям графически 
(визуально) и с помощью критерия Шапиро – Уилка. 
Оценку статистической значимости различий значений 
показателей в рассматриваемых группах, представлен-
ных количественными метриками, осуществлялся с по-
мощью U-критерия Манна – Уитни и критерия Уилкоксо-
на. За критический уровень статистической значимости 
принимали уровень р≤0,05. В качестве инструментария 
применяли надстройку в Eхcel Atte Stat, версия 12.0.5 
(Eхcel 2010).

Результаты исследования
По итогам изучения изменения лейкоформулы в на-

ших исследованиях выявлено следующее: во II-III три-
местрах беременности у пациенток без патологии почек, 
по сравнению со здоровыми женщинами, установлено 
незначительное, но достоверное повышение лейкоцитов 
за счет палочкоядерных нейтрофилов и эозинофилов 
и снижение моноцитов. При остром пиелонефрите не-
беременных женщин выявлены выраженный лейкоцитоз, 
за счет палочко- и сегментоядерных нейтрофилов, сниже-
ние количества лимфоцитов, эозино филов и моноцитов.

У пациенток с острым пиелонефритом в I триме-
стре беременности установлено практически аналогич-
ное изменение лейкоформулы. При остром пиелонефрите 
во II и III триместре беременности, по сравнению с лей-



45

Клиническая медицина

Таблица 1
Цитокиновый спектр плазмы у пациенток с острым пиелонефритом небеременных и острым 

пиелонефритом беременных в разных триместрах беременности

Наиме-
нование

Ед. 
изм.

1 2 3 4 5 6

Здоро вые 
небере менные

Беремен ные во 
II-III три мест-
рах, без пато ло-

гии почек

Небере менные 
с острым пиело-

нефритом

Беременные с острым пиелонефритом

I 
триместр

II 
триместр

III 
триместр

IL-6 пкг/мл 2,2±0,3 1,8±0,1 10,2±1,2*1, 2 11,3±1,6*1, 2 15,7±1,4*1-4 17,5±2,6*1-4

IL-4 пкг/мл 0,32±0,02 0,34±0,02 2,4±0,1*1, 2 2,6±0,3*1, 2 11,2±1,2*1-4 15,2±2,3*1-5

IFNα пкг/мл 6,4±0,9 8,1±1,3*1 26,2±2,3*1, 2 30,5±3,5*1, 2 36,7±3,6*1-3 39,9±3,8*1-3

IL-8 пкг/мл 25,1±2,1 15,3±1,7*1 49,2±2,6*1, 2 52,7±2,5*1, 2 62,7±4,2*1-4 63,9±1,8*1-4

IL-2 пкг/мл 0,22±0,04 2,4±0,3*1 29,0±2,4*1, 2 40,7±4,7*1-3 36,2±3,2*1-3 40,9±4,2*1-3

IL-10 пкг/мл 2,8±0,2 4,8±0,3*1 10,5±1,4*1, 2 13,7±1,7*1, 2 16,3±2,5*1-3 17,7±2,4*1-3

IL-1RA пкг/мл 438,3±11,5 291,6±17,5*1 133,2±7,1*1, 2 184,3±7,3*1-3 119,7±9,5*1-4 127,3±6,5*1-4

IFNγ пкг/мл 0,36±0,04 0,27±0,02*1 1,1±0,03*1, 2 1,3±0,07*1-3 1,5±0,04*1-4 1,7±0,2*1-4

ТNFα пкг/мл 5,9±0,9 3,8±0,3*1 30,4±3,8*1, 2 40,6±4,3*1-3 47,2±4,8*1-3 41,2±3,2*1-3

IL-1β пкг/мл 3,9±0,2 3,3±0,3 9,6±1,2*1, 2 17,2±3,5*1-3 14,4±3,2*1-3 15,1±3,8*1-3

Примечание: в этой и последующих таблицах звездочкой отмечены статистически значимые (p<0,05) различия 
между показателями больных в группах; цифры рядом со звездочкой – по отношению к показателям какой 
группы даны эти различия.

Таблица 2
Состояние системы комплемента и иммуноглобулинов плазмы крови у пациенток с острым 

пиелонефритом небеременных и острым пиелонефритом беременных в разных триместрах беременности

Наиме-
нование

Ед. 
изм.

1 2 3 4 5 6

Здоро вые 
небере менные

Беремен ные во 
II-III три мест-
рах, без пато ло-

гии почек

Небере менные 
с острым пиело-

нефритом

Беременные с острым пиелонефритом

I 
триместр

II 
триместр

III 
триместр

IgA мг/мл 1,7±0,05 1,4±0,02*1 2,5±0,04*1, 2 2,2±0,06*1-3 1,9±0,08*1-4 2,0±0,06*1-4

IgM мг/мл 3,5±0,12 2,1±0,04*1 5,2±0,6*1, 2 1,7±0,05*1-3 1,6±0,05*1-3 1,5±0,9*1-3

IgG мг/мл 8,4±0,3 8,2±0,2 25,2±1,1*1, 2 13,1±1,2*1-3 11,5±1,5*1-3 14,2±1,6*1-3

ЦИК % 91,7±2,9 98,2±4,4 70,7±3,9*1, 2 70,1±3,6*1, 2 75,7±4,8*1, 2 69,8±2,9*1, 2

С1-инг. мкг/мл 260,4±5,3 205,6±9,7*1 202,4±10,3*1 197,2±10,9*1 232,3±11,8*1-4 228,4±10,1*1-4

С3а нг/мл 46,2±1,6 40,4±3,7 23,6±2,2*1, 2 33,2±2,1*1-3 39,3±3,1*1, 3, 4 40,9±2,9*1, 3, 4

С5а нг/мл 3,7±0,2 3,8±0,5 5,2±0,3*1, 2 5,9±0,3*1, 2 7,2±0,6*1-4 7,3±1,1*1-4

С4 мг/дл 25,1±1,8 23,3±1,6 46,2±2,6*1, 2 28,1±2,4*2, 3 28,9±2,2*2, 3 29,7±1,9*2, 3

Factor Н мкг/мл 144,1±14,2 108,3±10,3*1 105,8±9,3*1 116,3±9,4*1 125,2±8,9*1-3 129,63±11,8*1-3

С5 нг/мл 8,4±1,4 6,5±1,2 16,7±1,8*1, 2 21,6 ± 1,9*1-3 22,4±2,4*1-3 23,8±3,2*1-3

С3 мг/дл 57,9±4,3 55,5±4,2 41,1±4,2*1, 2 70,7±4,4*1-3 65,5±2,1*1-3 66,1±2,4*1-3

Таблица 3
Оксидантные показатели плазмы крови у пациенток с острым пиелонефритом небеременных и острым 

пиелонефритом беременных в разных триместрах беременности

Наиме-
нование Ед. изм.

1 2 3 4 5 6

Здоро вые 
небере менные

Беремен ные во 
II-III три мест-
рах, без пато-
ло гии почек

Небере менные 
с острым 
пиело-

нефритом

Беременные с острым пиелонефритом

I 
триместр

II 
триместр

III 
триместр

СОД усл.ед. 16,1±1,1 17,1±1,2 15,8±1,2 21,2±1,1*1-3 20,8±1,4*1-3 20,7±1,3*1-3

Каталаза мкат/л 11,5±0,2 12,9±0,3*1 15,3±0,3*1, 2 15,9±0,4*1, 2 15,9±0,3*1, 2 11,3±0,5*3-5

ОАА % 40,2±2,4 40,1±3,3 35,1±2,1*1, 2 37,4±2,3 36,7±3,7 30,4±2,5*1-5

МДА мкмоль/л 0,26±0,01 1,2±0,06*1 1,5±0,1*1, 2 2,5±0,1*1-3 2,9±0,3*1-3 2,8±0,2*1-3

СРБ мг/мл 3,1±0,2 5,4 ±0,3*1 19,5±2,1*1, 2 33,1±2,7*1-3 32,1±2,4*1-3 35,7±4,5*1-3

Неоптерин нмоль/л 4,5±0,4 4,7±0,3 4,3±0,4 7,1 ±0,3*1-3 7,0±1,1*1-3 6,7±1,2*1-3

СМNO мкмоль/л 0,76±0,05 0,51±0,03*1 1,4±0,2*1, 2 1,8±0,1*1-3 1,9±0,2*1-3 2,1±0,4*1-3

АГП усл.ед. 0,12±0,01 0,15±0,02 0,27±0,02*1, 2 0,36±0,03*1-3 0,36±0,02*1-3 0,37±0,02*1-3
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коформулой беременных женщин без патологии почек, 
выявлено более значительное повышение количества 
лейкоцитов, палочкоядерных нейтрофилов, эозинофилов 
и моноцитов.

При изучении цитокинового спектра на системном 
уровне в плазме крови женщин во II-III триместрах бе-
ременности без патологии почек установлено снижение 
уровня ТNFα, IL-8, IL-1RA, IFNγ при повышении кон-
центрации IL-10, IFNα и IL-2. Содержание IL-1β, IL-6 
и IL-4 осталось на уровне здоровых женщин (табл. 1).

У небеременных женщин с острым пиелонефритом 
на системном уровне установлено повышение всех ис-
следованных провоспалительных цитокинов (фактора 
некроза опухоли альфа, интерлейкина-1β, интерлей-
кина-6, интерлейкина-8), интерферона α, интерферо-
на γ и интерлейкина-2, разнонаправленное изменение 
противовоспалительных (повышение интер лейкина-4, 
интерлейкина-10 и снижение антагониста рецептора ин-
терлейкина-1) (табл. 1).

У пациенток с острым пиелонефритом в I три-
местре беременности установлены по сравнению с по-
казателями цитокинов женщин только с пиелонефритом 
следующие изменения: более высокими оказались кон-
центрации ТNFα, IL-1β, IL-1RA, IFNγ и IL-2.

У женщин с острым пиелонефритом во II и III три-
местрах беременности, по сравнению с параметрами ци-
токинового статуса пациенток только с патологией почек, 
выявлено, что все исследованные показатели оказались 
статистически более выраженными. Более того, у жен-
щин с острым пиело нефритом во II и III триместрах бе-
ременности, по сравнению с I триместром, установлено 
статистически более значимое изменение концентрации 
IL-6, IL-8, IL-4, IL-1RA и IFNγ в плазме крови (табл. 1).

Для прикладной медицины значительный инте-
рес представляет характер и направление изменений 
параметров системы комплемента и иммуноглобулинов 
в момент начала болезни.

При изучении иммуноглобулинов и системы ком-
племента в плазме крови женщин во II-III триместрах бе-
ременности без патологии почек установлено снижение 
содержания IgA, IgМ и ингибиторов системы компле-
мента (Factor Н и С1-ингибитора), остальные показатели 
были на уровне здоровых женщин (табл. 2).

У небеременных женщин с острым пиелонефритом 
на системном уровне установлено повышение концент-
рации всех изученных иммуноглобулинов (иммуногло-
булин A, М, G) при одновременном снижении содер- 
жания ЦИК и разнонаправленное изменение показателей 
системы комплемента (рост С4, С5, С5а и снижение С3 
и С3а). Показатели Factor Н и С1-ингибитора оказались 
ниже по сравнению со здоровыми небеременными жен-
щинами (табл. 2).

У пациенток с острым пиелонефритом в I три-
местре беременности, по сравнению с показателями 
женщин с острым пиелонефритом, выявлено снижение 
концентрации всех исследуемых иммуноглобулинов 
(IgA, IgG и IgМ), повышение содержания С3, С3а и С5, 
нормализация содержания С4-компонента комплемен-
та. Остальные исследованные лабораторные параметры 
(ЦИК, С5а, Factor Н и С1-ингибитор) остались без изме-
нения (табл. 2).

У женщин с острым пиелонефритом во II и III три-
местрах беременности, по сравнению с I триместром, 
на системном уровне установлено более значитель-
ное снижение содержания IgA и повышение С3а, 
С5а-компонентов комплемента и его ингибиторов (фак-
тора Н и С1-ингибитора) (табл. 2).

При изучении оксидантного статуса на системном 
уровне в плазме крови женщин во II-III триместрах бере-
менности без патологии почек установлено повышение 
содержания МДА, СРБ, активности каталазы со сниже-
нием уровня СМNO (табл. 3).

При остром пиелонефрите у небеременных пациен-
ток в сравнении с группой здоровых беременных и груп-
пой здоровых небеременных зафиксирован рост в плазме 
крови значений стабильных метаболитов оксида азота, 
МДА, АГП, С-реактивного белка, активности каталазы 
была повышена. Содержание неоптерина и активность 
супероксиддисмутазы не менялась. Общая антиокисли-
тельная активность сыворотки крови осталась на уровне 
здоровых доноров (табл. 3).

При сравннении параметров оксидантного статуса 
на системном уровне у небеременных женщин с острым 
пиелонефритом с показателями беременных женщин 
с острым пиелонефритом в I-III триместрах нами уста-
новлено значительное увеличение при беременности 
концентрации МДА, АГП, неоптерина, СМNO, СРБ и ак-
тивности СОД. В I и II триместрах беременности ОАА 
и активность каталазы остались без изменения. Следует 
отметить, что у пациенток с острым пиелонефритом 
в 3-м триместре оказались сниженными активность ка-
талазы и ОАА в сравнении с острым пиелонефритом 
в 1-м и 2-м триместрах (таб. 3).

Таким образом, в проведенных исследованиях 
установлено, что в условиях беременности с отсутствием 
патологии почек большая часть иммунных и оксидант-
ных лабораторных параметров осталась на уровне здо-
ровых женщин, при этом выявлены неярко выраженное 
повышение лейкоцитов, эозинофилов, снижение моно-
цитов, дисбаланс в показателях цитокинового спектра, 
снижение содержания иммуноглобулинов и ингибито-
ров системы комплемента, дисбаланс маркеров окисли-
тельного стресса. У небеременных пациенток с острым 
пиелонефритом обнаружены выраженный лейкоцитоз, 
снижение количества лимфоцитов, эозинофилов и мо-
ноцитов, наличие дисбаланса в системе комплемента, 
рост значений Ig, провоспалительных интерлейкинов, 
уменьшение противовоспалительных и циркулирующих 
иммунных комплексов, запуск тканевого стресса, вы-
званный свободными радикалами.

У пациенток с гестационным пиелонефритом 
во всех триместрах беременности, особенно во II и III, 
установлены значительные в количественном и каче-
ственном отношении изменения, свидетельствующие 
о наличии более выраженного иммунного воспаления 
и оксидантного стресса по сравнению с данными жен-
щин только с патологией почек.

Обсуждение
Статистика последних лет подтверждает неуклон-

ный рост заболеваемости гестационным пиелонефритом, 
а нетипичное его течение встречается все чаще и чаще. 
Это можно объяснить совершенствованием диагности-
ки, а также возросшей вирулентностью микрофлоры, 
но основным фактором мы считаем изменение течения 
инфекционного процесса в почке (-ах) на фоне беремен-
ности и перестройке иммунных реакций организма 
матери. Сам по себе острый пиелонефрит при долж-
ном лечении должен перейти в полное выздоровление, 
но после перенесенного заболевания остается высокой 
вероятность хронизации процесса или повторной атаки 
пиелонефрита в ближайшем будущем [7–9].

Исход любой воспалительной реакции во многом 
зависит от состояния иммунной системы и оксидантно- 
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антиоксидантной системы. По мере прогрессирования 
бактериально- воспалительного процесса в почке имму-
нологическая недостаточность усугубляется. Это связа-
но, с одной стороны, с персистенцией микроорганизмов 
и пролонгированным антигенным воздействием, приво-
дящим к истощению резервных возможностей иммунной 
системы, а с другой стороны, – с иммунодепрессивным 
действием самой беременности и длительной антибак-
териальной терапией [10, 11].

В наших исследованиях у пациенток с острым пи-
елонефритом без или с наличием беременности до на-
чала комплексного лечения выявлены однотипные 
изменения со стороны систем иммунного и оксидант-
ного гомеостаза, что в целом свидетельствует о нару-
шении иммунной реактивности и сдвигах в равновесии 
оксидантно- антиоксидантной системы у таких больных 
и дезадаптации механизмов стабилизации гомеостаза. 
Полученные сведения об изменениях лабораторных по-
казателей в условиях острого пиелонефрита без наличия 
беременности подтвердили как литературные данные, 
так и ранее полученные нами результаты [12, 13].

Цитокиновый спектр плазмы периферической кро-
ви при остром пиелонефрите беременных пациенток 
отличался в количественном и качественном отноше-
нии от небеременных. Следует отметить, что в первом 
триместре повышен уровень TNFα, IL-1β, IL-1RA, IFNγ, 
IL-2, а во втором и третьем триместрах беременности 
изменения коснулись всех исследованных цитокинов 
и были более выраженными.

Анализируя изменение данных показателей, можно 
сказать следующее. Рост значений TNFα сказывается 
на увеличении числа лейкоцитов в периферической кро-
ви и отвечает за возникновение лихорадки при заболе- 
вании пиелонефритом. IL-6 принимает участие в раз-
витии лихорадочной реакции посредством усиленного 
выделения лизосомальных ферментов и пирогенных 
веществ из полиморфноядерных лейкоцитов и макрофа-
гов. Также повышение уровня IL-6 в крови наблюдает-
ся при грамотрицательных бактериальных инфекциях, 
а наиболее частой причиной острого пиелонефрита яв-
ляется грамотрицательная кишечная палочка. Интен-
сивность болевого синдрома зависит от концентрации 
IL-6. Вместе с ними IL-1β участвует в регуляции тем-
пературы тела, его повышенная продукция приводит 
к развитию лихорадки, а сильное повышение уров-
ня IL-1β может приводить к гипотензии, или, други-
ми словами, рост IL-1β способствует возникновению 
инфекционно- токсического шока. Рост значений IL-2 
говорит об активности воспалительных реакций, в дан-
ном случае речь идет об остром пиелонефрите, также 
он может быть маркером септического состояния, при-
чиной которого стал острый пиелонефрит. Кроме того, 
при изменении уровня IL-2 может наблюдаться синдром 
сосудистой утечки, который проявляется повышенной 
проница емостью сосудов и может привести к опасному 
для жизни состоянию – отеку легких. Увеличение зна-
чений IL-8 при пиелонефрите беременных отражает тя-
жесть воспалительно- деструктивного процесса в почках, 
в данном случае самые большие значения отмечаются 
во втором и третьем триместрах [14].

Рост уровня IFNγ при пиелонефрите беременных 
говорит о большей активации IFNγ-продуцирующих 
NK-клеток. Это легко объяснить формированием протек-
тивных и адаптационных реакций в ответ на внедрение 
инфекционных патогенов в почечную паренхиму. Также 
рост концентрации всех указанных провоспалительных 
цитокинов, к которым также относится IFNγ, говорит 

об интенсивности воспалительного процесса. Возрас-
тая в своей концентрации, они усиливают пропускную 
способность клеточных мембран, запускают сосудисто- 
тромбоцитарный гемостаз с микротромбообразованием 
в сосудистой сети почек, содействуют росту отечности 
тканей при воспалении [15].

Нарушение равновесия среди IL-1β и IL-1Ra играет 
значимую роль в протекции тканей и клеток от инфек-
ционного агента и уменьшении деструкции поражен-
ных тканей. В данном случае недостаточная продукция 
IL-1Ra значительно ухудшает тяжесть поражения клеток 
почек, что сильнее проявляется во втором и третьем три-
местрах в сравнении с первым [16].

Концентрация иммуноглобулинов у пациенток 
с гестационным пиелонефритом во всех триместрах была 
повышена, но в сравнении с небере менными пациентка-
ми в меньшей степени отклонена от значений контроля. 
Высокий уровень IgM и IgA свидетельствует об остром 
периоде заболевания на самых ранних стадиях развития 
инфекции. Рост концентрации IgG при пиелонефрите 
свидетельствует о выраженности реакции на бактери- 
альный антиген иммунокомпетентной системы в почеч-
ной ткани. Особенно высокие значения этого показателя 
отмечаются в третьем триместре беременности [17].

Анализируя изменения параметров системы 
комплемента, важно отметить рост ее С3а-, С3-, С5-, 
С5а-компонентов в каждом триместре беременности 
при остром пиелонефрите, что, по литературным дан-
ным, коррелирует с тяжестью течения и неблагопри-
ятными исходами острого воспалительного процесса. 
Во многих клинических исследованиях с резким и стой-
ким ростом содержания в крови показателей C3a и C5a 
связывают развитие полиорганной недостаточности [18].

О присутствии оксидантного стресса говорят из-
менения баланса среди прооксидантов (возрастание доли 
С-реактивного белка, СМNO, продуктов ПОЛ – МДА, 
АГП) и антиоксидантов (компенсаторное повышение 
неоптерина, активности каталазы и СОД), при котором 
превалируют проокси данты. Следует отметить по-
вышение уровня неоптерина, что связано с активной 
стадией воспалительного процесса в почках, а также 
прогрессиро ванием течения болезни с выраженными 
клиническими проявлениями в виде усиления инток-
сикационного синдрома [19].

Заключение
Острый пиелонефрит на фоне беременности вы-

зывает более выраженные нарушения иммунного и ок-
сидантного статуса по сравнению с небеременными па-
циентками. Максимальная выраженность дисбаланса 
(иммунного воспаления и оксидантного стресса) наблю-
дается во II и III триместрах. Полученные новые данные 
указывают на двой ственную роль вы-явленных изме-
нений: они могут рассматриваться как адаптационно- 
протективный ответ, но одновременно и как факторы, 
потенцирующие повреждение тканей и хронизацию вос-
палительного процесса в почках при гестации.

Понимание триместровой динамики этих меха-
низмов дает возмож ность разработать и внедрить более 
персонализированные протоколы лечения. Это включает 
научное обоснование длительности медикаментозной 
терапии и реабилитации, смещая акцент с эмпириче-
ских схем на патогенетически оправданные, особенно 
во II и III триместрах, когда изменения наиболее вы-
ражены. Полученные данные говорят о необходимости 
дополнения имеющихся схем лечения антиоксидантны-
ми и мембранопротекторными препаратами в качестве 
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обязательной патогенетической состав ляющей. Кроме 
того, мониторинг соответствующих биохимических 
и иммунных маркеров может лечь в основу прогности-
ческих алгоритмов, позволяя заранее выделять группы 
пациенток с высоким риском тяжелого или затяжного 
течения болезни. Выявленная связь между глубиной 
нарушений и сроком гестации диктует необходимость 
интенсификации диспансерного наблюдения за бере-
менными в критические периоды. Все это предоставляет 
доказательную базу для пересмотра клинических реко-
мендаций, в которые могут быть включены дифферен-

цированные по триместрам сроки лечения, показания 
для патогенетической терапии и критерии эффектив-
ности, основанные на объективных лабораторных по-
казателях.
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сутствии явного или потенциального конфликта инте-
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РОЛЬ ИНТЕСТИНАЛЬНЫХ ФАКТОРОВ В РАЗВИТИИ 
НЕАЛКОГОЛЬНОЙ ЖИРОВОЙ БОЛЕЗНИ ПЕЧЕНИ
1Вахрушев Я. М., 1Лукашевич А. П., 2Ляпина М. В.

1ФГБОУ ВО «Ижевская государственная медицинская академия» Минздрава России, Ижевск, Россия 
(426034, г. Ижевск, ул. Коммунаров, 281)
2ФГБОУ ВО «Тюменский государственный медицинский университет» Минздрава России, Тюмень, Россия 
(625023, г. Тюмень, ул. Одесская, 54)

Цель: изучить особенности нарушений двигательной функции кишечника, оценить состояние интестиналь-
ной микробиоты и выяснить роль кишечных факторов в поражении печени у пациентов с неалкогольной 
жировой болезнью печени (НАЖБП). Обследовано 54 пациента с НАЖБП на стадии стеатоза. НАЖБП 
устанавливали с помощью ультразвукового сканера Ultrasonix Sonix OP, учитывая наличие факторов карди-
ометаболического риска согласно клиническим рекомендациям по НАЖБП от 2024 г. Помимо клинического 
обследования, у пациентов оценивали двигательную функцию тонкой кишки посредством периферической 
электрогастроэнтероколографии. Синдром избыточного бактериального роста (СИБР) изучали посред-
ством водородных дыхательных тестов с лактулозой с помощью анализатора «ЛактофаН2» фирмы «АМА» 
(Санкт- Петербург, Россия). Состав пристеночной микробиоты тонкой кишки исследовали на газовом хро-
матографе модели 7890 фирмы Agilent (США) с масс-селективным (MSD) и пламенно- ионизационным (FID) 
детекторами. По формуле HOMA-IR рассчитывали инсулинорезистентность. Кальпротектин фекальный 
определяли иммунохроматографическим методом. При исследовании двигательной функции ЖКТ у па-
циентов с НАЖБП было установлено повышение электрической активности двенадцатиперстной киш-
ки (ДПК), тощей и подвздошной кишок натощак и снижение электрической активности желудка, ДПК 
и толстой кишки после приема пищи. Отмечена дискоординация моторики между желудком и ДПК, ДПК 
и тощей кишкой, подвздошной и толстой кишкой в постпрандиальном периоде. Показано снижение коэф-
фициента ритмичности желудка натощак, а также уменьшение его во всех отделах кишечника натощак 
и после приема пищи. СИБР выявлен у 36 (72%), нарушение состава пристеночной кишечной микробио-
ты –  у 100% пациентов. Отмечено снижение суммарного содержания бактерий у 85,7%, общего количества 
полезных бактерий –  у 76,2%, лактобактерий –  у 57,1%, бифидобактерий –  у 95,2%, эубактерий –  у 76,2% 
и пропионибактерий –  у 38,1% пациентов по сравнению с контрольной группой. При исследовании индекса 
инсулинорезистентности отмечено значимое его увеличение у обследованных больных (4,78 против 2,05, 
p<0,05). При проведении корреляционного анализа установлена прямая зависимость между содержанием 
фекального кальпротектина и отдельными представителями пристеночной энтеральной условно- патогенной 
микробиоты –  Nocardia (r=0,53), Streptococcus (r=0,4), Clostridium ramosum (r=0,32), Clostridium tetani (r=0,37).

Ключевые слова: неалкогольная жировая болезнь печени, нарушение двигательной функции желудочно-кишеч-
ного тракта, синдром избыточного бактериального роста, инсулинорезистентность.

THE ROLE OF GUT-LIVER INTERACTIONS IN THE DEVELOPMENT 
OF NON-ALCOHOLIC FATTY LIVER DISEASE
1Vakhrushev Ya. M., 1Lukashevich A. P., 2Lyapina M. V.

1Izhevsk State Medical Academy, Izhevsk, Russia (426034, Izhevsk, Kommunary St., 281)
2Tyumen State Medical University, Tyumen, Russia (625023, Tyumen, Odesskaya St., 54)

The research aims to study the characteristics of intestinal motility, assess the gut microbiota composition and determine 
the role of gut-liver associations in patients with nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD). A total of 54 patients 
with NAFLD having steatosis were examined. NAFLD was diagnosed using the Ultrasonix Sonix OP scanner and taking 
into account presence of cardiometabolic risk factors according to the clinical practice guidelines for NAFLD (2024). 
In addition, the patients’ intestinal motility was assessed using peripheral electrogastroenterocolography. Small 
intestinal bacterial overgrowth syndrome (SIBO) was studied using lactulose hydrogen breath tests using the LactofaN2 
analyzer (AMA, St. Petersburg, Russia). The composition of the mucosa- associated microbiota of the small intestine 
was studied using the Agilent model 7890 gas chromatograph with mass-selective (MSD) and fl ame ionization (FID) 
detectors. Insulin resistance was assessed by calculating HOMA-IR. Fecal calprotectin was determined using the 
immunochromatographic assay. When studying the motor function of the gastrointestinal tract in patients with NAFLD, 
an increase in the electrical activity of the duodenum, jejunum and ileum on an empty stomach and a decrease 
in the electrical activity of the stomach, duodenum and colon after a meal have been found. Non-coordination 
of postprandial motility between the stomach and duodenum, duodenum and jejunum, ileum and colon has been noted. 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ МЕДИЦИНА 
И КЛИНИЧЕСКАЯ ДИАГНОСТИКА
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A decrease in the gastric motility of an empty stomach, as well as all parts of the intestine on an empty stomach and 
after a meal has been shown. SIBO was detected in 36 (72%), abnormalities of the composition of the mucosal intestinal 
microbiota were determined in all the patients. A decrease in the total bacterial count was noted in 85.7%, the total 
number of benefi cial bacteria –  in 76.2%, lactobacilli –  in 57.1%, bifi dobacteria –  in 95.2%, eubacteria –  in 76.2% and 
propionibacteria –  in 38.1% of the patients compared with the control group. When studying the insulin resistance, 
a signifi cant increase of insulin resistance index has been noted in the examined patients (4.78 versus 2.05, P<0.05). 
When conducting a correlation analysis, a direct relationship between the fecal calprotectin level and individual 
representatives of the mucosal enteric opportunistic microorganisms: Nocardia (r=0.53), Streptococcus (r=0.4), 
Clostridium ramosum (r=0.32), Clostridium tetani (r=0.37) was established.

Keywords: non-alcoholic fatty liver disease, disturbances on gastric and intestinal motility, bacterial overgrowth 
syndrome, insulin resistance.

Введение
По данным эпидемиологического исследования 

ЭССЕ-РФ-2 (2022), распространенность неалкогольной 
жировой болезни печени (НАЖБП) в РФ неуклонно рас-
тет и составляет 38,5% для мужчин и 26,6% для жен-
щин [1–3].

В последнее время развитие НАЖБП связывают 
с нарушениями функционального состояния кишечника. 
Вследствие замедления кишечного транзита повышается 
всасывание липидов и глюкозы в проксимальном отде-
ле тонкой кишки [4]. Дискоординация кишечной пери-
стальтики приводит к развитию синдрома избыточного 
бактериального роста (СИБР), что способствует воспа-
лению и увеличению проницаемости стенки кишечника. 
В портальную систему всасываются воспалительные 
медиаторы, эндотоксины и микроорганизмы, которые 
непосредственно в печени вызывают метаболические 
нарушения [5–7].

Несмотря на значимость этой проблемы, роль эн-
теральных факторов в развитии НАЖБП остается недо-
статочно изученной.

Цель работы: изучить особенности нарушений 
двигательной функции кишечника, оценить состояние 
интестинальной микробиоты и выяснить роль кишечных 
факторов в поражении печени у пациентов с НАЖБП.

Материал и методы
В исследование были включены 54 пациента с уста-

новленным диагнозом НАЖБП на стадии стеатоза пе-
чени, находившиеся на стационарном лечении в город-
ской клинической больнице № 8 им. И. Б. Однопозова 
г. Ижевска.

В верификации НАЖБП использовали данные 
ультразвукового исследования с помощью сканера 
Ultrasonix Sonix OP и учитывали наличие одного и бо-
лее факторов кардиометаболического риска согласно 
клиническим рекомендациям по НАЖБП, 2024 г. [3].

Из исследования исключались пациенты, имевшие 
в анамнезе какие-либо другие известные заболевания 
печени и кишечника, расстройства эндокринной систе-
мы, беременные, лица, принимавшие лекарственные 
средства, оказывающие воздействие на кишечную дви-
гательную функцию и микробиоту, в последние 4 недели 
до исследования.

Помимо клинического обследования, у пациентов 
оценивали двигательную функцию тонкой кишки по-
средством периферической электрогастроэнтероколо-
графии (ЭГЭКГ). Для осуществления данной процеду-
ры использовали электрогастроэнтеромонитор ГЭМ-01 
«Гастроскан- ГЭМ» (НПП «Исток- Система», Фрязино, 
Россия). Оценка двигательной функции тонкой кишки 
и других отделов желудочно- кишечного тракта (ЖКТ) 
производилась дважды –  до и после приема пищи (стан-
дартный завтрак представлял собой двести миллилитров 

теплого чая, четыре грамма сахара, сто граммов белого 
хлеба). Натощак и в постпрандиальном периоде исследо-
вали Pi –  суммарную энергию электрической активности 
(общий показатель биоэлектрической активности всего 
ЖКТ), Ps –  энергию по частотным спектрам (распреде-
ление активности по отдельным частотным диапазонам, 
что позволяет судить о характере перистальтических 
сокращений), Pi/Ps –  степень участия каждого отдела 
ЖКТ в общей динамике, Kritm –  коэффициент ритмич-
ности (количественная характеристика регулярности 
биоэлектрической активности в каждом отделе ЖКТ, 
что имеет важное значение для оценки координации мо-
торных реакций), Pi/P(i+1) –  коэффициент соотношения 
электрической активности вышележащего отдела ЖКТ 
к активности нижележащего (используется для анализа 
последовательности распространения перистальтиче-
ских волн и оценки состояния эвакуаторной функции 
между соседними сегментами кишечника) [8–9].

Для выявления синдрома избыточного бактери-
ального роста (СИБР) использовали дыхательные водо-
родные тесты. Исследование проводилось при помощи 
анализатора «ЛактофаН2» компании «АМА» (г. Санкт- 
Петербург, Россия). Содержание водорода в выдыхаемом 
воздухе определяли до и после приема лактулозы –  по-
сле регистрации значения натощак пациент принимал 
двадцать граммов лактулозы и двести миллилитров 
воды, далее концентрацию водорода изучали каждые 
20 минут. Данный метод исследования информативен 
также в плане мониторинга нарушений двигательной 
функции ЖКТ. Помимо факта СИБР, отмечали степень 
его тяжести по увеличению количества выдыхаемого 
водорода по сравнению с исходным значением: 1-я сте-
пень –  прирост до 50 ppm, 2-я степень –  50–100 ppm, 
3-я степень –  свыше 100 ppm [10]. Пристеночную энте-
ральную микробиоту изучали с помощью хроматографа 
модели 7890 фирмы Agilent с масс-селективным (MSD) 
и плазменно- ионизационным (FID) детекторами. С по-
мощью данной методики газовой хроматографии и масс-
спектрометрии можно выявить особенности состава 
некоторых химических веществ микробной клетки, ко-
торые определяются в плазме крови и уникальны для тех 
или иных таксонов. Результатом исследования является 
список из 58 микроорганизмов, допустимых значений 
их количества и возможных отклонений. Для анализа 
полученных данных в результате исследования также 
представлены объединенные статистические показатели 
пристеночной энтеральной микробиоты, такие как общая 
бактериальная нагрузка, содержание полезной и условно- 
патогенной микробиоты, количество анаэробов, аэробов, 
вирусов, грибов. Чувствительность метода составляет 
104–105 клеток в пробе; селективность –  до вида при на-
личии маркера [11].

Инсулинорезистентность рассчитывали по фор-
муле HOMA-IR (Homeostatic Model Assessment of Insulin 
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Resistance): Глюкоза (ммоль/л) × Инсулин (мкЕд/мл)/22,5. 
Кальпротектин фекальный определяли иммунохромато-
графическим методом.

Статистический анализ выполняли с помощью 
программного обеспечения StatSoft Statistica (версия 
10.0.1011). Перед проведением основных вычислений 
осуществляли проверку распределения переменных 
на соответствие нормальному закону при помощи те-
стов Колмогорова – Смирнова и Шапиро – Уилка. По-
скольку большинство исследуемых показателей не под-
чинялись нормальному распределению, для анализа 
применяли непараметрические методы статистической 
обработки. Результаты количественных характеристик 
представлены в виде медианы (Me) и межквартильного 
размаха –  интервала между 25-м и 75-м процентилями 
(Ме [25%; 75%]). Для оценки взаимосвязей между изуча-
емыми параметрами использовали ранговый коэффи-
циент корреляции Спирмена, позволяющий учитывать 
нелинейные зависимости. Для сравнения количествен-
ных показателей между двумя независимыми группами 
применялся критерий Манна – Уитни, а для анализа раз-
личий между зависимыми выборками использовался 
тест Уилкоксона. Уровень статистической значимости 
принимали при р<0,05, то есть различия считались до-
стоверными, если вероятность ошибочного отвержения 
нулевой гипотезы (гипотезы об отсутствии различий 
между группами) составляла менее 5%.

Исследование проведено в соответствии с принци-
пами Хельсинкской декларации. Все участники давали 

информированное добровольное согласие на участие. Ис-
следование одобрено локальным этическим комитетом 
ФГБОУ ВО ИГМА Минздрава России.

Контрольную группу составили 40 здоровых лиц 
в возрасте 18–60 лет.

Результаты исследования
В исследовании участвовали 54 пациента со сте-

атозом печени, медиана возраста составила 50 лет (ин-
тервал 45–55). 39 женщин (72,2%) и 15 мужчин (27,8%) 
было включено в исследование. При расспросе отмеча-
ли метеоризм 40,7% пациентов, боли в животе –  29,6%, 
запоры –  24,1%, диарею –  20,4%, чередование запоров 
и поносов –  11,1%.

При исследовании двигательной функции ЖКТ 
электрическая активность желудка натощак была нор-
мальной у 70% пациентов, но после стандартного завтра-
ка в 60% случаев отмечалось ее снижение по сравнению 
с контрольной группой (табл. 1). При изучении электри-
ческой активности двенадцатиперстной кишки (ДПК), 
тощей и подвздошной кишок натощак было выявлено их 
увеличение у пациентов с НАЖБП, а после стандартного 
завтрака значения у тощей и подвздошной кишок были 
сопоставимы с контрольной группой. Но в 70% случаев 
была снижена электрическая активность ДПК в пост-
прандиальном периоде, что свидетельствует о неадек-
ватном ответе ДПК на прием пищи. Анализ активности 
толстой кишки выявил нормальные ее значения натощак 
и снижение в постпрандиальном периоде.

Таблица 1
Исследование двигательной функции ЖКТ у пациентов с НАЖБП

Отдел ЖКТ

Электрическая активность (Pi/Ps), %
пациенты с НАЖБП контрольная группа

натощак постпрандиальный 
период натощак постпрандиальный 

период

медиана 25-й – 75-й 
процентили медиана 25-й – 75-й 

процентили медиана 25-й – 75-й 
процентили медиана 25-й – 75-й 

процентили
Желудок 23,85 13,21–36,39 29,0* 15,42–43,38 21,9 14,23–35,17 40,7 23,81–55,62
ДПК 4,24* 2,23–5,91 2,17* 1,14–4,23 2,1 0,95–3,44 4,5 3,81–7,75
Тощая кишка 9,08* 3,99–11,40 5,61 4,21–9,57 3,4 2,17–6,87 5,12 3,31–8,46
Подвздошная кишка 15,26* 9,97–20,18 12,49 7,87–20,11 7,19 4,36–12,46 12,1 8,64–23,81
Толстая кишка 47,71 23,31–60,55 37,82* 18,43–56,25 52,16 29,97–77,29 76,2 41,72–101,09

Примечание: * – значимые различия (р<0,05) между группой пациентов и контрольной группой.

В постпрандиальном периоде нарушение координа-
ции моторной активности между желудком и ДПК уси-
ливается. У 40% обследуемых в этот период регистри-
руется дуоденогастральный рефлюкс (ДГР), который 
до приема пищи не наблюдался (табл. 2). Хотя у 70% па-
циентов коэффициент соотношения ДПК/тощая киш-
ка до еды оставался в пределах нормы, после пищевой 

нагрузки у 60% испытуемых зафиксировано снижение 
данного параметра. Это свидетельствует о замедлении 
эвакуаторной функции из ДПК в тощую после приема 
пищи. Также отмечается нарушение согласованности 
двигательной активности между подвздошной кишкой 
и толстой кишкой, усиливающееся после приема пищи.

Таблица 2
Исследование коэффициента соотношения электрической активности отделов ЖКТ у пациентов с НАЖБП

Отдел ЖКТ

Коэффициент соотношения (Pi/P(i+1))
пациенты с НАЖБП контрольная группа

натощак после еды натощак после еды

медиана 25-й – 75-й 
процентили медиана 25-й – 75-й 

процентили медиана 25-й – 75-й 
процентили медиана 25-й – 75-й 

процентили
Желудок / ДПК 12,84 9,53–27,34 23,24 10,52–44,88 10,4 7,11–12,7 26,04 24,4–27,33
ДПК / тощая кишка 0,57 0,16–1,45 0,18* 0,06–0,32 0,62 0,13–2,17 1,2 0,8–1,5
Тощая / подвздошная 
кишка 0,40 0,23–1,19 0,45* 0,19–1,30 0,42 0,21–1,97 0,97 0,8–1,1

Подвздошная / 
толстая кишка 0,43* 0,14–1,78 0,54 0,28–1,12 0,13 0,09–0,38 0,41 0,33–0,51

Примечание: * – значимые различия (р<0,05) между группой пациентов и контрольной группой.
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Регулярность желудочных сокращений до приема 
пищи была снижена у 60% пациентов. Однако в пост-
прандиальном периоде 70% испытуемых имели показате-
ли, практически не отличающиеся от аналогичных у здо-
ровых людей (табл. 3). Анализ ритмических колебаний 
ДПК показал пониженные значения и натощак, и после 
еды у 40%; аналогичные контрольной группе значения 

у 50% и повышенные у 10% пациентов соответственно. 
Нарушение ритмичности сокращений в виде значимо-
го ее снижения зафиксировано в тощей, подвздошной 
и толстой кишке вне зависимости от приема пищи. Это 
свидетельствует об угнетении двигательной функции 
кишечника у пациентов с НАЖБП.

Таблица 3
Исследование коэффициента ритмичности сокращений отделов ЖКТ у пациентов с НАЖБП

Отдел ЖКТ

Коэффициент ритмичности (Kritm)
пациенты с НАЖБП контрольная группа

натощак постпрандиальный 
период натощак постпрандиальный 

период

медиана 25-й – 75-й 
процентили медиана 25-й – 75-й 

процентили медиана 25-й – 75-й 
процентили медиана 25-й – 75-й 

процентили
Желудок 3,12 2,15–7,86 3,91 2,01–8,57 4,85 3,10–10,63 5,7 2,3–8,0
ДПК 0,88 0,28–1,74 1,12 0,16–2,86 0,9 0,43–2,16 2,57 1,8–4,1
Тощая кишка 1,13* 0,76–2,67 1,28* 0,83–2,86 3,43 2,05–6,22 10,3 8,5–15,4
Подвздошная кишка 1,33* 0,67–3,17 1,59* 0,82–3,66 4,99 2,34–9,76 8,44 7,1–10,23
Толстая кишка 4,93* 3,12–10,53 6,12* 3,75–15,80 22,85 14,46–34,68 44 29,0–56,77

Примечание: * – значимые различия (р<0,05) между группой пациентов и контрольной группой.

По данным анализа кишечного микробиоценоза 
путем водородных дыхательных тестов с лактулозой 
был выявлен СИБР у 36 (72%) пациентов с НАЖБП. 
Значимость полученных результатов подтвержде-
на статистическим сравнением показателей натощак 
и на 20-й минуте исследования по критерию Уилкоксона 
(T=3,00; Z=2,82; р<0,05), а также натощак и на 40-й ми-
нуте (T=4,5; Z=2,34; р<0,05) (табл. 4). При исследовании 
характера изменений водородной кривой у 18 (50%) па-
циентов наблюдалось постепенное увеличение уровня 
водорода на протяжении всего теста. Такая динамика 
может указывать либо на снижение функции илеоце-
кального клапана, либо на ускорение транзита содер-
жимого по ЖКТ, при котором лактулоза быстро до-
стигает тонкой кишки и начинает ферментироваться 
микрофлорой. У 11 (30,6%) пациентов регистрировался 
временный подъем уровня водорода с дальнейшим его 
снижением, что может говорить о нормальной функ-
ции илеоцекального клапана и стандартной скорости 
транзита веществ по кишечнику. У 7 (19,4%) пациентов 
содержание водорода не изменилось относительно ис-
ходного уровня, что может свидетельствовать о замед-
ленной двигательной функции ЖКТ (лактулоза могла 
не успеть поступить в тонкую кишку за весь период 
исследования) или о недостаточности кишечной микро-
флоры. Через 40 и 60 минут от начала водородного те-
ста зафиксировано статистически значимое повышение 
уровня водорода у пациентов с НАЖБП относительно 
контрольной группы. По данным теста, степень выра-

женности СИБР распределилась следующим образом: 
у 18 человек (62,1%) диагностирована 1-я степень тяже-
сти, у 7 (24,1%) –  2-я степень, и у 4 (13,8%) пациентов 
соответственно –  3-я степень.

Нарушение состава пристеночной кишечной 
микробиоты выявлено у 100% пациентов с НАЖБП 
(табл. 5). Отмечено снижение суммарного содержа-
ния бактерий у 85,7%, общего количества полезных 
бактерий –  у 76,2%, лактобактерий –  у 57,1%, бифидо-
бактерий –  у 95,2%, эубактерий –  у 76,2% и пропиони-
бактерий –  у 38,1% пациентов относительно контроля.

Таблица 4
Исследование кишечной микробиоты 

по результатам водородных дыхательных тестов 
с лактулозой у пациентов с НАЖБП

Время 
исследо-
вания 
(мин.)

Концентрация водорода в выдыхаемом 
воздухе (ppm)

пациенты с НАЖБП контрольная группа

медиана 25-й – 75-й 
процентили медиана 25-й – 75-й 

процентили
0 5 3–11 4 2–5
20 7 5–12 4 4–8
40 19* 5–54 4 3–9
60 35* 11–70 13 6–18
80 58 19–96 30,5 26–46
100 69 39–95 42,5 37–58

Примечание: * – значимые различия (р<0,05) между 
группой пациентов и контрольной группой.

Таблица 5
Данные исследования пристеночной энтеральной микробиоты у пациентов с НАЖБП (кл/г х 105)

Показатели
Пациенты с НАЖБП Контрольная группа

медиана 25-й – 75-й 
процентили медиана 25-й – 75-й 

процентили
Общая бактериальная нагрузка 12061* 11063–12809 17210 16013–18285
Полезная энтеральная микробиота 5529* 4386–6332 10435 8910–11145
Бифидобактерии 629,5* 414–1228 1938 1830–2073
Лактобациллы и лактококки (сумма) 2191 1761–2438 2569 2123–2716
Эубактерии 2039,5* 1443–3289 4562 3289–4612
Пропионибактерии 866 650–1227 1034 877–1222
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Показатели
Пациенты с НАЖБП Контрольная группа

медиана 25-й – 75-й 
процентили медиана 25-й – 75-й 

процентили
Условно-патогенная энтеральная микробиота 6184 5627–7682 6740 5765–8560
Actinomyces viscosus 639 556–680 573 554–575
Clostridium ramosum 2551 2180–4024 4093 2890–4978
Nocardia 543 462–849 451 430–381
Ruminococcus 611 360–842 343 279–363
Staphyllococcus 432 372–480 368 341–391
Анаэробы 10747* 9746–11267 16228 15167–17095
Аэробы 1249 1106–1832 982 851–1190
Грибы 1218 1087–1849 1237 1078–1299
Вирусы 601 536–1586 631 630–867

Примечание: * – значимые различия (P<0,05) между группой пациентов и контрольной группой

При оценке инсулинорезистентности обращали 
на себя внимание факты значимого увеличения тощако-
вого уровня глюкозы (5,65 ммоль/л против 5,1 ммоль/л, 
р<0,05) и инсулина (15,7 мкМЕ/мл против 9,65 мкМЕ/мл, 
p<0,05) в сыворотке крови у пациентов с НАЖБП отно-
сительно контроля. При исследовании индекса инсули-
норезистентности также отмечено значимое его увеличе-
ние у обследованных больных (4,78 против 2,05, р<0,05). 
Важно, что у 79,6% пациентов отмечались повышенные 
значения индекса HOMA-IR >2,5.

У пациентов с НАЖБП определено увеличение 
содержания фекального кальпротектина относительно 
контрольной группы (медиана 40 мкг/г, интервал 30–70 
против 25 мкг/г, интервал 20–45, р<0,05).

При проведении корреляционного анализа уста-
новлена прямая зависимость между содержанием 
фекаль ного кальпротектина и отдельными представи-
телями пристеночной энтеральной условно- патогенной 
микробиоты – Nocardia (r=0,53), Streptococcus (r=0,4), 
Clostridium ramosum (r=0,32), Clostridium tetani (r=0,37).

Обсуждение
При исследовании двигательной функции ЖКТ 

у обследованных нами пациентов с НАЖБП были уста-
новлены разнонаправленные нарушения: электрическая 
активность ДПК, тощей кишки и подвздошной кишки 
до приема пищи была повышена, а желудка, ДПК и тол-
стой кишки в постпрандиальном периоде –  понижена. 
Также после еды выявлены нарушения координации мо-
торики между желудком и ДПК, ДПК и тощей кишкой, 
подвздошной и толстой кишками. Показано снижение 
коэффициента ритмичности желудка натощак, а также 
уменьшение его во всех отделах кишечника натощак 
и после приема пищи. При анализе результатов водо-
родных дыхательных тестов с лактулозой у 19,4% па-
циентов отмечено замедление двигательной функции 
ЖКТ, что согласуется с результатами выполненных ра-
нее работ о замедлении скорости ороцекального транзита 
при НАЖБП [12–13].

Одним из важных факторов, способствующих 
снижению моторной функции тонкой кишки, явля-
ются эндотоксины. В экспериментах, моделирующих 
эндотоксемию посредством парентерального введения 
липополисахарида кишечной палочки, отмечается вы-
раженное нарушение двигательной функции тонкой 
кишки. В исследованиях J. J. Cullen и др. установлено, 
что после введения липополисахарида кишечной палоч-
ки подопытным животным у них полностью исчезают 
мигрирующие моторные комплексы кишечника в те-
чение 48 часов [14]. На сегодня имеются многочислен-

ные доказательства участия NO-зависимых механизмов 
в развитии моторных расстройств тонкой кишки при 
эндотоксемии. Оксид азота играет двоякую роль: с одной 
стороны, он выступает ключевым медиатором воспа-
лительного ответа, а с другой –  действует как основной 
тормозной нейромедиатор в кишечной нервной системе. 
При парентеральном введении липополисахарида наблю-
дается активация макрофагов в мышечной стенке кишки, 
что приводит к увеличению продукции оксида азота. 
Это, в свою очередь, вызывает угнетение сократительной 
функции гладкомышечных клеток тонкой кишки [14–15].

Инсулинорезистентность может оказывать суще-
ственное влияние на состояние двигательной функции 
ЖКТ. У обследованных нами больных диагностировано 
увеличение глюкозы и инсулина натощак относительно 
контроля, а также повышение индекса инсулинорези-
стентности в 79,6% случаев. Согласно литературным 
данным, имеется статистически значимая взаимосвязь 
между индексом HOMA-IR и продолжительностью 
транзита через тонкую кишку у пациентов с НАЖБП 
по результатам дыхательных тестов с лактулозой и ман-
нитолом [12]. Кроме того, при проведении энтерографии, 
инсулинорезистентность ассоциируется со снижением 
частоты кишечных перистальтических волн [16].

Кишечник содержит собственную нервную си-
стему, называемую энтеральной нервной системой [17]. 
Воспаление и оксидативный стресс при НАЖБП могут 
повреждать нейроны энтеральной нервной системы, что 
приводит к нарушению передачи сигналов и коорди-
нации перистальтики. Нарушение координации пери-
стальтики проявляется характерными клиническими 
симптомами, которые были обнаружены нами у обсле-
дованных больных.

В нарушении двигательной функции ЖКТ опре-
деленное значение придают СИБР, который был диа-
гностирован у 72% обследованных нами пациентов. Со-
временные данные о механизмах развития СИБР у лиц 
с НАЖБП ограничены. В качестве одного из возможных 
патогенетических механизмов нами ранее была опреде-
лена дисфункция илеоцекального клапана, создающая 
условия для ретроградной колонизации тонкой кишки 
представителями фекальной микрофлоры [18]. По нашим 
данным, нарушение функций илеоцекального клапана 
выявлено у 50% пациентов с НАЖБП.

В экспериментальном исследовании на кры-
сах доказано, что СИБР может снижать двигатель-
ную функцию тонкой кишки при НАЖБП. В группе 
НАЖБП тонкокишечный транзит был замедлен, а так-
же отмечено повышение количества E. coli в прокси-
мальном отделе тонкой кишки по сравнению с кон-
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тролем (1,70±0,12 log 10 (CFU/g) vs 1,28±0,07 log 10 
(CFU/g), р<0,05). Концентрация TNF-alpha также была 
значимо выше в группе НАЖБП (1,13+-0,15 mmol/L 
vs 0,57±0,09 mmol/L, р<0,05) [5].

Изменения в составе кишечной микробиоты (на-
пример, увеличение количества патогенных бактерий 
и снижение числа полезных) могут нарушать нормаль-
ную моторику тонкой кишки за счет производства ме-
таболитов, таких как липополисахариды, аминоспирты, 
аммиак и другие. Эти вещества влияют на нейральные 
сети межклеточных соединений путем модификации 
функции интерстициальных клеток Кахала, которые 
участвуют в регуляции ритма перистальтики. Также 
нарушения перистальтики могут быть обусловлены из-
менением уровня короткоцепочечных жирных кислот, 
таких как бутират, пропионат, ацетат, которые проду-
цируются полезными бактериями и служат источни-
ком энергии для клеток кишечника и поддерживают их 
нормальную функцию. При дисбактериозе снижается 
уровень короткоцепочечных жирных кислот, что может 
привести к ухудшению трофики гладкомышечных кле-
ток кишечника и нарушению координации перистальти-
ческих волн. Помимо этого, дисбактериоз способствует 
повышению кишечной проницаемости, что позволяет 
бактериальным токсинам проникать в системный кро-
воток и вызывать системное воспаление [19].

Изменения кишечного микробиома, кишечной 
проницаемости и транслокация провоспалительных 
бактериальных продуктов сейчас включены в факто-
ры, обеспечивающие прогрессию болезней печени в по-
пуляции. Недавние исследования подтверждают, что 
нарушения кишечной проницаемости у людей могут 
быть обусловлены содержанием связанного с жирными 
кислотами протеина (FABP) и зонулина. FABP транс-
портирует жирные кислоты и включает несколько изо-
типов, которые распространяются в разные ткани, такие 
как сердце, печень, кишечник, мышцы и адипоциты. 
Кишечные FABP (i- FABP или FABP-2) локализуются 
только в зрелых энтероцитах. Более того, при повреж-
дении слизистой оболочки тонкой кишки они попадают 
в системную циркуляцию. В области болезней печени, 
у пациентов с хроническими гепатитами В и С показаны 
высокие уровни FABP-2 и зонулина в плазме крови, что 
отражает разрушение энтероцитов у данных больных. 

В последнее время к маркерам кишечной проницаемости 
относят фекальный кальпротектин [19]. Кстати, нами от-
мечено значимое его увеличение у пациентов с НАЖБП. 
При анализе корреляционных исследований установлена 
зависимость повышения фекального кальпротектина 
от пристеночной условно- патогенной микробиоты.

Кишечные микроорганизмы могут повреждать 
печень при НАЖБП через несколько взаимосвязанных 
механизмов: нарушение кишечного барьера (увеличение 
проницаемости), воздействие эндотоксинов, нарушение 
обмена желчных кислот, изменение содержания мета-
болитов микробиоты (снижение уровня короткоцепо-
чечных жирных кислот и увеличение триметиламина 
N-оксида (ТМАО), продукция этанола, окислительный 
стресс за счет активации провоспалительных цитоки-
нов, инсулинорезистентность и активация иммунной 
системы. Эти процессы создают порочный круг, который 
усиливает воспаление и повреждение печени.

Заключение
У пациентов с НАЖБП наблюдается дискоорди-

нация двигательной функции желудка и кишечника. 
При этом преобладает гипокинетическая дискинезия 
желудка, двенадцатиперстной кишки и толстой кишки 
в постпрандиальном периоде с ослаблением пропульсив-
ных сокращений кишечника. Замедленный кишечный 
транзит приводит к увеличению времени контакта пищи 
с кишечной стенкой, что способствует, во-первых, разви-
тию инсулинорезистентности вследствие значительного 
всасывания глюкозы в проксимальном отделе тонкой 
кишки и, во-вторых, повышенному росту условно- 
патогенной микробиоты. СИБР, сопровождающийся 
повышением кишечной проницаемости, приводит к про-
никновению бактериальных продуктов в системный 
кровоток, усиливая прогрессирование НАЖБП.

Дальнейшее изучение настоящей проблемы долж-
но быть связано с определением путей терапии НАЖБП 
с позиции восстановления энтеральных функций.
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ВЛИЯНИЕ НОВЫХ ПРОИЗВОДНЫХ ЦИАНОТИОАЦЕТАМИДА 
НА МАССУ ТИМУСА ПРИ МОДЕЛИРОВАНИИ 
СТРЕПТОЗОТОЦИНОВОГО И ДЕКСАМЕТАЗОНОВОГО ДИАБЕТА 
В ЭКСПЕРИМЕНТЕ
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Иммунная система человека обладает основной функцией – сохранение генетической индивидуальности 
организма путем его защиты от внешних влияний и внутренних патологических изменений клеток. Рас-
пространенность метаболических нарушений имеет колоссальный масштаб во всем мире. Формирование 
метаболических нарушений (сахарный диабет 2-го типа, дислипидемия, поражения печени, ожирение) свя-
зано с изменением количественных характеристик иммунокомпетентных клеток и цитокинового профиля 
крови. Актуальными являются поиск и изучение новых средств, обладающих иммунотропными эффектами. 
Целью настоящей работы была оценка влияния новых производных цианотиоацетамида на массу первич-
ного лимфоидного органа (тимуса) крыс Wistar при моделировании стрептозотоцинового и дексаметазоно-
вого диабета. Изучение иммунотропных эффектов новых соединений с шифрами AZ-383, AZ-023, TD-0331 
и mar-014 осуществлялось на двух моделях: дексаметазоновой (крысам осуществляли внутрибрюшинное 
введение дексаметазона из расчета 0,125 мг/кг массы тела в сутки в течение 13 дней) и стрептозотоциновой 
(крысам однократно внутрибрюшинно вводили стрептозотоцин в дозе 50 мг/кг). Применение новых произ-
водных цианотиоацетамида (в дозировке 1,5 мг/кг на протяжении 14 дней) у опытных животных приводило 
к увеличению абсолютной и относительной массы тимуса. Увеличение абсолютной массы у этих животных 
было в пределах 53–87% по сравнению с интактными крысами, относительной массы – в пределах 50–90% 
по сравнению с интактными животными. Таким образом, установлено, что изучаемые в эксперименте новые 
производные цианотиоацетамида с лабораторными шифрами AZ-383, AZ-023, TD-0331 и mar-014 проявляют 
иммунотропную функцию, которая выражается в повышении массы (абсолютной и относительной) тимуса, 
в то время как под влиянием препаратов сравнения (метформин и аторвастатин) такого повышения массы 
тимуса не происходило, что можно обосновать предположительным сродством новых соединений к биоми-
шеням, обладающим влиянием на лимфоциты, тимоциты, регулирующим иммунный ответ.
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EFFECT OF NEW CYANOTHIOACETAMIDE DERIVATIVES 
ON THE THYMUS MASS IN STREPTOSOTOCIN AND DEXAMETHASONE 
MODELS OF EXPERIMENTAL DIABETES
1Kutenets A. S., 2Ketova E. S., 1Bibik E. Yu., 1, 3Krivokolysko S. G.
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The human immune system primary function is to preserve the genetic individuality of the organism by 
protecting it from external and internal threats. The occurrence of metabolic disorders is on the rise in the 
world. The development of metabolic disorders (type 2diabetes mellitus, dyslipidemia, liver damage, obesity) is 
associated with changes in the quantitative characteristics of immunocompetent cells and the cytokine profi le of the 
blood. The search for new agents with immunotropic eff ects is relevant. The aim of this work is to evaluate the 
eff ect of new cyanothioacetamide derivatives on the primary lymphoid organ (thymus) of Wistar rats in a model 
of streptozotocin and dexamethasone diabetes. The study of the immunotropic eff ects of new compounds with codes 
AZ-383, AZ-023, TD-0331 and mar-014 has been carried out on two models: dexamethasone (the rats were given 
a intraperitoneal injection of dexamethasone, 0.125 mg/kg/day for 13 days) and streptozotocin (the rats were given 
a single intraperitoneal injection of streptozotocin, 50 mg/kg). The use of new cyanothioacetamide derivatives 
(at a dosage of 1.5 mg/kg for 14 days) in the experimental animals have resulted in an increase in the absolute 
and relative mass of the thymus (within 53–87% and 50–90%, respectively) compared to intact animals. Thus, it 
has established that the new derivatives of cyanothioacetamide with laboratory codes AZ-383, AZ-023, TD-0331 
and mar-014 studied in the experiment exhibit immunotropic properties increasing the mass (absolute and relative) 
of the thymus, in comparison with other drugs (metformin and atorvastatin). Thus, we may suppose that the new 
compounds may eff ect lymphocytes and thymocytes, regulating the immune response.

Keywords: immune system, thymus, immunotropic properties, metabolic disorders, new derivatives of alpha-
cyanothioacetamide.

Введение
Иммунная система человека представляет собой 

органы, основными функциями которых является сохра-
нение генетической индивидуальности организма и его 
защита от внешних влияний (бактерии, вирусы и др.) 
и от внутренних патологических изменений клеток [1]. 
Органы кроветворения и иммунопоэза включают красный 
костный мозг, тимус, селезенку, лимфатические узлы, 
небные миндалины и пейеровы бляшки кишечника [1, 2].

Тимус является центральным органом лимфо-
цитопоэза и иммуногенеза, функционирующим после 
рождения и подвергающимся у человека постепенной 
инволюции после 20 лет. Рассматривая участие в им-
мунитете данного органа, стоит отметить его самую 
важную функцию – это дифференцировка Т-лимфоцитов. 
Кроме того, в тимусе вырабатываются гормоны, такие 
как тимозин, тимулин, тимопоэтин, инсулиноподобный 
фактор роста 1 [2].

Существующие на данный момент иммунотроп-
ные препараты представляют собой обширную группу 
лекарственных средств растительного, бактериального, 
химического происхождения, а также включают в себя 
гормоны, цитокины и медиаторы, которые обладают 
влиянием на различные звенья иммунной системы, вы-
работку цитокинов, антител [3–5].

Существует несколько уровней действия иммуно-
тропных препаратов: влияние на пролиферацию и диф-
ференцировку клеток- предшественников; воздействие 
на перемещение клеток из первичных лимфоидных 
органов во вторичные, из лимфоидных органов в кро-
вяное русло, из кровяного русла в ткани; участие в про-
цессе презентации и распознавания антигена; влияние 

на функциональную активность иммунокомпетентных 
клеток, на продукцию и секрецию цитокинов, экспрес-
сию их рецепторов [6, 7].

Наиболее часто используемыми в практике им-
мунотропными препаратами являются интерфероны 
и индукторы выработки интерферонов. Их биологиче-
ские эффекты обширны и включают: подавление роста 
инфекционных агентов, антипролиферативные, противо-
опухолевые, антимутагенные свой ства, антитоксическое 
действие, угнетение либо усиление продукции антител 
и некоторых клеточных ферментов, стимулирующее 
влияние на макрофаги, способствование фагоцитозу, 
активация цитотоксического действия сенсибилизи-
рованных лимфоцитов на клетки- мишени, активация 
ЕК-клеток, воздействие на базофилы, приводящее к вы-
свобождению гистамина, индукция синтеза простаглан-
дина E, угнетение гиперчувствительности немедленного 
и замедленного типов, экспрессия главного комплекса 
гистосовместимости, преобразования клеточных мем-
бран, стимуляция выработки факторов адгезии [8, 9].

Обширную группу препаратов, оказывающих 
влияние на иммунную систему, представляют иммуно-
депрессанты. К ним относятся глюкокортикоиды с вы-
раженной противовоспалительной активностью и им-
муносупрессивными свой ствами. Они могут влиять 
на процессы апоптоза в иммунных клетках, изменять 
их пролиферацию и дифференцировку, воздействовать 
на уровень цитокинов и других регуляторных факторов. 
Применение глюкокортикоидов (ГК) связано с прехо-
дящей лимфопенией, охватывающей все субпопуляции 
Т-лимфоцитов. Глюкокортикоиды могут тормозить ак-
тивацию Т-клеток, снижая продукцию провоспалитель-
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ных цитокинов. Под действием ГК происходит снижение 
скорости дифференцировки макрофагов и нарушение их 
функций, а также тормозится адгезия нейтрофильных 
клеток к эндотелию, подавляется миграция лейкоцитов 
в очаг воспаления. Кроме того, ГК уменьшают количе-
ство циркулирующих в крови эозинофилов и базофи-
лов [10, 11].

Таким образом, существует большой спектр фар-
макологических препаратов, обладающих различным 
влиянием на множественные составляющие иммун-
ной системы. Однако процесс создания новых средств, 
облада ющих воздействием на иммунитет, продолжается 
в настоящее время.

Метаболические нарушения, объединяющие дис-
липидемию, сахарный диабет 2-го типа, избыточную 
массу тела, ожирение, артериальную гипертензию, не-
алкогольную жировую болезнь печени, в современном 
мире приобретают масштабы неинфекционной пандемии.

В процессе формирования метаболических нару-
шений происходит изменение количественных харак-
теристик иммунокомпетентных клеток и цитокинового 
профиля крови [12].

В направлении влияния на иммунитет научный 
интерес представляют новые гетероциклические соеди-
нения из ряда производных цианотиоацетамида. Име-
ются публикации, согласно которым ряду производных 
цианотиоацетамида присущи выраженные антивирусные 
свой ства [13]. Дериваты тетрагидропиридонов и гекса-
гидрохинолинов, производные цианотиоацетамида об-
наруживают определенную противовоспалительную, 
анальгетическую активность [14], проявляют антиде-
прессантные и аналептические свой ства [15]. Также есть 
публикации, в которых описаны гепатопротекторные, 
гипогликемические и гиполипидемические эффекты 
новых производных цианотиоацетамида [16].

Целью настоящей работы была оценка влияния 
новых производных цианотиоацетамида на массу тимуса 
крыс Wistar при моделировании стрептозотоцинового 
и дексаметазонового диабета.

Материал и методы
На базе научно- исследовательской лаборатории 

«ХимЭкс» ЛГУ им. В. Даля нами было синтезирова-
но более 13 000 новых гетероциклических соединений 
из ряда производных цианотиоацетамида.

Вновь синтезированные вещества были подверг-
нуты виртуальному биоскринингу с помощью онлайн- 
сервиса Swiss Target Prediction и сервиса Pass Online 
на Way2drug Predictive Service, что позволило выделить 
несколько лидеров: соединения с лабораторными шифра-
ми AZ-383, AZ-023, TD-0331 и mar-014, которые, предпо-
ложительно, учитывая определенную in silico тропность 
к биомишеням, обладают противодиабетическими, анти-
атеросклеротическими и иммунотропными эффектами.

Экспериментальное исследование было выполне-
но на 104 половозрелых крысах- самцах линии Wistar 
на базе НИИ экспериментальной биологии и медицины 
ФГБОУ ВО ВГМУ им. Н. Н. Бурденко. Дизайн экспери-
мента был рассмотрен и одобрен на заседании этического 
комитета ФГБОУ ВО ВГМУ имени Н. Н. Бурденко: про-
токол № 5 от 18.10.2022.

Было сформировано 13 групп по 8 животных в каж-
дой. Распределение на группы производилось рандом-
ным образом с использованием «метода конвертов».

Интактная группа – крысы получали стандартный 
суточный рацион и воду в свободном доступе. Контроль-
ная группа № 1 – крысам осуществляли внутрибрюшин-

ное введение дексаметазона из расчета 0,125 мг/кг мас-
сы тела в сутки в течение 13 дней. Контрольная группа 
№ 2 – крысам моделировали экспериментальный сахар-
ный диабет путем однократного внутрибрюшинного 
введения стрептозотоцина в дозе 50 мг/кг.

Далее было сформировано 8 опытных групп. 
Опытным группам № 1, № 2, № 3 и № 4 моделирова-
ли нарушения путем курсового введения дексамета-
зона (внутрибрюшинно 0,125 мг/кг массы тела в сутки 
в течение 13 дней), затем на протяжении 14 дней им 
проводили фармакокоррекцию с помощью новых про-
изводных цианотиоацетамида, вводимых внутрижелу-
дочно в дозировке 1,5 мг/кг с шифром AZ-383 (опытная 
группа № 1), с шифром AZ-023 (опытная группа № 2), 
с шифром TD-0331 (опытная группа № 3), с шифром 
mar-014 (опытная группа № 4). Опытным группам № 5, 
№ 6, № 7 и № 8 моделировали нарушения путем одно-
кратного внутрибрюшинного введения стрептозото-
цина в дозе 50 мг/кг, далее на протяжении 14 дней им 
осуществляли фармакокоррекцию с помощью новых 
производных цианотиоацетамида, вводимых внутриже-
лудочно в дозировке 1,5 мг/кг с шифром AZ-383 (опытная 
группа № 5), с шифром AZ-023 (опытная группа № 6), 
с шифром TD-0331 (опытная группа № 7), с шифром 
mar-014 (опытная группа № 8). Структурные формулы 
соединений представлены на рис. 1.

Группа сравнения № 1 была представлена жи-
вотными, которым после моделирования нарушений 
с по мощью курсовой глюкокортикоидной нагрузки 
в качестве фармакокоррекции внутрижелудочно в те-
чение 14 дней вводили метформин (300 мг/кг массы тела) 
и аторвастатин (200 мкг/кг массы тела). В группе срав-
нения № 2 после моделирования нарушений с помощью 
введения стрептозотоцина в качестве фармакокоррекции 
внутрижелудочно в течение 14 дней вводили метформин 
(300 мг/кг массы тела).

Ежедневно в течение всего эксперимента за подо-
пытными животными проводилось наблюдение пове-
денческой активности, аппетита, жажды, еженедельно 
осуществляли взвешивание крыс.

Животных контрольной группы выводили из экс-
перимента по окончании моделирования нарушений. 
Вывод животных опытных групп и группы сравнения 
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Рис. 1. Структурные формулы изучаемых соединений 
из числа новых производных цианотиоацетамида
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был произведен по окончании периода фармакологиче-
ской коррекции.

Вывод крыс из эксперимента производился путем 
передозировки ингаляционным наркозом Изофлуран 
с помощью ветеринарной наркозной станции с испарите-
лем ТЕС-3. При выводе животных из эксперимента был 
произведен забор тимуса для проведения органометрии, 
определения абсолютной массы органа и расчета его 
относительной массы. Также выполнялось определение 
уровня глюкозы в крови для оценки состоятельности 
моделей сахарного диабета и определения сахаросни-
жающей эффективности новых изучаемых соединений.

Проверка полученных данных на нормальность 
распределения осуществлялась методом Шапиро – Уил-
ка. В связи с тем, что некоторые данные не соответство-
вали критериям нормального распределения, достовер-
ность различий сравниваемых вариантов проверяли 
по критерию Краскела – Уоллиса с множественным срав-
нением по методу Манна – Уитни. Принимался уровень 
статистической значимости p<0,05.

Результаты исследования
У животных интактной группы концентра-

ция глюкозы в крови была зафиксирована на уровне 
5,2±0,4 ммоль/л. Моделирование сахарного диабета 
у крыс контрольных групп приводило к появлению ги-
пергликемии: в контрольной группе № 1 под воздей-
ствием курсовой дексаметазоновой нагрузки гликемия 
составила 11,4±0,9 ммоль/л, в контрольной группе № 2 
под влиянием однократного введения стрептозотоцина 
уровень глюкозы крови был 24,0±5,6 ммоль/л. Получен-
ные данные свидетельствуют о состоятельности моделей 
сахарного диабета, применяемых в рамках эксперимен-
та. Использование новых синтезированных соединений 
в качестве фармакокоррекции смоделированных наруше-
ний у животных опытных групп приводило показатели 
гликемии к значениям, статистически не отличающимся 
от интактных крыс (5,3±0,4 … 6,2±0,5 ммоль/л).

Курсовое применение дексаметазона у животных 
контрольной группы № 1 не приводило к значимому 
изменению массы тимуса относительно интактных 
крыс (табл.). Однократное внутрибрюшинное введение 
стрептозотоцина было ассоциировано с увеличением 
как абсолютной, так и относительной массы тимуса. 
Так, абсолютная масса тимуса у животных контрольной 
группы № 2 была на 17% больше аналогичного пока-
зателя интактных крыс, а относительная масса тимуса 
на 30% превышала относительную массу тимуса крыс 
интактной группы (табл.).

Применение новых производных цианотиоаце-
тамида у животных, которым были смоделированы на-
рушения путем введения дексаметазона на протяжении 
13 дней, привело к увеличению абсолютной и относи-
тельной массы тимуса в опытных группах №№ 1–4. 
Увеличение абсолютной массы у этих животных было 
в пределах 55–70% по сравнению с интактными крысами, 
относительной массы – в пределах 70–90% по сравнению 
с интактными животными.

Внутрижелудочное введение новых производ-
ных цианотиоацетамида у опытных животных групп 
№№ 5–8, которым изначально моделировали стрептозо-
тоциновый диабет, также было связано с возрастанием 
массы тимуса. Увеличение абсолютной массы данного 
первичного лимфоидного органа этих животных было 
в пределах 53–87% по сравнению с интактными крыса-
ми, относительной массы – в пределах 50–90% по срав-
нению с интактными животными.

В группе сравнения № 1, где после моделирования 
дексаметазонового диабета в качестве фармакокоррек-
ции применялись метформин и аторвастатин, тенденция 
массы тимуса была следующая: абсолютная и относи-
тельная масса данного первичного лимфоидного органа 
не подвергалась возрастанию, а имела значения, стати-
стически не отличающиеся от массы тимуса в интактной 
группе и контрольной группе № 1.

В группе сравнения № 2 применяемый после введе-
ния стрептозотоцина метформин приводил к снижению 
уровней абсолютной массы тимуса на 11%, относитель-
ной массы тимуса – на 23% по сравнению с аналогичны-
ми значениями у животных контрольной группы № 2, 
достигнув показателей, статистически не отличающихся 
от интактных крыс (табл.).

Таблица 
Изменения массы тимуса в ходе эксперимента

Группa Масса 
тела, г

Тимус 
(абсолютная 
маccа, г)

Тимус 
(относи-
тельная 
маccа, %)

Интактная группа 464±12 0,47±0,08 0,10±0,004

Контрольная группа № 1 418±12* 0,48±0,05 0,11±0,009

Контрольная группа № 2 425±11* 0,55±0,06* 0,13±0,005*

Опытная группа № 1 
(AZ-383) 427±12* 0,73±0,15* 0,17±0,006*

Опытная группа № 2 
(AZ-023) 395±11* 0,75±0,19* 0,19±0,006*

Опытная группа № 3 
(TD-0331) 417±14* 0,80±0,46* 0,19±0,005*

Опытная группа № 4 
(mar-014) 423±13* 0,76±0,14* 0,18±0,004*

Опытная группа № 5 
(AZ-383) 470±12 0,72±0,13* 0,15±0,005*

Опытная группа № 6 
(AZ-023) 455±11 0,73±0,14* 0,16±0,007*

Опытная группа № 7 
(TD-0331) 465±12 0,88±0,17* 0,19±0,009*

Опытная группа № 8 
(mar-014) 459±13 0,87±0,16* 0,19±0,007*

Группа сравнения № 1 456±13 0,48±0,01 0,10±0,003

Группа сравнения № 2 451±10 0,49±0,15 0,10±0,003

Примечание: * – p<0,05 в сравнении с группой 
интактных животных; ± – стандартное отклонение 
показателя массы тимуса животных внутри группы.

Обсуждение
Возрастание массы тимуса как первичного 

лимфо идного органа, в котором происходят созрева-
ние и дифференцировка Т-лимфоцитов, под влиянием 
новых производных цианотиоацетамида может быть 
связано с предположительными биомишенями новых 
соединений. Так, соединение AZ-383, согласно исследо-
ваниям in silico, обладает возможной тропностью к ан-
тигену-1, связанному с функцией лимфоцитов (LFA-1), 
TANK-связывающей киназе-1 (TBK1), нерецепторной 
тирозинкиназе ITK, Toll-подобным рецепторам (TLR). 
Соединение AZ-023 проявило предположительную 
тропность к ядерным гамма- рецепторам, активиру-
емым пролифератором пероксисомы (PPARgamma), 
янус-киназе (JAK), ретиноидному орфанному гамма- 
рецептору (RORγ). Соединение TD-0331 проявило веро-
ятное сродство к ядерным гамма- рецепторам, активи-
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руемым пролифератором пероксисомы (PPARgamma), 
и к ретиноидному орфанному гамма- рецептору (RORγ). 
Новое производное цианотиоацетамида с лабораторным 
шифром mar-014 в ряде исследований in silico оказало 
предположительную аффинность к Ras-специфичным 
факторам обмена нуклеотидов, ретиноидному орфан-
ному гамма- рецептору (RORγ), Toll-подобным рецеп-
торам (TLR).

Согласно данным исследований, антиген-1, свя-
занный с функцией лимфоцитов, играет роль в межкле-
точной адгезии, транспортировке и активации лимфо-
цитов [17]. Танк-связывающая киназа-1 (TBK1) играет 
ключевую роль во врожденном иммунитете, интегри-
руя сигналы от рецепторов [18]. Toll-подобные рецепто-
ры (TLR) участвуют в регуляции как врожденной, так 
и адаптивной иммунной системы [19].

Ядерные гамма- рецепторы, активируемые проли-
фератором пероксисомы (PPARgamma), играют важную 
роль в адипогенезе и иммунном ответе, а также в липид-
ном и углеводном обменах [20].

Учитывая данные научных исследований, рети-
ноидный орфанный гамма- рецептор (RORγ) контроли-
рует дифференцировку клеток Th17 и выработку ин-
терлейкина-17 [21]. Также есть публикации, согласно 
которым у мышей с дефицитом рецепторов RORγ на-
блюдается дефектное развитие тимоцитов, лимфоидных 
органов, клеток Th17 и врожденных лимфоидных клеток 
3-го типа [22]. Ras-специфичные факторы обмена нуклео-
тидов играют важную роль в развитии лимфоцитов [23].

Таким образом, воздействие новых производных 
цианотиоацетамида на иммунную систему, в частности 

на тимус, в проведенном эксперименте можно обосно-
вать их предположительным сродством к биомишеням, 
обладающим влиянием на лимфоциты, тимоциты, регу-
лирующим иммунный ответ.

Заключение
Установлено, что изучаемые в эксперименте но-

вые производные цианотиоацетамида с лабораторными 
шифрами AZ-383, AZ-023, TD-0331 и mar-014 проявляют 
иммунотропную функцию, которая выражается в повы-
шении массы (абсолютной и относительной) первичного 
лимфоидного органа – тимуса, в то время как под вли-
янием препаратов сравнения (метформин и аторвастатин) 
такого повышения массы тимуса не происходило.
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ИЗМЕНЕНИЯ ПОКАЗАТЕЛЕЙ КАРДИОИНТЕРВАЛОГРАФИИ 
И ВАРИАБЕЛЬНОСТИ СЕРДЕЧНОГО РИТМА У СТУДЕНТОВ 
МЛАДШИХ КУРСОВ С РАЗНЫМ ПРЕОБЛАДАЮЩИМ ТИПОМ 
АВТОНОМНОЙ РЕГУЛЯЦИИ ВО ВРЕМЯ ЭКЗАМЕНОВ
Спицин А. П., Кушкова Н. Е., Резцов О. В., Княжев И. С., Першина Т. А.

ФГБОУ ВО «Кировский государственный медицинский университет» Минздрава России, Киров, Россия 
(610027, г. Киров, ул. Владимирская, 112), e-mail: kf23@kirovgma.ru
Цель: проанализировать уровень тревожности, особенности гемодинамики и вариабельности сердеч-
ного ритма (ВСР), а также характер корреляционных связей между ними в зависимости от величины 
RR-интервалов и доминирующего типа автономной нервной системы (АНС) во время экзаменационной 
сессии. В исследовании приняли участие 85 студентов. Измеряли АД и ЧСС. ЭКГ регистрировали с ис-
пользованием электрокардиографа «ВНС-Ритм» и соответствующего программного обеспечения фирмы 
«Нейрософт» (Россия). Выявлены различия в структуре сердечного ритма, а также в корреляционных 
взаимосвязях отдельных составляющих ВСР, в их взаимосвязях с интегральными показателями сердечно- 
сосудистой системы и уровнем тревожности. У лиц с преобладанием симпатической части автономного 
отдела периферической нервной системы преобладали вовлечение центрального контура в регуляцию 
ритма сердца, при этом отмечена меньшая симпатическая активность АНС по сравнению с лицами с нор-
мотоническим и ваготоническим типами доминирования. Усиление парасимпатической активности у ва-
готоников сопровождается выраженным вовлечением центрального контура в управление ритмом сердца, 
что подтверждается положительной корреляционной связью RRNN с %VLF (r=0,90, p<0,05).

Ключевые слова: тревожность, гемодинамика, вариабельность сердечного ритма.

CHANGES IN CARDIOINTERVALOGRAPHY AND HEART 
RATE VARIABILITY IN JUNIOR STUDENTS WITH DIFFERENT 
PREDOMINANT TYPES OF AUTONOMIC REGULATION 
DURING EXAMS
Spitsin A. P., Kushkova N. E., Reztsov O. V., Knyazhev I. S., Pershina T. A.

Kirov State Medical University, Kirov, Russia (610027, Kirov, Vladimirskaya St., 112), e-mail: kf23@kirovgma.ru

The anxiety level, hemodynamics, heart rate variability (HRV), as well as correlations between them depending 
on the length of the RR intervals and the dominant type of autonomic nervous system (ANS) during exams, are 
analyzed. 85 students participated in the study. Blood pressure and heart rate were measured. The ECG was recorded 
using the "VNS-Rhythm" electrocardiograph and Neurosoft company software (Russia). Diff erence in the heart 
rhythm parameters, as well as correlation between HRV components, in their interrelationship with the integral 
indicators of hemodynamics and the anxiety level has been revealed. In individuals with a predominance 
of the sympathetic part of the autonomic part of the peripheral nervous system, the involvement of the central circuit 
in the heart rhythm regulation prevails. At the same time, there is less sympathetic activity of the ANS compared 
with normotonic and vagotonic individuals. An increase in parasympathetic activity in vagotonics is accompanied by 
a pronounced involvement of the central regulation of the heart rhythm, which is confi rmed by a positive correlation 
between RRNN and %VLF (r=0,90, p<0,05).

Keywords: anxiety, hemodynamics, heart rate variability.
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Введение
В современных условиях повышаются требования 

к студентам в высших учебных заведениях. Важность 
данной проблемы особенно актуальна для студентов 
медицинского вуза. Проблема экзаменационного стресса 
обостряется вследствие нынешней ситуации в стране 
и мире [1–2]. Экзаменационный стресс оказывает не-
гативное воздействие на здоровье студентов, их нерв-
ную, эндокринную и сердечно- сосудистую системы [3]. 
В период экзаменационной сессии у студентов выяв-
ляются нарушения вегетативной регуляции сердечно- 
сосудистой системы [4]. Вариабельность сердечного 
ритма – одна из гибких характеристик системной де-
ятельности организма человека [5]. Количественный 
анализ вегетативной регуляции основан на анализе из-
менений показателей вариабельности сердечного ритма 
(ВСР), которые отражают степень активации звеньев 
автономной нервной системы (АНС) [6–8]. Сердце бы-
стро реагирует на изменение среды и часто используется 
для оценки уровня адаптации и стресса [9–10]. ВСР – 
это неинвазивный метод оценки функционального со-
стояния (ФС) организма, на основе анализа временных 
RR-интервалов ЭКГ. В кардиоритме заключена инфор-
мация о процессах, протекающих не только в пределах 
сердечно- сосудистой системы [11], но и в нервных цен-
трах и эндокринной системе. Изменения показателей 
ВСР у студентов представлены в ряде работ [12]. Ис-
следования показывают, что изменения структуры ВСР 
проявляются раньше, чем другие показатели. По некото-
рым сообщениям, особенности адаптационного процесса 
также определяются типом АНС [13].

Цель исследования: проанализировать особенно-
сти гемодинамики и вариабельности сердечного ритма, 
а также характер корреляционных связей между ними 
в зависимости от величины RR-интервалов и доминиру-
ющего типа автономной нервной системы.

Материал и методы
В исследовании приняли участие студенты-добро-

вольцы. Возраст студентов: юношей (n=29) в среднем 
19,6±0,4 года, девушек (n=56) – в среднем 19,8±0,2 года. 
Исследования проведены в лаборатории кафедры ана-
томии Кировского государственного медицинского 
университета. Всем участникам во время подготовки 
к экзамену неинвазивным способом измеряли уровни 
систолического (САД) и диастолического артериального 
давления (ДАД), частоту сердечных сокращений (ЧСС) 
в утренние часы с помощью автоматического тонометра 
Omron M2 Basic (Omron Healthcare Co., Ltd., Япония). 
Границы нормального уровня АД принимали с учетом 
клинических рекомендаций «Артериальная гипертензия 
у взрослых» 2024 года [14]. Исследование отвечает эти-
ческим, медико- физиологическим нормам: исследуемые 
в письменной форме добровольно дали свое согласие 
на принятие участия в исследовании, и они имели право 
прекратить исследование по их воле на любом из этапов. 
Кардиоритмограмму регистрировали по стандартной 
методике в течение 5–10 мин., что соответствует между-
народному стандарту [15].

Вычисляли временные стандартизированные 
параметры: частоту сердечных сокращений (ЧСС, 
уд./мин.); среднеквадратичное отклонение последова-
тельных RR-интервалов (SDNN, мс); стандартное от-
клонение разности последовательных RR-интервалов 
(RMSSD, мс); частоту последовательных RR-интервалов 
с разностью более 50 мс (pNN50, %); амплитуду моды 
(АМо, %); индекс напряжения (ИН, усл. ед.). Условные 

обозначения показателей вариабельности сердечного 
ритма (ВСР) определены на основе международных 
стандартов оценки ВСР [15]. Базируясь на данных спек-
трального анализа ВСР, рассчитывали и анализировали 
частотные параметры: общую мощность спектра (ТР), 
мощности в высокочастотном (HF, 0,16–0,4 Гц), низко-
частотном (LF, 0,05–0,15 Гц) и очень низкочастотном 
(VLF, <0,05 Гц) диапазонах. Кроме того, вычисляли ко-
эффициент LF/HF, отражающий баланс симпатических 
и парасимпатических регуляторных влияний на сердце. 
Доминиру ющий тип автономной нервной системы вы-
являли исходя из значений RRNN.

Студентов разделили на три группы. В пер-
вой группе находились субъекты с длительностью 
RR-интервалов меньше 700 мс (симпатотоники), во вто-
рой – с длительностью RR-интервалов 700–900 мс (нор-
мотоники), а в третьей группе – от 901 мс (ваготоники). 
Все группы были соразмерны по возрасту входящих 
в них студентов.

Результаты анализировали с помощью матема-
тической статистики с привлечением стандартных па-
кетов программного обеспечения Excel MS Offi  ce 2003 
и Statistica Advanced 10 for Windows RU. Для оценки 
групповых различий использовался непараметриче-
ский критерий U Манна – Уитни. Данные, отличающиеся 
от нормального распределения, описывались с указани-
ем медианы (Ме) и интерквартильного размаха в виде 
25-го и 75-го процентилей (Me (P25–P75)). Корреляцион-
ный анализ производился по методике Спирмена. Разли-
чия и корреляции считались статистически значимыми 
при р<0,05.

Результаты и их обсуждение
Изучение ВСР показало, что временные и спект-

ральные показатели у испытуемых имеют различия в со-
ответствии со средней величиной RR-интервалов. Такие 
данные, вероятно, связаны с изменениями работы си-
стемы регуляции, потому как считается, что ЧСС пред-
ставляет собой суммарный результат симпатических 
и парасимпатических, а также гуморальных влияний, 
которые опосредуются синусным узлом [16].

Сравнительный анализ показателей ВСР между 
симпатическим и эйтоническим (нормотоники) типа-
ми доминирования АНС показал следующее (табл. 1). 
Наиболее низкие значения RMSSD, которые отражают 
разность значений последовательных пар кардиоинтер-
валов, в группе симпатотоников позволяют утверждать, 
что происходит усиление симпатического влияния АНС. 
RMSSD, в большинстве случаев, является маркером па-
расимпатической активности [17].

Показатель рNN50 (%), который характеризует уро-
вень преобладания парасимпатического звена регуля-
ции, был достоверно меньше в группе с доминированием 
симпатического отдела АНС (табл. 1). Первая группа 
(RR-интервал меньше 700 мс) также отличается ростом 
доли гуморально- метаболических и симпатических вли-
яний на сердечный ритм. Об этом говорят и более высо-
кие значения VLF, LF/HF, LFnu в сравнении со второй 
группой (RRNN 700–900 мс). Общая мощность спектра 
(ТР), которая отражает общую активность вегетативного 
действия на сердечный ритм, больше во второй груп-
пе. Величины общей мощности (TP) и высокочастотная 
составляющая спектра (HF) прямо пропорциональны 
преобладанию парасимпатических влияний на ВСР [18].

Следует отметить, что данные группы не различа-
лись по значениям LF-компонента. Это указывает на то, 
что у студентов-эйтоников наблюдается значительное 
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усиление активности вазомоторного центра и симпати-
ческих влияний. На это также указывает и процентный 
вклад (%LF) в группах (табл. 1).

Таблица 1
Временные и спектральные показатели 

сердечного ритма у студентов младших курсов 
с симпатическим и нормотоническим типами 

доминирования АНС, Me (P25–P75)

Показатель
Длительность кардиоинтервалов (мс)

p*
меньше 700 (n=30) 700–900 (n=50)

RRNN, мс 626,0 (590,0–646,0) 772,0 (737,0–794,0) 0,000
SDNN, мс 41,0 (37,0–45,0) 54,0 (45,0–73,0) 0,000
RMSSD, мс 21,5 (18,0–32,0) 43,5 (35,0–61,0) 0,000
pNN50, % 2,8 (1,2–8,9) 20,2 (7,8–37,7) 0,000

TP, мс2 2288,5 
(2073,0–2907,0)

3480,0 
(2365,0–5609,0) 0,002

VLF, мс2 1098,5 (697,0–1599,0) 995,0 (618,0–1704,0) 0,984
LF, мс2 673,5 (484,0–963,0) 1160,0 (782,0–1639,0) 0,000
HF, мс2 421,0 (242,0–894,0) 1083,5 (591,0–2013,0) 0,000
VLF, % 48,5 (39,3–62,7) 28,3 (23,2–42,3) 0,000
LF, % 29,5 (23,1–34,2) 31,7 (26,0–39,5) 0,132
HF, % 17,5 (11,7–33,8) 31,9 (23,5–43,3) 0,001
LF/HF 1,6 (1,0–2,1) 1,1 (0,6–1,7) 0,029
LFnu, ед. 62,2 (49,2–67,8) 52,5 (36,8–63,4) 0,011
HFnu, ед. 38,3 (32,5–51,1) 47,5 (36,6–63,2) 0,028

Физиологический характер параметра LF на сегод-
ня окончательно не изучен. Некоторые авторы [19] счи-
тают, что низкочастотная составляющая представляет 
собой маркер симпатической активности, другие [20] 
утверждают, что значение LF-компонента обеспечива-
ется как симпатическими, так и парасимпатическими 
влияниями на ритм сердца.

О ведущей роли симпатических влияний в регу-
ляции сердечной деятельности в первой группе говорит 
достоверно больший коэффициент LF/HF, который ха-
рактеризует вагосимпатический баланс. Значения со-
отношения LF/HF указывают на относительный баланс 
тонических симпатических и парасимпатических вли-
яний на сердечную деятельность во второй группе [21].

Значимые отличия между группами с домини-
рованием парасимпатического отдела и нормотониче-
ским типом регуляции оказались менее выраженными. 
Нарастание HF%, LF% и снижение VLF% у студентов 
с доминированием парасимпатического отдела АНС, 
по сравнению с аналогичными показателями у нормото-
ников, указывают на усиление напряжения в регуляции 
сердечного ритма с сохранением парасимпатических 
влияний на сердечный ритм. На это указывают значи-
мые различия таких показателей как SDNN, RMSSD 
и pNN50 (табл. 2). Об изменчивости показателей авто-
номной регуляции во время экзаменов также наглядно 
свидетельствуют результаты анализа общей мощности 
спектра вариабельности сердечного ритма (TP), которую 
рассматривают как отражение активности регуляторных 
систем организма человека [22].

У ваготоников общий уровень автономной актив-
ности в условиях высокой интеллектуальной нагрузки 
выше, чем у других.

Следует отметить, что вклад гуморального канала 
регуляции (LF) у лиц с доминированием парасимпатиче-
ской части автономного отдела периферической нервной 
системы оказался больше по сравнению с нормотониче-
ским типом, где доминировали VLF-волны (табл. 2). По-
казатель VLF отражает степень активации церебральных 
подкорковых структур [10].

Таблица 2
Временные и спектральные показатели 

сердечного ритма у студентов младших курсов 
с ваготоническим и нормотоническим типами 

доминирования АНС, Me (P25–P75)

Показатель
Длительность кардиоинтервалов (мс)

p*
больше 900 (n=5) 700–900 (n=50)

RRNN, мс 926,0 (920,0–945,0) 772,0 (737,0–794,0) 0,000
SDNN, мс 80,0 (74,0–84,0) 54,0 (45,0–73,0) 0,008
RMSSD, мс 82,0 (65,0–89,0) 43,5 (35,0–61,0) 0,003
pNN50, % 46,2 (46,2–55,6) 20,2 (7,8–37,7) 0,007

TP, мс2 6180,0 
(5755,0–6970,0)

3480,0 
(2365,0–5609,0) 0,034

VLF, мс2 1223,0 
(1000,0–2192,0)

995,0 
(618,0–1704,0) 0,349

LF, мс2 2321,0 
(2098,0–2693,0)

1160,0 
(782,0–1639,0) 0,010

HF, мс2 2253,0 
(1419,0–3053,0)

1083,5 
(591,0–2013,0) 0,074

VLF, % 17,6 (17,4–28,7) 28,3 (23,2–42,3) 0,248
LF, % 33,9 (30,5–38,6) 31,7 (26,0–39,5) 0,388
HF, % 40,9 (24,7–43,8) 31,9 (23,5–43,3) 0,714
LF/HF 0,9 (0,7–2,4) 1,1 (0,6–1,7) 0,781
LFnu, ед. 46,9 (42,6–70,2) 52,5 (36,8–63,4) 0,671
HFnu, ед. 53,1 (29,8–57,4) 47,5 (36,6–63,2) 0,736

Примечание: n – количество испытуемых, 
p – различия между группами. Сокращения: 
RRNN – средняя величина RR-интервалов; 
SDNN – стандартное отклонение всех анализируемых 
кардиоинтервалов; RMSSD – среднее квадратичное 
отклонение разницы последовательных интервалов; 
pNN50 – доля последовательных интервалов, 
различающихся более чем на 50 мс от общего 
числа интервалов; ТР – общая мощность спектра; 
VLF – значение суммарной мощности спектра 
очень низкочастотного компонента ВСР (менее 
0,04 Гц); LF – значение суммарной мощности спектра 
низкочастотного компонента ВСР (0,04–0,15 Гц); 
HF – значение суммарной мощности спектра 
высокочастотного компонента ВСР (0,15–0,4 Гц).

Корреляционный анализ по Спирмену показал 
следующее. Достоверные связи между личностной 
и реактивной тревожностью выявлены только у сту-
дентов с доминированием симпатического отдела АНС 
и нормотоническим типом регуляции (табл. 3), причем 
при симпатикотонии они оказались более сильными 
(r=0,73 и r=0,63 соответственно). Кроме того, найдена 
выраженная корреляционная связь САД с ДАД только 
у симпатотоников и нормотоников. У ваготоников таких 
связей не выявлено.

Интересно отметить, что корреляционных связей 
САД с показателями вариабельности сердечного ритма 
не обнаружено ни у симпатотоников, ни у нормотоников. 
В то же время выявлена сильная отрицательная связь 
САД с LFnu (r=–0,97) и положительная с HFnu (r=0,92) 
у лиц с доминированием парасимпатического отдела 
АНС. Слабая положительная корреляционная связь 
ДАД с LFnu (r=0,31) и отрицательная с HFnu (r=–0,31) 
обнаружена у нормотоников, у симпатотоников таких 
связей не было. В то же время при доминировании па-
расимпатического отдела АНС выявлена сильная отри-
цательная связь ДАД с LFnu (r=–0,90) и положительная 
с HFnu (r=0,97).

Оба показателя (RMSSD и pNN50) отражают об-
щую ВРС [23]. Более сильная связь диастолического дав-
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ления обнаружена с RMSSD (r=0,90) и pNN50 (r=0,97) 
при доминировании парасимпатического отдела АНС. 
Сильная положительная корреляционная связь RRNN 
была отмечена с такими показателями как TP (r=0,90), 
VLF (r=0,90), %VLF (r=0,90) при доминировании пара-
симпатического отдела АНС. Согласно общепринятой 
точке зрения, VLF-компонент отражает влияния над-
сегментарного уровня регуляции, связанные с психоэмо-
циональным напряжением [24]. В то же время у симпато-
тоников и нормотоников корреляционных связей RRNN 
c VLF не было. У симпатотоников выявлены значимые 
положительные связи средней силы RRNN с SDNN 
(r=0,41), pNN50 (r=0,45), HF (r=0,47), HFnu (r=0,37) 
и отрицательные – с LFnu (r=–0,36), %VLF (r=–0,36). 
При нормотоническом типе регуляции положительные 
связи RRNN средней силы выявлены с pNN50 (r=0,48), 
RMSSD (r=0,40), %HF (r=0,31) и отрицательные с LFnu 
(r= –0,39). У ваготоников уровень автономной актив-
ности в условиях высокой умственной нагрузки (сдача 
экзаменов) выше по сравнению с эйтониками и симпато-
тониками. На это указывают и многочисленные корреля-
ционные связи при ваготоническом типе АНС (табл. 3).

Заключение
Вегетативная регуляция ритма сердца у студентов 

во время экзаменов отражала напряженность процессов 

регуляции ритма сердца. У студентов с симпатическим 
и нормотоническим типами доминирования имеется 
прямая корреляционная достоверная связь между ре-
активной и личностной тревожностью, у ваготоников 
такой связи нет. При доминировании симпатического 
отдела АНС и эйтонии у студентов имеется умеренной 
силы положительная связь между систолическим и диа-
столическим артериальным давлением, у ваготоников 
такой закономерности нет. У лиц с преобладанием сим-
патической части автономного отдела периферической 
нервной системы преобладали вовлечение центрального 
контура в регуляцию ритма сердца, но в то же время 
отмечалась меньшая симпатическая активность АНС 
по сравнению с лицами с нормотоническим и вагото-
ническим типами доминирования. У ваготоников наб-
людали прямые корреляции САД с HFnu, ДАД с HFnu, 
а также RRNN с SDNN. Повышение парасимпатической 
активности у ваготоников сопровождается в то же время 
выраженным вовлечением центрального контура в регу-
ляцию ритма сердца, что подтверждается положительной 
корреляционной связью RRNN с %VLF (r=0,90, p<0,05). 
Снижение симпатической активности у ваготоников под-
тверждали отрицательные корреляционные связи САД 
с LFnu (r=–0,97, p<0,05), ДАД с LFnu (r=–0,90, p<0,05). 
Диастолический тип изменения параметров гемодина-
мики, наблюдавшийся у испытуемых с симпатическим 

Таблица 3
Коэффициенты корреляции Спирмена между показателями тревожности, артериального давления 
и вариабельности сердечного ритма у студентов младших курсов во время экзаменов в зависимости 

от доминирования АНС

Наиме но вание связи
Тип АНС

симпатический (n=30) нормотонический (n=50) ваготонический (n=5)
r p r p r p

РТ-ЛТ 0,73 <0,05 0,63 <0,05 0,41 >0,05
САД-ДАД 0,68 <0,05 0,51 <0,05 0,82 >0,05
САД-LFnu -0,08 >0,05 0,27 >0,05 -0,97 <0,05
САД-HFnu 0,21 >0,05 -0,27 >0,05 0,92 <0,05
ДАД-LFnu 0,06 >0,05 0,31 <0,05 -0,90 <0,05
ДАД-HFnu 0,10 >0,05 -0,31 <0,05 0,97 <0,05
ДАД-RMSSD -0,07 >0,05 -0,10 >0,05 0,90 <0,05
ДАД-pNN50 -0,05 >0,05 -0,07 >0,05 0,97 <0,05
RRNN-SDNN 0,41 <0,05 0,23 >0,05 0,90 <0,05
RRNN-pNN50 0,45 <0,05 0,48 <0,05 -0,05 >0,05
RRNN-RMSSD 0,45 <0,05 0,40 <0,05 -0,30 >0,05
RRNN-VLF 0,01 >0,05 0,05 >0,05 0,90 <0,05
RRNN-LFnu -0,36 <0,05 -0,39 <0,05 0,30 >0,05
RRNN-HF 0,47 <0,05 0,28 <0,05 0,30 >0,05
RRNN-HFnu 0,37 <0,05 0,39 <0,05 -0,21 >0,05
RRNN-%VLF -0,36 <0,05 -0,11 >0,05 0,90 <0,05
RRNN-%HF 0,41 <0,05 0,31 <0,05 -0,50 >0,05
RRNN-TP 0,20 >0,05 0,14 >0,05 0,90 <0,05

Примечание: n – количество испытуемых, r – коэффициент ранговой корреляции Спирмена, p – уровень 
статистической достоверности корреляций. Сокращения: РТ – реактивная тревожность; ЛТ – личностная 
тревожность; САД – систолическое артериальное давление; ДАД – диастолическое артериальное давление; 
RRNN – средняя длительность RR-интервалов; SDNN – стандартное отклонение всех анализируемых 
кардиоинтервалов; RMSSD – среднее квадратичное отклонение разницы последовательных интервалов; 
pNN50 – доля последовательных интервалов, различающихся более чем на 50 мс от общего числа интервалов; 
VLF – величина мощности спектра очень низкочастотного компонента ВСР (менее 0,04 Гц); 
LF – значение суммарной мощности спектра низкочастотного компонента ВСР (0,04–0,15 Гц); 
HF – значение суммарной мощности спектра высокочастотного компонента ВСР (0,15–0,4 Гц).
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и, особенно, ваготоническим типом доминирования 
АНС, может быть предвестником психосоматических 
нарушений.
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ТРЕХЛОКУСНЫЕ ГАПЛОТИПЫ HLA КЛАССА II 
КАК ИММУНОГЕНЕТИЧЕСКИЕ МАРКЕРЫ РИСКА 
АЛЛЕРГИЧЕСКОГО РИНИТА У ДЕТЕЙ
1Суетина И. Г., 2Бутина Е. В., 1Иллек Я. Ю.

1ФГБОУ ВО «Кировский государственный медицинский университет» Минздрава России, Киров, Россия 
(610027, г. Киров, ул. Владимирская, 112), е-mail: foreign@kirovgma.ru
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Аллергический ринит (АР) является одним из наиболее распространенных хронических заболеваний у детей, 
нередко сопровождающим другие проявления атопии. Ведущую роль в формировании предрасположен-
ности к АР играют генетические факторы, в частности аллели комплекса HLA II класса, определяющие 
эффективность презентации аллергенов. В исследование включены 25 детей 5–10 лет с клинически под-
твержденным персистирующим АР (ПАР) и 317 условно здоровых лиц группы сравнения. Типирование 
HLA-DRB1, -DQA1 и -DQB1 выполняли методом ПЦР в реальном времени (ООО «ДНК-технология», Россия). 
Ассоциации оценивали по относительному риску (RR) и отношению шансов (OR). Статистически значимыми 
считали различия при p<0,05. Установлено, что гаплотипы HLA-DRB1*12-DQA1*05:01-DQB1*03:01 и HLA-
DRB1*15-DQA1*01:02-DQB1*06:02-8 достоверно чаще встречаются у детей с ПАР по сравнению с группой 
сравнения (p<0,05). Эти гаплотипы ассоциированы с высоким (RR≈4–5) и умеренным (RR≈2–3) риском 
развития заболевания соответственно. Напротив, гаплотип HLA-DRB1*13-DQA1*01:03-DQB1*06:02–8 де-
монстрирует потенциально протективную роль по отношению к ПАР (OR≈0,3). Определены три ключевых 
HLA-гаплотипа, обладающих предрасполагающим или протективным значением в отношении ПАР. Вы-
явленные комбинации аллелей могут использоваться в качестве молекулярно- генетических биомаркеров 
при персонализированной прогностике и профилактике аллергических заболеваний у детей.

Ключевые слова: HLA-гаплотипы, HLA-аллели, персистирующий аллергический ринит, атопия, генетические 
маркеры риска.

HLA CLASS II THREE-LOCUS HAPLOTYPES AS IMMUNOGENETIC 
MARKERS OF ALLERGIC RHINITIS RISK IN CHILDREN
1Suetina I. G., 2Butina E. V., 1Illek Ya. Yu.

1Kirov State Medical University, Kirov, Russia (610027, Kirov, Vladimirskaya St., 112), e-mail: foreign@kirovgma.ru
2"Osteosintez", Kirov, Russia (610002, Kirov, Svobody St., 84)

Allergic rhinitis (AR) is one of the most common chronic diseases in children and is often accompanied by other 
manifestations of atopy. Genetic factors, particularly class II HLA complex alleles that determine the effi  ciency 
of antigen presentation, play a leading role in the development of susceptibility to AR. The research оbjective is 
to identify immunogenetic predictors of persistent allergic rhinitis (PAR) in children based on the associations 
with three- locus HLA haplotypes -DRB1, -DQA1, -DQB1. The study included 25 children aged 5–10 years 
with clinically confi rmed persistent allergic rhinitis (PAR) and 317 relatively healthy individuals in the comparison 
group. HLA-DRB1, -DQA1, and -DQB1 typing was performed using real-time PCR (DNA-Technology OOO, 
Russia). Associations were evaluated by relative risk (RR) and odds ratio (OR). Diff erences were considered 
statistically signifi cant at p < 0.05. It has been established that the haplotypes HLA-DRB1*12-DQA105:01-DQB103:01 
and HLA-DRB1*15-DQA101:02-DQB106:02–8 are signifi cantly more frequent in children with PAR compared 
to the control group (p < 0.05). These haplotypes are associated with a high (RR≈4–5) and moderate (RR≈2–3) 
risk of disease development, respectively. In contrast, the haplotype HLA-DRB1*13-DQA101:03-DQB1*06:02-8 
demonstrates a potentially protective role in PAR (OR≈0.3). The identifi ed immunogenetic associations confi rm 
the key role of the HLA class II complex in the development of respiratory atopy. Persistent allergic rhinitis should 
be regarded as an independent immunogenetic phenotype rather than an obligatory stage of systemic atopy. Three 
key HLA haplotypes with predisposing or protective signifi cance for PAR have been identifi ed. The detected allele 
combinations may serve as molecular genetic biomarkers for personalized prediction and prevention of allergic 
diseases in children.

Keywords: HLA haplotypes, HLA alleles, persistent allergic rhinitis, atopy, genetic risk markers.

Введение
Аллергический ринит (АР) – одно из наиболее 

распространенных хронических заболеваний у детей, 
характеризующееся IgE-опосредованным воспалением 
слизистой оболочки носа в ответ на воздействие аллер-
генов [1, 2]. Согласно международной классификации 
ARIA (Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma) и со-

временным клиническим рекомендациям, АР подраз-
деляется на интермиттирующий и персистирующий 
(постоянный) в зависимости от длительности и часто-
ты симптомов [3, 4]. Персистирующий аллергический 
ринит (ПАР) диагностируется при наличии симптомов 
≥4 дней в неделю и ≥4 недель подряд независимо от се-
зона [3]. По степени тяжести выделяют легкую форму 
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ПАР, при которой симп томы не нарушают сон и актив-
ность, среднетяжелую и тяжелую формы, при которых 
симптомы значительно влияют на качество жизни [1, 5]. 
Патогенетически критерий персистенции отражает хро-
ническое воспаление и отличает ПАР от эпизодического 
(сезонного) ринита [3].

Аллергический ринит представляет серьезную 
медико- социальную проблему ввиду высокой распро-
страненности (10–40% детского населения, в зависимости 
от региона и методов диагностики) и тенденции к увели-
чению доли тяжелых, круглогодичных форм (около 29% 
всех случаев АР) [6]. У пациентов с ПАР значительно 
снижено качество жизни (нарушаются сон, учебная успе-
ваемость) и имеется потребность в терапии [5, 6]. ПАР 
нередко служит «входными воротами» для атопического 
марша, одной из наиболее грозных его манифестаций 
является развитие бронхиальной астмы. По данным ис-
следований, у детей с персистирующим АР бронхиальная 
астма диагностируется примерно в 33% случаев, тог-
да как среди детей без АР – лишь в 24%. Хроническое 
воспаление нижних дыхательных путей при ПАР часто 
сопровождается субклинической бронхиальной гиперре-
активностью, обнаруживаемой у 30–60% пациентов [7]. 
Эти факты подчеркивают необходимость раннего вы-
явления детей группы риска по тяжелому течению АР 
для своевременной профилактики осложнений [4].

Ведущую роль в патогенезе атопических заболе-
ваний играют генетические факторы. Наследуемость 
аллергического ринита по данным близнецовых ис-
следований оценивается как 65–91% [8]. Крупнейшие 
геномные исследования (GWAS GABRIEL, SHARP, 
Paternoster и соавт.) выявили статистически значимую 
ассоциацию аллелей HLA II класса (локус HLA-DQ/DR) 
с атопическими заболеваниями [9, 10]. В частности, 
показана связь отдельных аллелей HLA-DRB1*04:01, 
DRB1*07, DQB1*03:01 и DQB1*02:02 с развитием атопи-
ческого дерматита и астмы. Импутация классических 
HLA-аллелей (процесс вычисления наиболее вероят-
ных аллелей) из данных GWAS также подтвердила уча-
стие генов HLA-DQB1*02:02, DQB1*03:01 и DQB1*06:02 
в предрасположенности к бронхиальной астме [9, 10]. 
Таким образом, регион HLA II класса рассматривается 
как ключевой генетический локус, влияющий на пред-
расположенность к атопии [9, 10, 12].

Однако большинство предыдущих исследований 
фокусировалось на изучении отдельных аллелей HLA, 
без учета наследуемых сочетаний (гаплотипов) и возмож-
ного синергизма между HLA-генами [10, 13, 14]. Извест-
но, что трехлокусные HLA-гаплотипы -DRB1, -DQA1, 
-DQB1 обладают более выраженным функциональным 
значением, чем отдельные аллели, за счет неравно-
весного сцепления и согласованности в презентации 
антигенных пептидов [15, 16]. Аминокислотные разли-
чия в позициях 30 и 57 β-цепи молекул HLA II влияют 
на специфику пептидсвязывающей бороздки и во многом 
предопределяют индивидуальный Th2-иммунный от-
вет на ингаляционные аллергены [10, 15]. Персистиру-
ющий характер АР связан со стабильностью аллергенной 
нагрузки, поэтому стабильные генетические маркеры 
(например, HLA-гаплотипы II класса) представляют 
особый интерес как потенциальные предикторы болез-
ни [5, 15, 16]. Молекулы HLA-DR/DQ непосредствен-
но участвуют в презентации аллергенов дендритными 
клетками и запуске Th2-сенсибилизации [3, 15]. Нали-
чие устойчивых, структурно- функционально обуслов-
ленных HLA-гаплотипов, ассоциированных с атопи-
ческим Th2-ответом, формирует основу для создания 

молекулярно- генетических методов прогнозирования 
атопических заболеваний [15].

Цель исследования: определить иммуногенети-
ческие маркеры риска развития аллергического рини-
та с персистирующим течением заболевания у детей 
на основании анализа ассоциаций с трехлокусными 
HLA-гаплотипами -DRB1, -DQA1, -DQB1.

Материал и методы
Исследование выполнено по дизайну «слу-

чай – конт роль». Основная группа (группа случаев) вклю-
чала 25 детей 5–10 лет с клинически подтвержденным 
персистирующим аллергическим ринитом, находивших-
ся под наблюдением в КОГБУЗ «Детский клинический 
консультативно- диагностический центр» в течение 2 лет. 
В основную группу включались дети с изолированным 
персистирующим аллергическим ринитом. Наличие дру-
гих аллергических заболеваний (атопический дерматит, 
бронхиальная астма) рассматривалось как критерий ис-
ключения. Группа сравнения (контрольная популяцион-
ная группа) представлена 317 условно здоровыми лицами, 
сопоставимыми по происхождению (европеоидная по-
пуляция славянского происхождения Центрального ре-
гиона России). Увеличенный объем контрольной выборки 
использован с целью повышения статистической мощно-
сти иммуногенетического анализа при оценке частот ред-
ких HLA-гаплотипов и устойчивости расчетов RR/OR. 
Контрольная выборка сформирована на основе ранее 
генотипированной базы (предоставленной соавтором), 
при соблюдении единых подходов к HLA-типированию 
и статистической обработке. Условно здоровыми счита-
ли лиц без клинических признаков аллергических за-
болеваний / иммунопатологии на момент включения 
(по данным анамнеза/медицинской документации). 
Диагноз ПАР установлен аллергологом на основании 
клинико- анамнестических данных и положительных 
результатов кожных проб / специфических IgE к быто-
вым и пыльцевым аллергенам. Участие в исследовании 
одобрено локальным этическим комитетом, от родителей 
пациентов получено информированное согласие.

Генотипирование локусов HLA -DRB1, -DQA1 
и -DQB1 выполнено методом полимеразной цепной ре-
акции в режиме реального времени с использованием 
приборов и наборов реагентов ООО «ДНК-технология» 
(Россия) в лаборатории иммуногематологии 
ФГБУН КНИИГиПК ФМБА России в 2019–2023 гг. 
Изучены трехлокусные HLA-гаплотипы HLA -DRB1, 
-DQA1, -DQB1, наиболее часто встречающиеся у людей 
европеоидной расы и обладающие выраженным неравно-
весным сцеплением между генами.

Статистическую обработку проводили в паке-
те STATISTICA 10; оценивали частоты гаплотипов 
в группах случаев и контроля с помощью χ2-критерия 
с поправкой Йейтса. Ассоциацию гаплотипов с забо-
леванием измеряли по относительному риску (relative 
risk – RR) и отношению шансов (odds ratio – OR). Связь 
считали значимой при OR>1. Значение RR≥2 трактова-
ли как положительную ассоциацию и предрасположен-
ность, RR<1 трактовали как отрицательную ассоциацию 
и резистентность к патологии. При нулевом значении 
одной из частот RR выполняли коррекцию по форму-
ле Дж. Холдейна. Критический уровень значимости 
при сравнении частот принят равным p<0,05.

Результаты исследования
Частоты встречаемости основных трехлокусных 

HLA-гаплотипов у детей с ПАР и в группе сравнения 
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приведены в таблице. У большинства исследованных га-
плотипов существенной разницы между группами не об-
наружено (p>0,05). Однако выявлены два HLA-гаплотипа, 
которые ассоциированы с повышенным риском разви-
тия аллергического ринита. Гаплотип HLA-DRB1*12-
DQA1*05:01-DQB1*03:01 встречается у 16% пациентов 
с ПАР против 3,2% в группе сравнения (разница стати-
стически значима, p=0,013). Носительство данного гапло-
типа увеличивает относительный риск заболевания при-
мерно в 4,4 раза, а шансы возникновения АР возрастают 
в 5,8 раза по сравнению с отсутствием гаплотипа (то есть 
выявлена сильная ассоциация с болезнью). Другой значи-

мый маркер – HLA-DRB1*15-DQA1*01:02-DQB1*06:02-8 
выявлен почти у половины больных (48%) и лишь у 23% 
лиц в группе сравнения (p=0,004). Этот гаплотип досто-
верно повышает риск развития ПАР (RR≈2,6, OR≈2,9), 
характеризуя ассоциацию умеренной силы. Напротив, 
гаплотип HLA-DRB1*13-DQA1*01:03-DQB1*06:02-8 чаще 
наблюдается в популяции, чем среди пациентов (10% про-
тив 4%), что соответствует относительно низким шансам 
заболевания (OR~0,3). Указанная обратная ассоциация 
не достигла статистической значимости при данном объ-
еме выборки (p=0,369), но может говорить о протектив-
ном эффекте гаплотипа.

Таблица 
Частота встречаемости трехлокусных HLA-гаплотипов у детей с персистирующим аллергическим 

ринитом и в группе сравнения

Гаплотипы 
HLA-DRB1, -DQA1, -DQB1

Частота HLA-гаплотипов

p RR ORосновная группа, 
n=25

группа 
сравнения, n=317

% %
DRB1*01-DQA1*01:01-DQB1*05:01 16 21,1 >0,05 – –
DRB1*03-DQA1*05:01-DQB1*02:01 24 15,1 >0,05 – –
DRB1*04-DQA1*03:01-DQB1*03:02 12 10,7 >0,05 – –
DRB1*07-DQA1*02:01-DQB1*02:01 32 21,5 >0,05 – –
DRB1*07-DQA1*02:01-DQB1*03:03 0 11,4 >0,05 – –
DRB1*08-DQA1*04:01-DQB1*04:01/*0402 0 4,7 >0,05 – –
DRB1*09-DQA1*03:01-DQB1*03:03 0 2,8 >0,05 – –
DRB1*11-DQA1*05:01-DQB1*03:01 12 15,1 >0,05 – –
DRB1*12-DQA1*05:01-DQB1*03:01 16 3,2 <0,05 4,46 5,85
DRB1*13-DQA1*01:03-DQB1*06:02-8 4 9,8 >0,05 – –
DRB1*15-DQA1*01:02-DQB1*05:01 0 4,1 >0,05 – –
DRB1*15-DQA1*01:02-DQB1*06:02-8 48 23,3 <0,05 2,62 2,9
DRB1*16-DQA1*01:02-DQB1*05:02/*0504 0 3,2 >0,05 – –

Таблица демонстрирует распределение гаплоти-
пов и величины показателей RR/OR. Согласно приня-
тым критериям, ассоциацию считают сильной при RR 
или OR>4 и умеренной при значениях 2–4. Как видно, 
для HLA-DRB1*12-DQA1*05:01-DQB1*03:01 отмечает-
ся сильная положительная ассоциация с заболеванием, 
для HLA-DRB1*15-DQA1*01:02-DQB1*06:02-8 отмечается 
ассоциация умеренной силы. Остальные изученные га-
плотипы не оказывают существенного влияния на пред-
расположенность к ПАР (RR и OR близки к 1, p>0,05).

Обсуждение
Полученные результаты свидетельствуют о нали-

чии генетической предрасположенности к развитию ал-
лергического ринита, ассоциированной с трехлокусными 
HLA-гаплотипами HLA-DRB1, -DQA1, -DQB1. Гаплотипы 
HLA-DRB1*12-DQA1*05:01-DQB1*03:01 и HLA-DRB1*15-
DQA1*01:02-DQB1*06:02-8 достоверно чаще встречаются 
у детей с персистирующим аллергическим ринитом, чем 
в группе сравнения, что позволяет рассматривать их как 
маркеры генетического риска заболевания.

С позиций иммуногенетики ассоциация 
HLA-гаплотипов с аллергопатологией объясняется их 
участием в презентации аллергенных пептидов и акти-
вации Th2-иммунного ответа [15, 16]. Было показано, что 
вариации в ключевых позициях β-цепи HLA-II (особенно 
в 13-м, 30-м и 57-м аминокислотных остатках) суще-
ственно влияют на связывание гликопротеинов и аллер-
генов пыльцы, клещей и плесени.

По данным литературы гаплотип DRB1*15-
DQA1*01:02-DQB1*06:02-8 ассоциирован с предраспо-
ложенностью к бронхиальной астме и аллергическому 

риниту в европейских и китайских выборках [17, 18], что 
коррелирует с результатами нашего исследования, под-
тверждая участие гаплотипа в формировании системной 
Th2-направленной иммунной реакции.

Несмотря на отсутствие статистических раз-
личий в частоте встречаемости гаплотипа DRB1*13-
DQA1*01:03-DQB1*06:02-8 в группе больных ПАР 
и в группе сравнения (вероятно, из-за ограниченного 
числа наблюдений), его низкая встречаемость у пациен-
тов и OR~0,3 могут свидетельствовать о протективном 
значении гаплотипа в отношении развития заболевания. 
Хорошо известна роль гена HLA-DQB1*06:02 в форми-
ровании иммунологической толерантности, в том числе 
его участие в индуцировании регуляторных T-клеток 
(Treg) [19, 20]. В многочисленных исследованиях показано, 
что HLA-гаплотипы, содержащие аллель DQB1*06:02, 
ассоциированы с устойчивостью к аутоиммунным за-
болеваниям, включая сахарный диабет 1-го типа и рассе-
янный склероз [21]. Эти данные согласуются с гипотезой, 
в соответствии с которой молекулы HLA-DRB1*13-
DQB1*06:02 комплекса менее эффективно презентуют 
распространённые ингаляционные аллергены и, воз-
можно, способствуют развитию анергии или активации 
Treg-ответа, снижая вероятность сенсибилизации.

Выявленные нами генетические закономерности 
позволяют рассматривать аллергический ринит как са-
мостоятельный фенотип, формирующийся вне линейной 
эволюции системной атопии, что подчеркивает гетеро-
генность атопического континуума и необходимость 
персонализированного прогностического подхода.

Полученные иммуногенетические ассоциации 
согласуются с данными международных GWAS, где 
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HLA-DQ/DR-локус стабильно ассоциирован с риском 
атопических заболеваний [16, 19, 22]. Важно отметить, 
что большинство подобных исследований анализи-
руют аллели в изоляции, в то время как наша работа 
акцентирует внимание на трехлокусных гаплотипах – 
структурно- функциональных единицах, обладающих 
большей биологической значимостью в условиях не-
равновесного сцепления.

Таким образом, полученные данные подтверждают 
значимость HLA-региона II класса в патогенезе перси-
стирующего аллергического ринита. Представляется 
перспективным использование выявленных гаплотипов 
в составе панелей молекулярно- генетического прогно-
зирования риска ПАР, а также в изучении эндотипов 
атопии и механизмов формирования толерантности 
к аллергенам.

Полученные результаты имеют прикладное значе-
ние для генетической прогностики и профилактики ал-
лергических заболеваний. Выявленные HLA-гаплотипы 
риска могут быть использованы в качестве молекулярно- 
генетических биомаркеров предрасположенности к пер-
систирующему аллергическому риниту. Предлагается 
при скрининге детей из групп риска (с отягощенным 
семейным аллергологическим анамнезом) проводить 
HLA-типирование II класса с целью раннего выявле-
ния носителей «неблагоприятных» гаплотипов. Гене-
тически предрасположенных к ПАР детей следует брать 
под диспансерное наблюдение аллерголога, проводить 
своевременную профилактику и лечение атопии еще 
до манифестации заболевания. В частности, при под-
твержденном носительстве HLA-гаплотипов риска ре-
комендуются мероприятия по снижению аллергенной 
нагрузки в быту (устранение бытовых аллергенов, под-
держание оптимальной влажности и др.), назначение 
аллерген- специфической иммунотерапии при первых 
признаках сенсибилизации, профилактика прогрес-
сирования ринита в бронхиальную астму. Реализация 
данных профилактических стратегий способна суще-

ственно уменьшить частоту тяжелых форм атопических 
заболеваний у детей.

Таким образом, комплексный анализ аллелей 
HLA-DRB1, -DQA1, -DQB1 позволяет клиницисту про-
гнозировать риск развития персистирующего аллерги-
ческого ринита и проводить комплекс превентивных мер 
до клинического проявления болезни. Данный подход 
может лечь в основу нового метода персонифицирован-
ной профилактики аллергических заболеваний у детей.

Выводы
1. HLA-гаплотипы риска ПАР у детей. Установ-

лено, что носительство трехлокусных гаплотипов HLA-
DRB1*12–DQA1*05:01–DQB1*03:01 и HLA-DRB1*15–
DQA1*01:02–DQB1*06:02-8 достоверно повышает 
вероятность развития персистирующего аллергического 
ринита. Эти гаплотипы могут рассматриваться как им-
муногенетические маркеры высокого (RR~4–5) и уме-
ренного (RR~2–3) риска заболевания, соответственно.

2. Протективный иммуногенетический фактор. 
Гаплотип HLA-DRB1*13–DQA1*01:03–DQB1*06:02-8 де-
монстрирует потенциально протективную роль в отно-
шении ПАР (RR<1, p>0,05), снижая риск и потенциально 
предотвращая часть клинических случаев (PF ~8%). Не-
обходимы дальнейшие исследования для подтверждения 
протективной роли этого гаплотипа.

3. Иммуногенетическое различие фенотипов ато-
пии. Установленные иммуногенетические особенности 
больных ПАР подтверждают наличие отдельных эндо-
типов в рамках атопических заболеваний, которые тре-
буют дифференцированного подхода к прогнозированию 
и профилактике.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии явного или потенциального конфликта интересов, 
связанного с публикацией статьи.

Финансирование. Исследование не имело спонсор-
ской поддержки.

Литература/References
1. Bousquet J., Van Cauwenberge P., Khaltaev N. Allergic rhinitis 

and its impact on asthma (ARIA). J. Allergy Clin. Immunol. 2001; 108 (5) 
Pt. 2: S147–S334. DOI: 10.1067/mai.2001.118891.

2. Bousquet J., Schünemann H. J., Togias A. et al. Next-generation 
Allergic Rhinitis and Its Impact on Asthma (ARIA) guidelines 
for allergic rhinitis based on Grading of Recommendations Assessment, 
Development and Evaluation (GRADE) and real-world evidence. 
J. Allergy Clin. Immunol. 2020 Jan.; 145 (1): 70–80.e3. DOI: 10.1016/
j.jaci.2019.06.049. Epub 2019 Oct 15.

3. Wise S. K., Cecelia Damask, Lauren T. Roland et al. International 
Consensus Statement on Allergy and Rhinology: Allergic Rhinitis. 
International Forum of Allergy & Rhinology. 2023; 13 (Issue 4): 
293–859. DOI: 10.1002/alr.23090.

4. Российская ассоциация аллергологов и клинических им-
мунологов (РААКИ). Аллергический ринит: клинические ре-
комендации / Под ред. Р. М. Хаитова. М.: Медпрактика- М, 2023. 
159 с. [Khaitov R. M., editor. Rossiskaya assotsiatsiya allergologov 
i klinicheskikh immunologov. Allergicheskii rinit: Clinical 
recommendations. Moscow: Medpraktika- M; 2023. 159 p. (In Russ.)]

5. Клинические рекомендации: Аллергический ринит. 
М., 2020. [Clinical recommendations: Allergicheskii rinit. Moscow, 
2020. (In Russ.)]

6. Rogkakou A., Villa E., Garelli V., Canonica G. W. Persistent 
Allergic Rhinitis and the XPERT Study. World Allergy Organ J. 2011; 
4 (Suppl. 3): S32–S36. DOI: 10.1097/WOX.0b013e318214ba84.

7. Bousquet J., Annesi- Maesano I., Carat F. et al. Characteristics 
of intermittent and persistent allergic rhinitis: DREAMS study group. 
Clin. Exp. Allergy. 2005; 35 (6): 728–732. DOI: 10.1111/j.1365-2222.
2005.02274.x.

8. Kim H. B., Eckel S. P., Kim J. H., Gilliland F. D. Exhaled NO: 
Determinants and Clinical Application in Children with Allergic Airway 

Disease. Allergy Asthma Immunol. Res. 2016; 8 (1): 12–21. DOI: 10.4168/
aair.2016.8.1.12.

9. Waage J., Standl M., Curtin J. A. et al. Genome-wide association 
and HLA fi ne-mapping studies identify risk loci and genetic pathways 
underlying allergic rhinitis. Nat. Genet. 2018; 50 (8): 1072–1080.

10. Weidinger S., Willis- Owen S. A.G., Kamatani Y. et al. 
A genome-wide association study of atopic dermatitis identifi es loci 
with overlapping eff ects on asthma and psoriasis. Hum Mol Genet. 2013; 
22 (23): 4841–4856. DOI: 10.1038/s41588-018-0157-1.

11. Министерство здравоохранения Российской Федерации. 
Приказ от 4.02.2022 № 1130н «Об утверждении стандарта меди-
цинской помощи взрослым при аллергическом рините». [Ministry 
of Health of the Russian Federation. Order No. 1130n dated 02/04/2022 
«Ob utverzhdenii standarta meditsinskoi pomoshchi vzroslym 
pri allergicheskom rinite». Moscow, 2022. (In Russ.)]

12. Шамгунова Б. А., Попов Е. А., Левитан Б. Н. Ассоциация 
аллелей HLA-DRB1 и HLA-DQB1 с сезонным аллергическим 
ринитом и пыльцевой бронхиальной астмой // Фундаменталь-
ные исследования. 2011. № 11 (3). С. 578–581. [Shamgunova B. A., 
Popov E. A., Levitan B. N. Association of HLA-DRB1 and HLA-DQB1 
alleles with seasonal allergic rhinitis and pollen bronchial asthma. 
Fundamental’nye issledovaniya. 2011; 11 (3): 578–581. (In Russ.)]

13. Астафьева Н. Г., Шамгунова Б. А., Кобзев Д. Ю., Михайло-
ва И. Э. Ассоциативные связи между атопией, генами комплекса 
HLA и другими генами // Российский аллергологический жур-
нал. 2019. Т. 16. № 3. C. 5–25. [Astaf'yeva N. G., Shamgunova B. A., 
Kobzev D. Y., Mikhailova I. E. Associative relationship between atopy, 
HLA complex genes and other genes. Russian Journal of Allergy. 2019; 
16 (3): 5–25. DOI: 10.36691/RJA1206 (In Russ.)]

14. Иллек Я. Ю., Суетина И. Г., Хлебникова Н. В. и др. Имму-
ногенетические параметры при атопическом дерматите с сопут-



69

Экспериментальная медицина и клиническая диагностика

ствующим аллергическим ринитом и при самостоятельном аллер-
гическом рините у детей // Вятский медицинский вестник. 2023. 
№ 2 (78). С. 23–25. [Illek Ya. Yu., Suetina I. G., Khlebnikova N. V. et al. 
Immunogenetic parameters in children with atopic dermatitis associated 
with allergic rhinitis and in isolated allergic rhinitis. Vyatskii meditsinskii 
vestnik. 2023; 2–78: 23–25. (In Russ.)] DOI: 10.24412/2220-7880-2023-
2-23-25.

15. Moffatt M. F., Gut I. G., Demenais F. et al. A large- scale, 
consortium- based genomewide association study of asthma. 
N.Engl. J. Med. 2010; 363 (13): 1211–1221. DOI:10.1056/NEJMoa0906312.

16. Ferreira M. A. R., Mathur R., Vonk J. M. et al. Genetic 
architectures of childhood- and adult- onset asthma are partly 
distinct. Am. J. Hum. Genet. 2019; 104 (4): 665–684. DOI: 10.1016/
j.ajhg.2019.02.022.

17. Greenbaum J., Sidney J., Chung J. et al. Functional classifi cation 
of class II human leukocyte antigen (HLA) molecules reveals seven 
diff erent supertypes and a surprising degree of repertoire sharing across 
supertypes. Immunogenetics. 2011; 63 (6): 325–335. DOI: 10.1007/
s00251-011-0513-0.

18. Lin H. H., Zhang Y., Duan Z. et al. Association between 
HLA-DQB1 alleles and allergic rhinitis: A meta-analysis. Allergol. 
Immunopathol. (Madr). 2022; 50 (3): 47–53. DOI:10.15586/aei.v50i3.470.

19. Wang J. Meta- Analysis of the Association Study between 
Allergic Rhinitis and HLA-II Gene (DQB1) in Northern China. 
J. Healthc. Eng. 2021 Sep. 23; 2021: 4356770. DOI: 10.1155/2021/4356770. 
Retraction in: J. Healthc. Eng. 2023 Dec. 6; 2023: 9837419. 
DOI: 10.1155/2023/9837419. PMID: 34603648; PMCID: PMC8486526.

20. Кравченко П. Н., Олейник Е. К. Механизмы нарушения 
иммунологической толерантности // Труды Карельского научного 
центра РАН. 2015. № 12. [Kravchenko P. N., Oleinik E. K. Mekhanizmy 
narusheniya immunologicheskoi tolerantnosti. Trudy Karel`skogo 
nauchnogo tsentra RAN. 2015; (12). (In Russ.)]

21. Todd J. A., Walker N. M., Cooper J. D., et al. Robust associations 
of four new chromosome regions from genome-wide analyses of type 1 
diabetes. Nat. Genet. 2007; 39 (7): 857–864. DOI: 10.1038/ng2068.

22. Ober C., Yao T. C. The genetics of asthma and allergic disease: 
a 21st century perspective. Immunol. Rev. 2011; 242 (1): 10–30. 
DOI: 10.1111/j.1600-065X.2011.01029.x.

УДК 159.923:612.13 DOI 10.24412/2220-7880-2026-1-69-73

ТИП ЛИЧНОСТИ Д, ИСХОДНЫЙ ВЕГЕТАТИВНЫЙ ТОНУС 
И ПОКАЗАТЕЛИ ГЕМОДИНАМИКИ У СТУДЕНТОВ-МЕДИКОВ
Частоедова И. А., Коледаева Е. В.

ФГБОУ ВО «Кировский государственный медицинский университет» Минздрава России, Киров, Россия 
(610027, г. Киров, ул. Владимирская, 112), е-mail: kf17@kirovgma.ru

Цель исследования: определить частоту встречаемости типа Д у студентов- медиков и выявить взаимосвязи 
типа личности Д с исходным вегетативным тонусом и показателями гемодинамики у студентов- медиков. 
В исследование были включены 168 студентов (116 девушек и 52 юноши) 1-го и 2-го курсов Кировского 
государственного медицинского университета в возрасте от 18 до 23 лет. Определяли тип личности Д, ис-
ходный вегетативный тонус по индексу Кердо, прямые и расчетные показатели гемодинамики, кардиоре-
спираторные индексы. Были выделены четыре группы испытуемых: без типа Д (вариант нормы), с типом 
Д, с высокими баллами по шкале «негативная возбудимость», с высокими баллами по шкале «социальное 
подавление». В выделенных группах был проведен сравнительный анализ исходного вегетативного тонуса 
и показателей гемодинамики. Статистическая обработка результатов проведена с помощью программы 
Statistica. В ходе исследования определено, что тип личности Д регистрировался у трети студентов, высокие 
показатели по шкале «негативная возбудимость» характерны для четверти испытуемых, реже отмечалась 
склонность к социальному подавлению. Гендерных различий в частоте встречаемости типа личности Д 
и его компонентов не обнаружено. Выявлены взаимосвязи типа личности Д и его компонентов с домини-
рованием симпатического отдела автономной нервной системы («симпатикотония»), частотой сердечных 
сокращений, отклонением кардиореспираторных индексов от нормы у девушек.

Ключевые слова: тип личности Д, негативная возбудимость, социальное подавление, кардиореспираторные ин-
дексы, индекс Кердо, студенты-медики.

TYPE D PERSONALITY, INITIAL AUTONOMIC TONE 
AND HEMODYNAMIC INDICATORS IN MEDICAL STUDENTS
Chastoedova I. A., Koledaeva E. V.

Kirov State Medical University, Kirov, Russia (610027, Kirov, Vladimirskaya St., 112), e-mail: kf17@kirovgma.ru

The objective of the study is to determine the frequency of type D personality occurrence in medical students 
and to identify the relationship between type D personality and the initial vegetative tone and hemodynamic profi le 
in medical students. The study included 168 students (116 girls and 52 boys) of the 1st and 2nd years of Kirov State 
Medical University aged 18–23 years. Type D personality, the initial vegetative tone according to the Kerdo index, 
direct and calculated hemodynamic indices, and cardiorespiratory indices were determined. Four groups of subjects 
were identifi ed: without type D (normal variant), with type D, with higher negative excitability, and with higher 
social suppression. A comparative analysis of the initial vegetative tone and hemodynamic profi le was carried 
out in the identifi ed groups. Statistical processing of the results was carried out using the Statistica program. 
Type D personality was registered in a third of the students, higher negative excitability was typical for a quarter 
of the subjects, and a tendency to social suppression was noted less frequently. Gender diff erences in the frequency 
of type D personality and its components were not found. A relationship between type D personality and its 
components and the dominance of the sympathetic part of the autonomic nervous system ("sympathicotonia"), 
heart rate, and deviation of cardiorespiratory indices from the norm in girls have been found.



70

Вятский медицинский вестник, № 1 (89), 2026

Keywords: personality type D, negative excitability, social inhibition, cardiorespiratory indices, Kerdo index, medical 
students.

Введение
Тип личности Д («дистрессорный»), при котором 

отмечается склонность к негативным эмоциям с одно-
временным подавлением их проявлений при социальных 
взаимодействиях, является хроническим психологиче-
ским фактором риска развития сердечно- сосудистых 
заболеваний. Отмечена высокая частота встречаемости 
типа Д (35%) у пациентов с ишемической болезнью серд-
ца (ИБС) и / или артериальной гипертонией (АГ) [1, 2]. 
В исследованиях была выявлена высокая частота 
(22–33%) встречаемости типа личности Д и в неклини-
ческих группах [3–5].

Установлено, что у здоровых студентов- медиков 
с типом личности Д отмечается преобладание неадек-
ватных стратегий преодоления стресса [6]. Выявлена 
взаимо связь типа личности Д с номофобией и зависи-
мостью от смартфонов у студентов [7], изучена связь 
типа личности Д у медицинских работников с синд-
ромом эмоционального выгорания [8]. У работающе-
го взрослого населения в общей популяции отмечена 
взаимосвязь типа Д с эмоциональным истощением [9] 
и развитием бессонницы [10]. Доказано, что нет влияния 
типа Д на уровень интернет-зависимости [11].

Однако, несмотря на возросший интерес к изуче-
нию типа Д как психосоциального фактора риска, в не-
клинических группах исследования малочисленны.

Цель исследования: определить частоту встреча-
емости типа Д у студентов- медиков и выявить взаимос-
вязи типа личности Д с исходным вегетативным тонусом 
и показателями гемодинамики у студентов- медиков.

Материал и методы
В исследование были включены 168 студентов 

1-го и 2-го курсов Кировского государственного меди-
цинского университета (116 девушек и 52 юноши) в воз-
расте от 18 до 23 лет (19,55±0,16 года). Среди испытуемых 
не было студентов с высокой физической активностью, 
занимающихся спортом. Обследование проводили 
в осеннем семестре, в первой половине дня (до 12 часов), 
в период, когда не было текущей аттестации (зачетов 
и коллоквиумов).

Тип личности Д определяли с помощью русско-
язычной версии шкалы DS14-RU [12]. Испытуемого от-
носили к типу личности Д, если по обеим шкалам («не-
гативной возбудимости» и «социального подавления») 
суммарный показатель равнялся или превышал 10 баллов.

У всех испытуемых в состоянии покоя (в положе-
нии сидя) с помощью автоматического тонометра AND 
UА-777 (A&D Company, Ltd., Япония) измеряли систо-
лическое артериальное давление (САД, мм рт. ст.), диа-
столическое артериальное давление (ДАД, мм рт. ст.), 
частоту сердечных сокращений (ЧСС, уд./мин.). Кри-
терием исключения из исследования было повышение 
артериального давления во время процедуры измерения. 
По полученным результатам делали расчет показателей 
гемодинамики: пульсового давления (ПД, мм рт. ст.), 
среднего гемодинамического давления (СрГД, мм рт. ст.), 
ударного объема крови (УОК, мл), минутного объема 
крови (МОК, л/мин.), общего периферического сопро-
тивления сосудов (ОПСС, дин×с-1×см-5). Для оценки 
функ циональных возможностей сердечно- сосудистой 
системы использовали расчеты кардиореспираторных 
индексов: индекса Робинсона или двойного произведения 
(ДП, усл. ед.), коэффициента экономичности кровообра-

щения (КЭК усл. ед.), типа саморегуляции кровообраще-
ния (ТСК, усл. ед.), индекса Хильдебрандта (ИХ, усл. ед.).

Оценку исходного вегетативного тонуса прово-
дили с помощью расчета индекса Кердо (ВИК, усл. ед.). 
Значения ВИК от –10 усл. ед. до +10 усл. ед. характери-
зуют равновесие между симпатическим и парасимпати-
ческим отделами автономной нервной системы (АНС), 
показатели, превышающие +10 усл. ед. свидетельствуют 
о симпатикотонии (преобладании тонуса симпатического 
отдела), а меньше –10 усл. ед. – о ваготонии (преоблада-
нии тонуса парасимпатического отдела) [13].

Все расчеты проведены с помощью таблиц Excel, 
а для статистической обработки результатов использо-
вали программу Statistica Advanced 10 for Windows RU, 
лицензионный номер 136-394-673. Проверка данных 
с помощью критериев Колмогорова – Смирнова и Ша-
пиро – Уилка на нормальность распределения показала 
соответствие некоторых показателей закону нормаль-
ного распределения, поэтому результаты представлены 
в виде ошибки среднего арифметического (М) и стан-
дартной ошибки средней (±m). И тогда для сравнения 
количественных показателей независимых выборок 
применяли параметрический t-критерий Стьюдента. 
При несоответствии данных кривой нормального рас-
пределения они описывались с указанием медианы (Ме) 
и интерквартильного размаха в виде 25-го и 75-го про-
центилей, а при сравнении показателей в группах при-
меняли непараметрический U -критерий Манна – Уитни. 
Качественный анализ результатов осуществляли с по-
мощью критерия хи-квадрат. Корреляционный анализ 
был проведен по критерию Спирмена. Статистически 
значимыми считали различия и корреляции при p<0,05.

Результаты и их обсуждение
Тип личности Д выявлен у 49 студентов (29,2%), 

у девушек незначительно чаще (у 31,9% респондентов, 
37 человек), чем у юношей (у 23,1% опрошенных, 12 чело-
век) (рис.), что согласуется с данными литературы [3–5]. 
У остальных обучающихся (119 студентов) не отмечен 
тип личности Д, однако лишь у 60 студентов баллы 
по обеим шкалам опросника были ниже 10 и соответ-
ствовали нормальным значениям. Тенденция испытывать 
негативные отрицательные дистрессорные эмоции (высо-
кие баллы по первой шкале опросника) зарегистрирована 
у 25,9% девушек (30 человек) и 23,1% юношей (12 чело-
век). Склонность к социальному подавлению эмоций (т. е. 
меньшее количество персональных связей и нежелание 
разделять отрицательные эмоции с другими людьми, 
дискомфорт при общении с незнакомцами) выявлена 

Рис. Частота встречаемости типа личности Д и его 
компонентов у юношей и девушек
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у 8,6% девушек (10 студенток) и 13,5% юношей (7 сту-
дентов). Гендерных различий в частоте встречаемости 
типа личности Д и его компонентов не обнаружено. В ли-
тературных источниках показана более высокая часто-
та типа Д и его компонента «негативная возбудимость» 
у женщин в возрасте старше 55 лет c АГ и /или ИБС [1].

Для сравнительного анализа показателей вегета-
тивного тонуса и параметров гемодинамики все испы-
туемые были разделены на четыре группы: 1-я группа 
(60 студентов: 21 юноша и 39 девушек) – не тип Д (вари-
ант нормы); 2-я группа (49 студентов: 12 юношей и 37 де-
вушек) – с типом личности Д; 3-я группа (42 студента: 
12 юношей и 30 девушек) – высокие баллы по первой 
шкале опросника «негативная возбудимость»; 4-я группа 
(17 студентов: 7 юношей и 10 девушек) – высокие баллы 
по второй шкале «социальное подавление».

При оценке исходного вегетативного тонуса 
по индексу Кердо было обнаружено, что большинство 
испытуемых (89 студентов, 53%) относились к «симпа-
тотоникам», у девушек значительно чаще (р=0,03), чем 
у юношей, выявлялось доминирование симпатического 
отдела автономной нервной системы (58,6% и 40,3% соот-
ветственно). Высокая частота «симпатикотонии» может 
быть обусловлена как интенсивной умственной нагруз-
кой у студентов медицинского вуза, так и процессами 
адаптации к учебной деятельности на первом и втором 
курсах. Баланс симпатического и парасимпатического от-
делов («нормотония») отмечен у 30,4% (51 обуча ющегося), 
у юношей незначительно чаще (у 36,5%), чем у девушек 
(27,6%). Лишь у 16,3% (28 студентов) зарегистрировано 
доминирование парасимпатического отдела автономной 

нервной системы («ваготония»), с небольшим преоблада-
нием у юношей (у 23,1%) над девушками (у 13,8%).

Сопоставление частоты встречаемости различных 
типов исходного вегетативного тонуса в исследуемых 
группах (табл. 1) показало, что у юношей достоверных 
различий не выявлено, а у девушек значительно чаще 
доминирование симпатического отдела («симпатико-
тония») и реже баланс двух систем («нормотония») от-
мечены в 3-й группе.

Таким образом, высокая негативная возбудимость 
в сочетании с доминированием тонуса симпатическо-
го отдела автономной нервной системы может увели-
чивать риск развития сердечно- сосудистой патологии 
у девушек. Исследования вегетативной реактивности 
у студентов- медиков, описанные в мировой литературе, 
также указывают на повышенную симпатическую актив-
ность (хотя и без достоверной разницы между группой 
с типом Д и без него) и большим сдвигом в вегетативных 
пробах у девушек [14].

Сравнительный анализ средних и медианных зна-
чений параметров гемодинамики в исследуемых группах 
у юношей показал, что имелась тенденция к повышению 
САД, МОК, ДП, КЭК и ИХ в 4-й группе в сравнении 
с первой. Значительно выше (р=0,04) у юношей 4-й груп-
пы ЧСС (табл. 2).

У девушек сопоставление средних и медианных 
значений выявило достоверно более низкие значения 
САД, ПД и КЭК у девушек 4-й группы в сравнении с дан-
ными 1-й группы (табл. 3). Однако анализ лишь усред-
ненных значений не дает полного представления об осо-
бенностях гемодинамики у испытуемых, а отсутст вие 

Таблица 1
Частота встречаемости обучающихся с различными типами вегетативного тонуса в исследуемых группах

Исследуемые 
группы

1-я группа, вариант 
нормы, n=60

2-я группа, тип Д, 
n=49

3-я группа, 
негативная 

возбудимость, n=42

4-я группа, 
социальное 

подавление, n=17
ю, n=21 д, n=39 ю, n=12 д, n=37 ю, n=12 д, n=30 ю, n=7 д, n=10

Исходный вегетативный 
тонус абс. (%) абс. (%) абс. (%) абс. (%) абс. (%) абс. (%) абс. (%) абс. (%)

«Нормотоники» 8 (38,1) 15* (38,5) 6 (50,0) 10 (27,0) 3 (25,0) 5* (16,7) 3 (42,9) 2 (20,0)
«Симпатотоники» 7 (33,3) 19* (48,7) 3 (25,0) 21 (56,8) 6 (50,0) 22* (73,3) 4 (57,1) 6 (60,0)
«Ваготоники» 6 (28,6) 5 (12,8) 3 (25,0) 6 (16,2) 3 (25,0) 3 (10,0) 0 (0) 2 (20,0)

Примечание: ю – юноши; д – девушки, * – статистически значимые различия между группами по критерию 
хи-квадрат.

Таблица 2
Показатели гемодинамики у юношей в исследуемых группах

исследуемые группы 1-я группа, 
вариант нормы, 

n=21

2-я группа, 
тип Д, n=12

3-я группа, 
негативная 

возбудимость, n=12

4-я группа, 
социальное 

подавление, n=7показатели

САД, мм рт. ст. 120,0 [110,0; 125,0] 116,0 [110,0; 127,0] 120,0 [116,0; 131,5] 128,0 [102,0; 130,0]
ДАД, мм рт. ст. 77,0 [709,0; 80,0] 71,0 [70,0; 80,0] 76,0 [72,0; 85,0] 78,0 [70,0; 80,0]
ЧСС, уд./мин. 77,8±2,3* 74,3±3,2 80,5±3,9 87,9±4,1*
ПД, мм рт. ст. 40,0 [40,0; 50,0] 40,0 [40,0; 50,0] 44,0 [36,5; 55,0] 44,0 [35,0; 56,0]
СрГД, мм рт. ст. 93,3 [83,3; 96,7] 89,2 [83,3; 93,3] 94,5 [89,3; 96,3] 90,7 [85,0; 94,7]
УОК, мл 65,8±1,3 67,0±2,3 66,3±2,6 66,8±3,3
МОК, л/мин. 5,2±0,2 5,0±0,3 5,4±0,4 5,9±0,4
ОПСС, дин×с-1×см-5 1394,9 [1264,4; 1643,7] 1508,3 [1252,9; 1614,0] 1399,9 [1131,8; 1781,2] 1364,5 [1096,3; 1467,9]
ВИК, усл. ед. 4,8 [-14,3; 10,3] 0,0 [-13,0; 10,6] 8,0 [-16,5; 14,8] 11,1 [4,4; 22,7]
ДП, усл. ед. 91,0 [84,0; 107,5] 89,1 [77,6; 93,5] 93,8 [83,4; 116,5] 103,5 [88,4; 117,0]
КЭК, усл. ед. 3360,0 [3000,0; 3600,0] 3330,0 [3030,0; 3600,0] 3020,0 [2610,0; 4859,0] 3960,0 [3150,0; 4648,0]
ИХ, усл. ед. 4,7 [4,1; 5,3] 4,2 [3,9; 4,6] 4,8 [4,3; 6,8] 5,6 [4,2; 7,0]
ТСК, усл. ед. 95,2 [89,7; 114,3] 98,7 [83,3; 113,0] 92,0 [85,2; 116,5] 88,9 [77,3; 95,7]

Примечание: * – статистически значимые различия между группами.
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значимых различий по параметрам гемодинамики как 
у юношей, так и у девушек может быть обусловлено тем, 
что в каждой группе были испытуемые с различным 
исходным вегетативным тонусом и, следовательно, ме-
ханизмами регуляции.

Корреляционный анализ значений по группам 
выявил некоторые закономерности. Так, у испытуемых 
1-й группы не обнаружены значимые взаимосвязи баллов 
по шкалам опросника на тип Д с параметрами гемодина-
мики. У студентов 2-й группы (с типом Д) многочислен-
ные значимые корреляционные связи (р≤0,05) отмечены 
у юношей. При повышении баллов по шкале «негативная 
возбудимость» снижаются ЧСС (r=–0,78), ВИК (r=–0,62), 
ДП (r=–0,76). У девушек этой группы определена по-
ложительная взаимосвязь баллов по шкале «негативная 
возбудимость» с ЧСС (r=0,38). Такая же тенденция про-
слеживалась у девушек 3-й группы: чем выше баллы 
по шкале «негативная возбудимость», тем выше ЧСС 
(r=0,37). У юношей этой группы значимых корреляци-
онных связей не выявлено. У юношей 4-й группы повы-
шение общего балла по опроснику на тип личности Д 
приводило к снижению МОК (r= –0,85).

При оценке кардиореспираторных индексов были 
получены следующие результаты. Сердечный тип са-
морегуляции кровообращения (ТСК), как наименее 
оптимальный среди трех типов, встречался более, чем 
у половины испытуемых (у 51,8%, 87 человек). Наши 
данные согласуются с результатами других исследова-
ний, в которых показано, что у 51,1% студентов первого 
курса определялся сердечный вариант саморегуляции 
кровообращения, характеризующийся признаками цент-

рализации вегетативной регуляции с преобладанием 
симпатических влияний, более высокими значениями 
частоты сердечных сокращений в покое и минутного 
объема крови, перенапряжением и срывом механизмов 
адаптации [15]. У девушек сердечный тип саморегуляции 
регистрировался значительно чаще (р=0,02), чем у юно-
шей (57,8% и 38,5% соответственно). При сопоставлении 
частоты встречаемости сердечного типа саморегуляции 
в сравниваемых группах можно заключить, что у деву-
шек 3-й группы с высокими значениями компонента 
«негативная возбудимость» он обнаруживался чаще 
(р=0,04), чем у лиц 1-й группы (табл. 4).

У юношей достоверных различий в сравниваемых 
группах не выявлено. Повышение индекса Хильдебранд-
та (ИХ) может характеризовать рассогласованность в ра-
боте дыхательной и сердечно- сосудистой систем [16]. 
У 40,5% (68 студентов) отмечалось повышение этого по-
казателя, значимых различий между юношами (у 34,6%) 
и девушками (у 43,1%) не выявлено. Отклонение индекса 
от нормы чаще обнаруживалось у девушек 4-й группы 
с высокими значениями компонента «социальное подав-
ление». Значения индекса Робинсона (двой ное произ-
ведение, ДП) ниже среднего (95–110 усл. ед.) указывают 
на нарушение регуляции деятельности сердца и косвенно 
свидетельствуют о недостаточном снабжении сердечной 
мышцы кислородом [15]. Такие значения были выявлены 
у трети испытуемых (31,5%, 53 студента), отличия между 
юношами (у 36,5%, 19 человек) и девушками (у 29,3%, 
34 человека) незначительны. Различий показателя между 
группами не выявлено, однако у юношей имелась тен-
денция к повышению частоты встречаемости значений 

Таблица 3
Показатели гемодинамики у девушек в исследуемых группах

Исследуемые группы 1-я группа, вариант 
нормы, n=39

2-я группа, тип Д, 
n=37

3-я группа, 
негативная 

возбудимость, n=30

4-я группа, 
социальное 

подавление, n=10Показатели

САД, мм рт. ст. 112,0* [106,0; 120,0] 110,0 [105,0; 120,0] 112,5 [102,0; 120,0] 107,5* [90,0; 112,0]
ДАД, мм рт. ст. 70,0 [67,0; 80,0] 75,0 [66,0; 80,0] 70,0 [60,0; 77,0] 69,0 [60,0; 80,0]
ЧСС, уд./мин. 79,4±1,6 79,7±1,6 82,0±2,1 78,8±3,7
ПД, мм рт. ст. 40,0* [35,0; 46,5] 40,0 [30,0; 42,0] 41,0 [36,0; 46,0] 32,5* [30,0; 38,0]
СрГД, мм рт. ст. 86,7 [80,7; 92,3] 85,3 [80,0; 93,3] 85,5 [76,7; 91,0] 80,8 [70,0; 90,0]
УОК, мл 66,5±1,2 64,3±1,3 67,6±1,4 63,9±1,8
МОК, л/мин. 5,3±0,1 5,1±0,1 5,5±0,5 5,1±0,3
ОПСС, дин×с-1×см-5 1285,9 [1144,6; 1539,0] 1292,1 [1188,4; 1554,0] 1176,7 [1063,3; 1306,3] 1110,9 [1080,8; 1547,2]
ВИК, усл. ед. 8,0 [0,0; 19,8] 11,1 [0,0; 16,7] 17,0 [9,1; 22,7] 19,5 [2,8; 25,0]
ДП, усл. ед. 89,1 [79,9; 96,0] 92,4 [74,9; 100,0] 90,6 [78,4; 104,1] 78,1 [72,0; 923,4]

КЭК, усл. ед. 3071,0* 
[2720,0; 3900,0]

2940,0 
[2640,0; 3280,0]

3220,0 
[2730,0; 3900,0]

2460,0* 
[2250,0; 2880,0]

ИХ, усл. ед. 4,8 [4,3; 5,6] 4,6 [4,1; 5,1] 4,7 [4,1; 5,4] 5,3 [4,4; 6,2]
ТСК, усл. ед. 92,0 [80,2; 100,0] 88,9 [83,3; 100,0] 83,0 [77,3; 90,9] 80,5 [75,0; 97,2]

Примечание: * – статистически значимые различия между группами.
Таблица 4

Частота встречаемости параметров кардиореспираторных индексов в исследуемых группах

Исследуемые 
группы

1-я группа, 
вариант нормы, 

n=60

2-я группа, тип Д, 
n=49

3-я группа, 
негативная 

возбудимость, n=42

4-я группа, 
социальное 

подавление, n=17
ю, n=21 д, n=39 ю, n=12 д, n=37 ю, n=12 д, n=30 ю, n=7 д, n=10

Показатели абс. (%) абс. (%) абс. (%) абс. (%) абс. (%) абс. (%) абс. (%) абс. (%)
Сердечный тип саморегуляции 8 (38,1) 19 (48,7)* 2 (16,7) 20 (54,1) 6 (50,0) 22 (73,3)* 4 (57,1) 6 (60,0)
Высокое значение ИХ 8 (38,1) 16 (41,0)* 2 (16,7) 14 (37,8) 5 (41,7) 12 (30,8) 3 (42,9) 8 (80,0)*
Ниже среднего значения ДП 7 (33,3) 10 (25,6) 2 (16,7) 13 (35,1) 5 (41,7) 10 (33,3) 5 (71,4) 1 (10,0) 
Высокое значение КЭК 16 (76,2) 20 (51,3)* 9 (75,0) 16 (43,2) 6 (50,0) 16 (53,3) 6 (85,7) 2 (20,0)*

Примечание: *– статистически значимые различия между группами по критерию хи-квадрат.
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ниже среднего у испытуемых 4-й группы. Повышение 
коэффициента экономичности кровообращения (КЭК) 
свыше 3000 усл. ед. указывает на большее затруднение 
в работе системы и на неэкономный расход энергети-
ческих средств для ее деятельности [17]. Высокие зна-
чения показателя были обнаружены более, чем у поло-
вины обучающихся (у 54,2%, 91 студента), у юношей 
(в 71,2% случаев, 37 человек) достоверно чаще (р=0,003), 
чем у девушек (в 46,6% случаев, 54 человека). У деву-
шек 4-й группы значительно реже отмечались высокие 
значения КЭК, чем у девушек 1-й группы. Полученные 
результаты указывают на снижение функциональных 
возможностей и резервов сердечно- сосудистой системы 
у девушек.

Текущее исследование показало, что в большей 
степени тип личности Д и отдельные его компоненты 
оказывают влияние на женский организм. Скрининг 
на тип личности Д и анализ взаимосвязи его компонен-
тов с различными показателями, характеризующими 
функциональное состояние и здоровье студентов в це-
лом, необходимо продолжать, чтобы изучить причинно- 
следственные связи и роль этого фактора риска развития 
сердечно- сосудистой патологии.

Выводы
1. Почти у трети студентов выявлен тип лич-

ности Д, у четверти испытуемых высокая негативная 
возбудимость, реже отмечалась склонность к социаль-
ному подавлению эмоций.

2. У девушек с высокими значениями по шкале 
«негативная возбудимость» значительно чаще регистри-
ровалось доминирование симпатического отдела авто-
номной нервной системы (симпатикотония).

3. Выявлены разнонаправленные корреляционные 
взаимосвязи значений по шкалам опросника на тип лич-
ности Д с параметрами гемодинамики у юношей и деву-
шек. У девушек с высокими значениями негативной воз-
будимости выше частота сердечных сокращений в покое.

4. Сниженные функциональные возможности 
сердечно- сосудистой системы чаще определялись у де-
вушек 3-й и 4-й групп.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии явного или потенциального конфликта интересов, 
связанного с публикацией статьи.
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ДУПЛИКАЦИЯ ЖЕЛУДОЧНО-КИШЕЧНОГО ТРАКТА У ДЕТЕЙ. 
ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ (ЧАСТЬ II)
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Дупликация кишечника –  редкая врожденная аномалия, характеризующаяся частичным или полным удво-
ением различных сегментов кишечной трубки. Локализация дупликации чаще всего отмечается в области 
илеоцекального клапана, что обусловлено специфическими особенностями эмбрионального кровоснабжения 
и иннервации данной зоны. Клинические проявления дупликации кишечника варьируются в зависимости 
от ее размеров, локализации и степени нарушения проходимости кишечного тракта. Бессимптомное те-
чение наблюдается в случаях малых размеров дупликации или при отсутствии компрессии окружающих 
структур. Прогноз при дупликации кишечника зависит от своевременности диагностики и адекватности 
проводимого лечения. В большинстве случаев при своевременном хирургическом вмешательстве прогноз 
является благоприятным. Однако при наличии осложнений, таких как инвагинация или сопутствующие 
заболевания, прогноз может быть менее оптимистичным, что требует индивидуального подхода к каждому 
клиническому случаю. В этом обзоре рассматривается эмбриологическое происхождение и описываются 
анатомические типы дупликаций с описанием основных принципов диагностики и хирургического лечения.

Ключевые слова: дупликация кишечника, удвоение пищеварительного тракта, дети, клиника, диагностика, ле-
чение.

GASTROINTESTINAL TRACT DUPLICATIONS IN CHILDREN. 
A LITERATURE REVIEW (PART II)
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Intestinal duplication is a rare congenital abnormality characterized by partial or complete doubling of various 
segments of the intestinal tube. Most often, duplication is localized near the ileocecal valve. It is due to specifi cs 
of blood and nerve supply of this zone. The clinical manifestations of intestinal duplication vary depending on its 
size, localization and the degree of intestinal obstruction. The disease is asymptomatic in cases of a small size 
of duplication or in the absence of compression of the surrounding structures. The prognosis for intestinal duplication 
depends on the timeliness of the diagnosis and adequacy of the treatment. In most cases, with timely surgical 
intervention, the prognosis is favorable. However, in case of complications, such as invagination or comorbid 
diseases, the prognosis can be less optimistic, which requires an individual approach to each clinical case. This 
review discusses embryological origin and describes the anatomical types of duplications and basic principles 
of their diagnosis and surgical treatment.

Keywords: intestinal duplication, doubling of the digestive tract, children, clinic, diagnosis, treatment.

Окончание. Начало в № 4 (88)-2025.
Удвоения желудка, представляющие собой одну 

из форм дупликаций ЖКТ, составляют приблизитель-
но 4–8% от всех случаев дупликаций данной систе-
мы [6, 20, 57]. Примечательно, что в отличие от других 
видов дупликаций удвоения желудка демонстрируют 
явную гендерную предрасположенность, с более высокой 
частотой встречаемости у девочек, что подтверждается 
исследованиями Passos I. D. и соавторов [22]. Морфологи-

чески удвоение желудка чаще всего представляет собой 
замкнутую кисту овальной или сферической формы, 
локализующуюся по большой кривизне или задней стен-
ке основного органа. Согласно данным Passos и коллег, 
более 80% диагностированных случаев удвоений же-
лудка носят кистозный характер и не имеют сообщения 
с просветом желудка, что указывает на их структурную 
и функциональную автономность [47, 58].

ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ
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Обзор литературы

Анализ литературных данных указывает на то, 
что в 35–53,8% случаев удвоение желудка протекает 
бессимп томно [36, 59]. Такое процентное расхождение 
может быть обусловлено размерами удвоения и тем, что 
у большинства пациентов оно не имело сообщения с про-
светом желудка, что, скорее всего, снижает вероятность 
манифестации симптомов. Клинические манифестации 
данного патологического состояния демонстрируют 
значительную вариабельность, обусловленную рядом 
факторов, включая анатомическое расположение но-
вообразования, его морфологические характеристики, 
наличие эктопированной слизистой оболочки, а также 
наличие или отсутствие сообщения с просветом же-
лудка [35, 56]. В ряде случаев заболевание протекает 
латентно и может быть выявлено исключительно при 
проведении рутинных диагностических процедур, таких 
как эндоскопическое исследование или ультразвуковое 
сканирование. Однако в других клинических сценариях 
пациенты могут предъявлять неспецифические жалобы, 
включая ощущение тяжести в эпигастральной области, 
абдоминальные боли различной интенсивности и пери-
одическую рвоту. В некоторых случаях патологический 
процесс манифестирует острыми клиническими сим-
птомами, свидетельствующими о развитии осложнений, 
таких как желудочно- кишечные кровотечения, перфора-
ция стенки желудка или обструкция антрального отдела 
желудка, что требует незамедлительного медицинского 
вмешательства. В литературе описаны случаи злокаче-
ственной трансформации слизистой оболочки дупли-
катур желудка, однако эти наблюдения ограничены 
взрослой популяцией, что указывает на необходимость 
дальнейших исследований в данной области [59].

Для диагностики удвоения желудка применяются 
разнообразные методы визуализации, каждый из кото-
рых обладает своими уникальными характеристиками 
и возможностями. Ультразвуковое исследование являет-
ся одним из наиболее информативных методов в данном 
контексте. При удвоении желудка на УЗИ визуализирует-
ся кистозная структура с четкими, ровными контурами, 
заполненная эхооднородной жидкостью с плотностью 
менее 10 HU. Важно отметить, что толщина стенки этой 
структуры составляет около 4 мм, что соответствует 
типичным характеристикам стенки желудка. Муль-
тиспиральная компьютерная томография и магнитно- 
резонансная томография также играют значительную 
роль в диагностике, хотя и не являются основными 
методами исследования. Эти технологии особенно эф-
фективны при выявлении образований значительных 
размеров, а также при дифференциальной диагностике 
со злокачественными новообразованиями и кистозными 
мальформациями общего желчного протока и поджелу-
дочной железы. Кроме того, они позволяют обнаружить 
сопутствующую патологию, что существенно повышает 
точность и полноту диагностики. Рентгеноконтрастное 
исследование применяется редко и позволяет лишь за-
подозрить наличие дополнительного образования в об-
ласти желудка, приблизительно охарактеризовать его 
размеры и локализацию [36, 56]. Эндоскопическое ис-
следование информативно при сообщающихся формах 
удвоений желудка. В зарубежной практике широко ис-
пользуется эхоэндоскопическое исследование, которое 
считается методом выбора в распознавании кистозных 
удвоений пищевода. Оно позволяет проводить биопсию 
и дифференцировать кистозное образование от опухолей 
без лучевой нагрузки для пациента. Специфическим диа-
гностическим признаком удвоений при эхоэндоскопии 
является наличие перистальтики в образовании [60].

В литературе описаны различные хирургиче-
ские подходы к лечению удвоения желудка, включая 
марсупиализацию с последующим разрушением сли-
зистой оболочки, частичную резекцию желудка, гастр-
эктомию при обширном поражении, создание гастро-
гастростомического анастомоза между удвоенным 
сегментом и основным просветом желудка, а также 
энуклеацию [61]. В современной практике при всех ви-
дах удвоений пищеварительного тракта предпочтение 
отдается методам минимально инвазивной хирургии, 
таким как торакоскопические, лапароскопические, 
лапароскопически- ассистированные и внутрипро-
светные вмешательства [62]. Эти оперативные техники 
должны соответствовать принципам радикальной хирур-
гии, предусматривающим полное удаление удвоенного 
сегмента, а в случае невозможности этого – тотальное 
иссечение слизистой оболочки. В случаях, когда изо-
лированное удаление удвоенного сегмента невозможно, 
применяется резекция желудка в сочетании с эктопиро-
ванным образованием. Операция дополняется пласти-
кой пилорического отдела желудка или формированием 
гастроэнтероанастомоза по Ру на выключенной петле 
тонкой кишки [47, 59]. В контексте нашего исследования 
во всех клинических наблюдениях были реализованы 
радикальные оперативные вмешательства, при этом доля 
малоинвазивных техник составила 84,6%, что свидетель-
ствует о высокой эффективности применения современ-
ных хирургических методик.

Дупликационные кисты двенадцатиперстной 
кишки представляют собой редкую патологию, со-
ставляющую лишь 4% от общего числа дупликаций 
желудочно- кишечного тракта [5, 26, 60]. Согласно эпи-
демиологическим данным, частота встречаемости дан-
ной аномалии у новорожденных не превышает 1 случая 
на 100 000 рождений [61]. Результаты метаанализа, прове-
денного в 2010 году, свидетельствуют о том, что за деся-
тилетие было освещено менее 50 случаев дуоденальных 
дупликационных кист как у детей, так и у взрослых [62]. 
Впервые данное патологическое состояние было описа-
но Calder в 1733 году, что свидетельствует о его много-
вековой истории изучения и признания в медицинской 
науке. Патогенез дуоденальной дупликационной кисты, 
вероятно, обусловлен компрессией эпителия двенадцати-
перстной кишки в процессе роста дорсального бугорка 
поджелудочной железы или эктопической сегрегацией 
кишечного эпителия [63]. Клиническая манифестация 
данного патологического состояния характеризуется 
значительной вариабельностью, зависящей от размера, 
локализации кисты и ее анатомических взаимосвязей 
с окружающими структурами. Интервал между дебютом 
клинических симптомов и установлением окончательно-
го диагноза является относительно продолжительным, 
составляя в среднем более одного года. Эта задержка 
обуслов лена недостаточной специфичностью клиниче-
ской симптоматики и недостаточной осведомленностью 
медицинского сообщества о данном заболевании. Наибо-
лее часто встречающимися клиническими проявлениями 
являются абдоминальная боль, тошнота и рвота.

Панкреатит является наиболее распространенным 
осложнением, патогенез которого может быть обуслов-
лен различными механизмами. Во-первых, это преходя-
щая дуоденальная обструкция, вызванная подвижностью 
кисты и препятствующая нормальному оттоку содержи-
мого через большой дуоденальный сосочек. Во-вторых, 
сдавление протоков поджелудочной железы или гепато-
билиарной системы крупной кистой [65]. В-третьих, об-
струкция протоков поджелудочной железы может быть 
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вызвана миграцией билиарного осадка или микролитов, 
вязким слизистым секретом или геморрагическим содер-
жимым, возникающим в результате разрыва кисты [33].

В контексте эктопической слизистой оболочки 
желудка, наблюдаемой в приблизительно 20% случа-
ев, существует риск развития внутрикистозного кро-
вотечения или перфорации кисты, что может привести 
к желудочно- кишечному кровотечению и перитони-
ту [44]. Внутрипросветные кисты представляют со-
бой диагностическую дилемму, поскольку их трудно 
дифференцировать от холедохоцеле, особенно в случае 
холедохоцеле III типа [17, 21]. Окончательный дифферен-
циальный диагноз возможен исключительно на основа-
нии патологоанатомического исследования, поскольку 
дуоденальная дупликационная киста характеризуется 
наличием слизистой оболочки двенадцатиперстной 
кишки как внутри, так и снаружи, с отчетливым слоем 
гладкой мускулатуры. Диагностический подход включа-
ет в себя использование ультразвукового исследования, 
магнитно- резонансной томографии или компьютерной 
томографии, в зависимости от клинических подозрений. 
Два ключевых ультразвуковых признака, с высокой ве-
роятностью указывающих на дупликацию кишечника, 
включают наличие перистальтики и патогномоничный 
признак «двой ной стенки». Этот признак проявляется 
в виде внутреннего гиперэхогенного ободка, соответ-
ствующего слизистой оболочке и подслизистой основе, 
и внешнего гипоэхогенного слоя, представляющего со-
бой собственную мышечную оболочку.

УЗИ является основным методом пренатальной 
диагностики, обеспечивающим тщательное наблюдение 
за плодом и последующее наблюдение за новорожден-
ными [16]. Эндоскопическое УЗИ может быть полезным 
для оценки состояния кисты, особенно в случаях желч-
ной непроходимости или панкреатита [65]. Компьютер-
ная томография с контрастным усилением позволяет 
определить расположение и размер кисты, а также выя-
вить сопутствующие поражения головки поджелудочной 
железы. Эндоскопическая ретроградная холангиопанкре-
атография (ЭРХПГ) эффективна для оценки анатомии 
протоков и их связи с главным протоком поджелудочной 
железы, что особенно важно при планировании хирур-
гического вмешательства. Магнитно- резонансная холан-
гиопанкреатография представляет собой неинвазивную 
альтернативу, особенно у маленьких детей, когда ЭРХПГ 
нецелесообразна [61].

Интраоперационная цистография может быть по-
лезной для исключения связи кисты с желчным и пи-
щеварительным трактами. Однако из-за редкости за-
болевания и разнообразия клинических проявлений 
и рентгенологических данных предоперационный диа-
гноз не всегда оказывается точным [64].

Выбор оптимальной лечебной стратегии для лече-
ния дуоденальных дупликатурных кист представляет 
собой сложную задачу, требующую детального анализа 
таких факторов, как размер, локализация кистозного 
образования и его взаимосвязь с окружающими анато-
мическими структурами [65]. Традиционно лечебная так-
тика включает радикальную хирургическую резекцию, 
которая может быть выполнена посредством локального 
иссечения или, в случае вовлечения панкреатобилиар-
ного тракта, путем панкреатодуоденэктомии. Однако, 
в свете высокой вероятности развития хирургических 
осложнений, обусловленных близким расположением 
большого дуоденального сосочка, наблюдается возрас-
тающий интерес к эндоскопическим методам лечения. 
Эндоскопическая марсупиализация, выполняемая с ис-

пользованием игольчатого ножа, сфинктеротома или 
полипэктомической петли, представляет собой менее 
инвазивную альтернативу хирургическому вмешатель-
ству, что способствует более быстрому восстановлению 
пациентов. Тем не менее данный подход ограничен в при-
менении и используется лишь в специфических клини-
ческих ситуациях, когда анатомическое взаимоотно-
шение кисты с панкреатобилиарным трактом остается 
неопределенным.

Удвоение желчного пузыря представляет собой 
редкую билиарную аномалию, частота встречаемости 
которой составляет 1 случай на 3800–4000 новорожден-
ных [66]. Эта патология была впервые описана Блази-
усом (Blasius) в 1674 году при аутопсии тела двухлетнего 
мальчика в Амстердаме. В 1911 году Sherren представил 
первый отчет о хирургическом удалении удвоенного 
желчного пузыря [67]. Анатомические вариации удво-
ения желчного пузыря классифицируются по системе 
E. Boyden следующим образом: удвоение желчного пу-
зыря с общей шейкой; наличие двух отдельных желч-
ных пузырей, чьи пузырные протоки сливаются в один 
общий проток перед впадением в холедох; два желчных 
пузыря с независимо впадающими в холедох протока-
ми [68]. По данным различных исследователей, удвоение 
желчного пузыря в подавляющем большинстве случаев 
протекает бессимптомно или проявляется клинической 
картиной, характерной для желчнокаменной болезни. 
Это может быть обусловлено недостаточным дрениро-
ванием желчи, что приводит к застою и образованию 
конкрементов [69].

Удвоения тонкой кишки встречаются чаще, чем 
удвоения других отделов пищеварительного тракта. 
По данным различных исследований, они составля-
ют от 45% до 71% всех случаев дупликаций. При этом 
44% удвоений локализуются в терминальном отделе 
подвздошной кишки [4]. Первые упоминания о «энтеро-
кистах» появились в конце XIX века. В 1880 году Sanger 
и Henning независимо друг от друга описали кисты 
тонкой кишки, строение стенок которых было подобно 
строению стенок тонкой кишки [70]. L. Li и соавтора-
ми было представлено исследование кровоснабжения 
тонкокишечных дупликаций у 80 пациентов. Авторы 
разделили удвоения тонкого кишечника на два типа 
в зависимости от типа кровоснабжения. При пораже-
ниях первого типа (параллельного) дублирование рас-
полагалось на боковой стороне кишки, и у него была 
собственная артерия. При этом по параллельному сосуду 
осуществлялось кровоснабжение прилежащего участка 
здоровой кишки. При поражениях второго типа (вну-
трибрыжеечного) дублирование находилось непосред-
ственно в брыжейке, и сосуды с обеих сторон брыжейки 
проходили через дупликацию к здоровой кишке. L. Li 
и коллеги обнаружили, что поражения второго типа со-
ставляют меньшую часть (24,6%), но более 90% из них 
сочетались с пороками грудного отдела позвоночника. 
В то же время только 5% поражений первого типа имели 
подобные особенности. Также было постулировано, что 
знание анатомии сосудов кишечных дупликаций может 
помочь при проведении операций по их удалению без не-
обходимости резекции смежной кишки [71].

Клиническая картина удвоения тонкой кишки ха-
рактеризуется значительным полиморфизмом, обуслов-
ленным множеством факторов, включая локализацию, 
морфологическую структуру и гистологические особен-
ности патологического образования [35, 72]. В боль-
шинстве случаев манифестация заболевания происхо-
дит в детском возрасте. Патогенетические механизмы, 
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приводящие к развитию клинической симптоматики, 
включают компрессию просвета основного кишечного 
тракта, нарушение его гемодинамики и патологические 
изменения в стенке смежной кишки или непосредствен-
но в области дупликации. Основные клинические про-
явления данного заболевания включают болевой син-
дром, тошноту, рвоту, запоры и наличие пальпируемого 
объемного образования в брюшной полости. Важно от-
метить, что вышеупомянутые симптомы не обладают 
патогномоничностью, что затрудняет первичную диа-
гностику. Наиболее распространенным осложнением 
удвоения тонкой кишки является кишечная непрохо-
димость. Этиопатогенез кровотечений при различных 
формах удвоения различен: в случае изолированных 
форм кровотечение возникает вследствие компрессии 
сосудов и ишемии соответствующего участка кишки, 
тогда как при сообщающихся формах кровотечение 
обусловлено наличием эктопированной слизистой же-
лудочного типа, которая, по данным различных авто-
ров, встречается с частотой от 24% до 35%. Кроме того, 
в литературе описаны единичные случаи выявления 
эпителия респираторного типа в стенке тонкокишечных 
дупликаций [8, 11, 73].

Методы диагностики удвоений тонкой кишки (ду-
пликаций) эволюционировали от инвазивных и трудоем-
ких процедур до современных неинвазивных визуализа-
ционных технологий [74]. До внедрения ультразвукового 
исследования диагностика дупликаций представляла 
значительные трудности. В настоящее время УЗИ при-
знано методом выбора для выявления дупликаций 
тонкой кишки, что подтверждается многочисленными 
исследованиями. Ультразвуковая картина дупликаций 
тонкой кишки характеризуется наличием кистозной 
структуры с четкими, ровными контурами, заполненной 
эхооднородной жидкостью. Стенки кистозной структу-
ры по эхогенности и морфологии аналогичны стенкам 
прилежащей кишки, включая внутреннюю гиперэхоген-
ную слизистую оболочку и гипоэхогенный мышечный 
слой. Антенатальное УЗИ позволяет установить диагноз 
дупликации кишечника в 30% случаев, что делает его 
важным инструментом в пренатальной диагностике. 
Некоторые авторы предпочитают ультразвуковое ис-
следование по сравнению с компьютерной томографией 
и магнитно- резонансной томографией, приводя примеры, 
когда КТ оказалась неинформативной, в то время как 
УЗИ позволило визуализировать дупликацию. Однако 
другие специалисты считают МРТ предпочтительным 
методом диагностики у детей из-за отсутствия лучевой 
нагрузки и высокой разрешающей способности визу-
ализации [29, 37, 75].

Для выявления эктопии эпителия желудочного типа 
используется сцинтиграфия с применением технеция-99m 
(99mTc). Этот метод демонстрирует высокую информатив-
ность, достигающую 90%, согласно данным В. Niu и соав-
торов [76]. Удвоение тонкой кишки также может привести 
к развитию инвагинации, однако подозрения на данную 
патологию возникают редко, за исключением случа-
ев, когда ранее было выявлено объемное образование 
в брюшной полости. Среди других осложнений следует 
выделить перфорацию, которая может быть обуслов лена 
воспалительными изменениями в стенке удвоения, нару-
шением кровообращения или изъязвлением, связанным 
с наличием слизистой желудочного типа.

В литературе описаны два основных подхода к хи-
рургическому лечению данного порока. Первый метод 
включает тотальное иссечение патологического обра-
зования вместе с прилегающим сегментом кишечной 

трубки. Второй подход предполагает удаление дупли-
кации кишечника без повреждения прилежащих тка-
ней. В рамках последнего метода применяются такие 
техники, как энуклеация с восстановлением серозно- 
мышечного слоя кишечной стенки, резекция свобод-
ных стенок кисты с коагуляцией остаточной слизистой 
оболочки и видеоассистированная резекция через рас-
ширенный пупочный доступ [77]. Несмотря на обилие 
публикаций по данной теме, на сегодня не сформиро-
вано единого консенсуса относительно оптимального 
метода хирургического вмешательства при удвоении 
кишечника. Согласно мнению Dennis P. Lund и других 
авторов, наиболее предпочтительным методом является 
радикальное удаление дупликации вместе с несущим 
ее участком кишечной трубки [64]. Данная операция 
может быть выполнена как открытым, так и лапароско-
пическим доступом. В ряде случаев лапароскопия может 
быть использована в качестве начального этапа с после-
дующим переходом к видеоассистированному вмеша-
тельству через минимальный разрез. Альтернативные 
подходы предполагают менее радикальные методы лече-
ния, такие как резекция дупликации с восстановлением 
целостности кишечной стенки путем ушивания дефекта 
мышечного слоя или с использованием сшивающих ап-
паратов, энуклеация с эксцизией слизистой оболочки, 
резекция свободных стенок кисты с коагуляцией оста-
точной слизистой оболочки и видеоассистированная 
резекция через пупочный доступ [29, 78].

Аналогичной позиции придерживаются Р. Catalano 
и соавторы, которые считают оправданным удаление ду-
пликации без резекции прилегающего сегмента кишеч-
ной трубки, особенно в случае локализации патологи-
ческого образования в области илеоцекального угла [51]. 
В их работе подчеркивается необходимость сохранения 
илеоцекального клапана у детей при лечении удвоения 
тонкой кишки. Предпочтительными методами являются 
энуклеация дупликации или, при наличии общей стенки 
с кишечной трубкой, выполнение энтеротомии с после-
дующим ушиванием стенки кишечника поперечным 
швом [51]. Тубулярное удвоение тонкой кишки представ-
ляет собой редкое патологическое состояние, которое мо-
жет варьироваться по протяженности – от ограниченного 
сегмента до полного дублирования всей тонкой кишки.

Удвоения толстой кишки, представляющие собой 
редкое явление по сравнению с другими локализаци-
ями дупликационных аномалий, составляют, согласно 
данным различных авторов, от 2–7% [54, 55, 79] до 13% 
от общего числа всех дупликаций [29, 56, 57]. Первые 
документированные случаи этого порока развития от-
носятся к 70-м годам XIX века. Так, Schreiber в 1875 году 
впервые описал частичное удвоение восходящего от-
дела толстой кишки [24]. Оперативное вмешательство 
по пово ду данного патологического состояния было 
впервые предпринято в начале XX века. Grohe и Riedel 
независимо друг от друга в 1900 году сообщили об иден-
тичных хирургических техниках, включающих создание 
анастомоза между прямой кишкой и слепым концом 
добавочного кишечного сегмента.

Многообразие клинических проявлений удвоений 
толстой кишки обусловлено их уникальной анатомиче-
ской вариабельностью, что приводит к симптоматике, 
не характерной для других локализаций. Кистозные 
удвоения, локализующиеся в слепой и начальных от-
делах восходящей ободочной кишки, составляют около 
40% случаев и клинически могут напоминать удвоения 
подвздошной кишки. Изолированные формы удвоений 
часто протекают бессимптомно, что подтверждается ис-
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следованиями C. Hao- Cheng и соавторов, где вероятность 
бессимптомного течения достигает 10% [80].

Клиническая картина изолированных удвоений 
толстой кишки характеризуется разнообразием симпто-
мов. Среди наиболее частых проявлений выделяются 
хронические запоры, пальпируемые опухолевидные 
обра зования в брюшной полости, ректальные крово-
течения, болезненная дефекация, тенезмы, недержание 
мочи и наличие свищей в промежности. Дупликации 
могут иметь сообщения с основной пищеварительной 
системой, а также с органами мочевыделительной и по-
ловой систем, что наблюдается в 50% случаев, согласно 
данным ряда авторов. Добавочная кишка может заканчи-
ваться свищом, открывающимся в промежность или мо-
чеполовой тракт, или в виде неперфорированного ануса. 
У 80% пациентов с данной аномалией выявляются соче-
танные пороки развития, преимущественно касающиеся 
половой и мочевыделительной систем, реже – аномалии 
позвоночника [17, 41, 82]. Эти данные подчеркивают не-
обходимость комплексного подхода к диагностике и ле-
чению удвоений толстой кишки, учитывая их сложную 
анатомическую и клиническую природу.

Методы диагностики удвоений толстой кишки 
представляют собой сложную и многогранную задачу, 
требующую применения различных диагностических 
подходов. Рентгенография с использованием конт-
растного вещества является высокоинформативным 
методом, особенно при наличии сообщающихся форм 
удвоений [57, 79]. Контрастное вещество вводится в пря-
мую кишку или в добавочное отверстие, если таковое 
имеется. Согласно данным некоторых исследователей, 
ирригография с контрастным веществом и колоноскопия 
являются основными методами диагностики удвоений 
толстой кишки, позволяя визуализировать структурные 
аномалии и оценить функциональные характеристики 
кишечника [3, 59].

Ультразвуковое исследование, хотя и не является 
первостепенным методом при данном варианте удво-
ений, может быть полезным в случаях кистозных форм 
дупликаций. Компьютерная томография демонстрирует 
высокую информативность, позволяя выявить дополни-
тельные образования рядом с кишечной трубкой, визу-
ализировать питающие сосуды и оценить возможные 
осложнения, такие как инвагинация и признаки кишеч-
ной непроходимости [7, 57].

Эндоскопическое ультразвуковое исследование 
с тонкоигольной биопсией также показывает высокую 
диагностическую ценность. Этот метод позволяет оце-
нить характер слизистой оболочки, исключить злокаче-
ственные процессы и минимизировать лучевую нагрузку 
на пациента [65]. Таким образом, комплексный подход, 
включающий различные диагностические методы, обес-
печивает высокую точность и эффективность выявления 
и оценки удвоений толстой кишки [16].

Операции при удвоениях толстой кишки пред-
ставляют собой сложную и многогранную задачу, 
требующую индивидуального подхода в зависимости 
от анатомических особенностей и морфологических ха-
рактеристик образования. В случае кистозного удвоения 
предпочтительным методом является изолированное 
удаление образования с сохранением целостности про-
света кишечной трубки, аналогично тактике, применя-
емой при удвоениях тонкой кишки [22, 68, 80].

При протяженных тубулярных удвоениях тол-
стой кишки и локализации образования в прямой киш-
ке, а также при наличии сообщения с урогенитальны-
ми органами требуется более сложная хирургическая 

стратегия. Некоторые авторы предлагают выполнение 
дренирующих операций, направленных на устранение 
застоя каловых масс и секрета слизистой в полости ду-
пликации [53, 82]. Эта тактика считается оправданной 
из-за низкой вероятности пептической язвы, обуслов-
ленной редкостью эктопии эпителия желудочного типа 
в толстой кишке, а также высокой травматичности ра-
дикального вмешательства.

Однако другие исследователи указывают на непри-
емлемость данной стратегии, ссылаясь на повышенный 
риск развития аденокарциномы в толстой кишке по срав-
нению с другими отделами желудочно- кишечного трак-
та [19, 36, 80]. В этом контексте оперативные доступы 
для удаления дупликаций толстой кишки варьируются 
в зависимости от локализации образования. При высоко 
расположенных образованиях предпочтительны лапаро-
скопический или лапаротомический доступы, в то время 
как при удвоениях прямой кишки применяются про-
межностный или заднесагиттальный доступы. Также 
описаны единичные случаи тотально эндоскопических 
внутри просветных операций при данной патологии. Це-
лью хирургического вмешательства является максималь-
но полное удаление образования; в случае невозможно-
сти полного удаления производится резекция слизистой 
оболочки. При низко расположенном проксимальном 
конце дупликации операция направлена на устранение 
свища путем отсечения его от мочеполовых органов, 
с которыми он сообщается, ушивания культи и резекции 
прямой кишки с низведением сигмовидной кишки. Ана-
логичная тактика применяется при наличии добавочно-
го заднепроходного отверстия, дополняется удалением 
второго ануса с косметической целью. В случае низко 
расположенного удвоения толстой кишки также исполь-
зуется операция Соаве, которая является эффективным 
методом лечения данной патологии [15, 70, 83].

Заключение
Дупликации желудочно- кишечного тракта пред-

ставляют собой весьма гетерогенную группу аномалий, 
манифестирующих в зависимости от множества факто-
ров, включая локализацию, размер и наличие сопутству-
ющих патологических изменений. Анализ гендерного 
распределения показывает незначительное преобладание 
мужского пола, при этом кистозные и трубчатые дупли-
кации встречаются с почти одинаковой частотой. Наибо-
лее часто встречающейся локализацией является тонкий 
кишечник, а именно: подвздошная кишка, что обуслов-
лено анатомическими особенностями данного сегмента 
ЖКТ. Возрастной аспект также имеет важное значение: 
приблизительно половина пациентов с дупликациями 
ЖКТ относятся к неонатальной возрастной группе, при-
чем у них чаще диагностируются трубчатые формы ду-
пликаций. Это наблюдение подчеркивает необходимость 
ранней диагностики и своевременного вмешательства 
для предотвращения возможных осложнений. Клини-
ческая диагностика и рентгенография играют ключе-
вую роль в идентификации и верификации дупликаций 
ЖКТ. Применение современных визуализирующих ме-
тодик, таких как компьютерная томография и магнитно- 
резонансная томография, значительно повышает точ-
ность диагностики и позволяет более детально оценить 
анатомические и структурные особенности аномалий.
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ПЕРСПЕКТИВЫ ПАТОФИЗИОЛОГИЧЕСКИХ ПОДХОДОВ 
В ОПТИМИЗАЦИИ ЛЕЧЕНИЯ НЕКРОТИЗИРУЮЩЕГО 
ЭНТЕРОКОЛИТА У ДЕТЕЙ (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ)
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Некротизирующий энтероколит – наиболее частое заболевание в экстренной хирургии новорожденных 
и ведущая причина смертности детей с хирургической патологией в отделениях интенсивной терапии 
новорожденных. Универсальной оптимальной хирургической тактики лечения этого заболевания не су-
ществует. Потенциал для профилактики и повышения качества лечения некротизирующего энтероколита 
авторы видят в более глубоком изучении его патофизиологии. В процессе поиска релевантных публикаций 
были использованы базы данных: PubMed, eLibrary, Scholar и CyberLeninka. В качестве ключевых слов 
были выбраны: «некротизирующий энтероколит», «хирургия новорожденных», «диагностика некроти-
зирующего энтероколита у детей», «лечение некротизирующего энтероколита у детей». В представленном 
обзоре подробно разбираются патофизиологические вопросы патогенеза заболевания, его факторы риска, 
профилактика, классификационные и клинические аспекты некротизирующего энтероколита, ценность 
лучевых дополнительных методов диагностики, патогенетические подходы к медикаментозному лечению 
и оперативным вмешательствам. Освещены особенности предоперационной подготовки, осложнений и ис-
ходов, а также перспективные направления будущих научно- практических изысканий.

Ключевые слова: некротизирующий энтероколит, диагностика и лечение, оперативное лечение, дети.

PROSPECTS FOR PATHOPHYSIOLOGICAL APPROACHES 
IN TREATMENT FOR NECROTIZING ENTEROCOLITIS IN CHILDREN 
(LITERATURE REVIEW)
1Razin M. P., 1Toinova S. A., 1Smirnov A. V., 1Skobelev V. A., 1Sukhikh N. K., 1Makhneva V. A., 2Efremov I. S.

1Kirov State Medical University, Kirov, Russia (610027, Vladimirskaya St., 112), e-mail: kf12@kirovgma.ru
2Tyumen' State Medical University, Tyumen', Russia (625023, Tyumen', Odesskaya St., 54)

Necrotizing enterocolitis (NEC) is the most common emergency in neonatal surgery and the leading cause of death 
in neonatal intensive care units. There is no universally accepted surgical treatment for this disorder. The authors 
think that a more comprehensive understanding of pathophysiology may help in preventing NEC and improving 
treatment. A literature search was performed using the databases PubMed, eLibrary, Scholar, and CyberLeninka. 
The keywords included: necrotizing enterocolitis, neonatal surgery, diagnosis of NEC in children, and treatment 
of NEC. This review discusses pathophysiology of the disease, its risk factors, prevention strategies, classifi cation, 
and clinical presentation of NEC, the importance of additional radiological diagnostic methods, and pathogenetic 
approaches to medical treatment and surgical intervention. Preoperative preparation, complications, and outcomes, 
as well as promising areas for future research are discussed.

Keywords: necrotizing enterocolitis, diagnosis and treatment, surgery, children.

Введение
Некротизирующий энтероколит (НЭК) – наиболее 

частое заболевание в экстренной хирургии новорож-
денных. НЭК – лидирующая причина смертности детей 
с хирургической патологией в отделениях интенсивной 
терапии новорожденных. В связи с совершенствованием 
методов выхаживания недоношенных детей перед дет-
скими хирургами стоит вопрос о своевременном выявле-

нии и лечении увеличивающегося числа недоношен-
ных детей, так как НЭК чаще всего наблюдается в этой 
категории пациентов. Несмотря на многолетний опыт, 
универсальной и оптимальной хирургической тактики 
лечения НЭК не существует. Потенциал для профилак-
тики и повышения качества лечения некротизирующего 
энтероколита заключается в изучении его патофизио-
логии [1].
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Распространенность некротизирующего энтеро-
колита составляет от 0,7 до 1,1 случая на 1000 живо-
рожденных. Функциональная зрелость желудочно- 
кишечного тракта играет важную роль в определении 
риска развития заболевания. Поэтому НЭК в подавля-
ющем большинстве случаев встречается у недоношен-
ных детей. На доношенных детей приходится только 
7–13% всех случаев заболевания. Наибольшая распро-
страненность среди недоношенных детей фиксируется 
в группах с экстремально низкой и очень низкой массой 
тела при рождении (может достигать 10%). По мере уве-
личения гестационного возраста и массы тела при рож-
дении заболеваемость снижается. Дети первой степени 
недоношенности почти не подвержены риску заболева-
ния НЭК [2]. Некротизирующий энтероколит, как прави-
ло, развивается у недоношенных детей средней степени 
тяжести через неделю после рождения, в то время как 
среди недоношенных первой степени – на первой неделе 
жизни.

Возможные пренатальные факторы риска, приво-
дящие к НЭК: нарушения кровотока в системе мать –пла-
цента – плод [3], эклампсия у матери, внутриутробная ги-
поксия плода, преждевременное излитие околоплодных 
вод. К постнатальным факторам риска относятся асфик-
сия, переохлаждение, респираторный дистресс- синдром, 
апноэ, врожденные пороки сердца, стойкое фетальное 
кровообращение, открытый артериальный проток и сеп-
сис. Также высокий риск по заболеваемости НЭК имеют 
дети с гастрошизисом и болезнью Гиршпрунга.

Материал и методы поиска литературы
В процессе поиска релевантных публикаций были 

использованы базы данных PubMed, eLibrary, Scholar 
и CyberLeninka с 2011 по 2025 год с учетом нескольких 
классических более ранних работ. Критерии включе-
ния: клинические и экспериментальные исследования 
по НЭК у новорожденных и лабораторных животных, 
обзоры, гайдлайны, метаанализы. Критерии исключения: 
клинические случаи, письма, комментарии, публикации 
без полнотекстового доступа, нерецензируемые источни-
ки. В качестве ключевых слов были выбраны: «некроти-
зирующий энтероколит», «хирургия новорожденных», 
«диагностика некротизирующего энтероколита у детей», 
«лечение некротизирующего энтероколита у детей».

Патофизиологические аспекты патогенеза забо-
левания

Некротизирующий энтероколит является резуль-
татом поражения слизистой оболочки кишечника па-
тогенными бактериями, которое часто ассоциируется 
с энтеральной нагрузкой в восприимчивом организме. 
Это приводит к повреждению кишечника и разверты-
ванию воспалительного каскада.

НЭК является заболеванием, патофизиология ко-
торого до конца не изучена [4, 5]. Важное место в раз-
витии заболевания занимает недостаточность защитных 
свойств кишечника. В норме барьером служат его меха-
нические и немеханические свой ства: моторика, фермен-
ты, слизистый слой и плотные клеточные соединения.

В развитие НЭК вовлечены различные факторы – 
и нарушение микроциркуляции, и неадекватные воспа-
лительные реакции. Нарушение целостности кишечного 
эпителия дает возможность кишечным бактериям по-
падать в лимфатические сосуды и систему портальной 
вены, что является причиной пневматизации кишечника 
продуктами микробной жизнедеятельности и эмболии 
портальной вены. Моторика желудочно- кишечного 
тракта, как правило, развивается в третьем триместре. 

У недоношенных детей моторика снижена, что, в свою 
очередь, увеличивает время контакта потенциально 
опасных веществ со слизистой оболочкой. Не до конца 
сформированный кишечник также не имеет достаточной 
способности поглощать питательные вещества, которые, 
в свою очередь, могут приводить и к повреждению эпи-
телия из-за снижения pH кишечника.

Муцин – важный защитный барьер слизистой 
оболочки кишечника. Зрелый муцин обладает высокой 
буферной способностью, большой вязкостью и бакте-
рицидными свой ствами. У недоношенных детей клетки 
кубического эпителия незрелые, это приводит к недо-
статочному производству слизи, а она, в свою очередь, 
не обладает необходимыми защитными свой ствами. Не-
достаточная выработка муцина может привести к сни-
жению сопротивляемости эпителия и бактериальной 
инвазии, вследствие чего развивается НЭК.

Плотные клеточные соединения отвечают за полу-
проницаемость кишечного эпителия. Не обладающие 
достаточной плотностью клеточные соединения у не-
доношенных детей увеличивают проницаемость слизи-
стой оболочки. Цитокины также вызывают повышенную 
проницаемость, при взаимодействии с бактериями и их 
продуктами (такими как липополисахариды).

Некоторые исследования показывают, что метабо-
лизм желчных кислот может играть свою роль в развитии 
этого заболевания. Уровень желчных кислот в подвздош-
ной кишке может быть повышен у недоношенных детей 
из-за недостаточности белков, связыва ющих желчь, не-
обходимых для транспортировки желчных кислот в пор-
тальную систему. Недоношенных детей кормят смесью, 
содержащей большее количество желчных кислот, чем 
в питании детей, находящихся на естественном вскарм-
ливании, что,в свою очередь, также может приводить 
к развитию НЭК. Факторы роста и цитокины играют 
важную роль в патофизиологии НЭК. Эпидермальный 
фактор роста (ЭФР) и гепарин- связывающий эпидер-
мальноподобный фактор роста (ГС-ЭФР) содержатся 
в грудном молоке человека и играют важную роль в раз-
витии желудочно- кишечного тракта. Эти факторы роста 
улучшают пролиферацию и дифференциацию клеток 
кишечника, снижают апоптоз клеток эпителия и способ-
ствуют заживлению поврежденной слизистой оболочки 
после травмы. Снижение уровня этих факторов роста 
имеет связь с развитием НЭК [6].

Интерлейкин-2 (ИЛ-2) – провоспалительный цито-
кин, высокие уровни которого способны вызывать шок 
и полиорганную недостаточность. Фактор активации 
тромбоцитов (ФАТ) вызывает вазоконстрикцию, про-
потевание капилляров и увеличивает проницаемость 
слизистой оболочки кишечника. У новорожденных, 
пораженных некротизирующим энтероколитом, были 
зафиксированы повышенные уровни ИЛ-2 и ФАТ [7]. 
Эритропоэтин присутствует в грудном молоке, но он 
не только задействован в регуляции производства эри-
троцитов, но и важен в развитии желудочно- кишечного 
тракта ребенка. Иммуноглобулин А (IgA) обычно на-
ходится в муциновом слое кишечника, где он связыва-
ет бактерии и вирусы. Слизистая оболочка кишечника 
новорожденных с дефицитом IgA имеет повышенную 
восприимчивость к инфекциям.

Факторы риска и профилактика
Приведенные данные свидетельствуют о том, что 

использование грудного молока и пробиотиков может 
снизить риск развития НЭК. До тех пор, пока клеточные, 
биохимические и молекулярные механизмы поврежде-
ния кишечного тракта при этом заболевании не будут 
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до конца выяснены, патогенетическая терапия останется 
труднодостижимой. В настоящее время медикаментоз-
ное лечение НЭК состоит из применения антибиотиков 
и поддерживающей терапии. Хирургическое лечение 
в основном предназначено для лечения выраженных 
стадий и осложнений заболевания.

Вероятно, поэтому методики ведения ново-
рожденных, как показано в исследовании Frost B. L. 
и Caplan M. S., препятствующие развитию НЭК, играют 
важную роль в улучшении исходов [8]. Предлагаются 
следующие методы для предотвращения НЭК:

1) раннее грудное вскармливание;
2) назначение антибиотиков по строгим показа-

ниям;
3) сведение до минимума воздействия кислот;
4) раннее удаление центрального венозного ка-

тетера;
5) использование при искусственном вскармли-

вании только специализированных молочных смесей, 
предназначенных для вскармливания недоношенных 
детей (возможно кратковременное использование специ-
ализированных продуктов на основе высокогидролизо-
ванных сывороточных белков);

6) важно избегать ненужных переливаний и экс-
тремальной анемии;

7) по возможности – уход от традиционной на-
зальной СРАР – терапии постоянным положительным 
давлением в дыхательных путях.

Грудное молоко человека (ГМЧ) включает много 
полезных противомикробных и противовоспалитель-
ных факторов, таких как секреторные иммуноглобули-
ны, цитокины, лактоферрин, лизоцим и факторы роста. 
Олигосахариды в молоке способствуют колонизации 
кишечника полезной флорой.

Метаанализ небольших исследований и более 
крупное рандомизированное исследование [9–10] по-
казывают, что использование грудного молока человека 
при кормлении снижает относительный риск развития 
НЭК, снижает риск смерти и развития осложненных 
форм, требующих оперативного вмешательства, по срав-
нению с использованием искусственного вскармливания.

В отличие от ГМЧ, смеси для кормления недоно-
шенных и младенцев с низкой массой тела при рождении 
дают преимущество в лучшем увеличении массы, наряду 
с увеличением длины тела и увеличением окружности 
головы. Отсутствие доступного материнского или до-
норского грудного молока и большая потребность в до-
бавлении калорий с помощью смеси или загустителя 
ограничивают исключительное использование ГМЧ.

Характер бактериальной флоры в незрелом детском 
кишечнике, вероятно, играет роль в патогенезе НЭК у не-
доношенных новорожденных, у которых наблюдается 
задержка его колонизации полезными бактериями. Про-
биотики – энтеральные пищевые добавки, содержащие 
жизнеспособные микроорганизмы, которые полезны для 
развивающегося кишечника. Кроме того, пробиотики 
также способствуют колонизации ЖКТ симбиотиче-
ской кишечной флорой и угнетению роста патогенных 
бактерий, тем самым уменьшают бактериальную транс-
локацию и воспаление кишечника.

Метаанализ показывает, что пробиотики значи-
тельно снижают частоту тяжелых форм НЭК у детей 
с очень низкой массой тела при рождении [11]. Лучшие 
результаты были получены с использованием двух 
или более видов пробиотиков, вводимых в течение 
7 дней минимум. Там, где пациенты получали пробио-
тики, было отмечено снижение общей смертности, в том 

числе от НЭК, уменьшение времени госпитализации. 
Продолжительность общего парентерального питания 
в группах не отличалась. Не было различий и в долго-
срочных результатах развития нервной системы.

В настоящее время широко распространенное при-
менение пробиотиков корректируется широким спектром 
доз (от 6×10⁷ до 1х10⁹ КОЕ в день) и бактериальными 
штаммами (Bifi dobacterium, Lactobacillus, Saccharomyces), 
используемыми в исследованиях. В связи с отсутствием 
конкретных подтверждений или рекомендаций пробио-
тики у детей с крайне низкой массой тела при рождении 
следует использовать с осторожностью.

Раннее энтеральное питание недоношенных ново-
рожденных полезно с точки зрения повышения массы 
тела и снижения потребности в парентеральном питании. 
К сожалению, с другой стороны, раннее и быстрое вве-
дение пищи может травмировать незрелую слизистую 
кишки и способствовать росту патогенной бактериаль-
ной флоры, приводящей к НЭК. Введение минимального 
энтерального питания (трофическое питание), начатого 
в первые три дня жизни, не увеличивает риск развития 
НЭК по сравнению с голодом [12].

Поскольку созревание рефлексов сосания и гло-
тания происходит примерно на 32-й неделе гестации, 
большинству детей с очень низкой массой тела при рож-
дении требуется кормление через зонд. Прерывистые бо-
люсные кормления могут имитировать физиологическое 
питание, но непрерывная подача пищи может снизить 
риск непереносимости кормления. Систематическое на-
блюдение не выявило зависимости частоты развития 
НЭК между болюсным и постоянным кормлением [13].

Классификация
Модифицированные критерии классификации 

Бэлла чрезвычайно полезны для описания состояния 
пациентов, направления на лечение, для оценки резуль-
татов лечения [14].

НЭК является очень вариабельным заболеванием 
с широким спектром симптоматики и тяжести процесса. 
В целом пациенты первой стадии имеют клинику подо-
зреваемого НЭК, пациенты со второй стадией имеют 
подтвержденный НЭК, у пациентов третьей стадии – 
прогрессирующий НЭК [15]. Первая стадия лечится кон-
сервативно, вторая стадия, как правило, требует хирур-
гического лечения, а третья стадия заболевания всегда 
требует оперативного вмешательства.

Младенцы с ранним некротизирующим энтеро-
колитом демонстрируют неспецифические симптомы, 
которые становятся более четкими по мере прогрес-
сирования заболевания. Диагноз обычно подтвержда-
ется рентгенологически. Ранние признаки НЭК – это 
симптомы системных заболеваний и сепсиса, включая 
апноэ, нестабильную температуру тела, брадикардию, 
вялость, непереносимость пищи, гипогликемию, про-
явления дыхательной недостаточности. Вздутие живо-
та, рвота желчью, кровь в стуле или картина кишечной 
непроходимости на рентгенограмме также указывают 
на подозреваемый НЭК.

Пациенты с прогрессирующим НЭК имеют данные 
за перфорацию кишечника, такие как бледность и отек 
передней брюшной стенки, пальпируемая «опухоль» 
брюшной полости, пневмоперитонеум, проявления тяже-
лого сепсиса (метаболический ацидоз, тромбоцитопения, 
нейтропения и ДВС-синдром).

Из-за грамотрицательного сепсиса тромбоциты 
связываются эндотоксином, вследствие чего тромбо-
цитопения обнаруживается у 65–90% младенцев с НЭК. 
Низкое или быстрое падение числа тромбоцитов, как 
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правило, бывает связано с тяжелым состоянием детей 
и плохим прогнозом. Постоянный контроль показателей 
тромбоцитов важен как маркер прогрессирования забо-
левания и может помочь в определении необходимости 
и срока оперативного вмешательства. При грамотрица-
тельном сепсисе у новорожденных с НЭК обнаружива-
ются нейтропения или лейкоцитоз с количеством ниже 
чем 6000 клеток/мм3. Более значительная нейтропения, 
как правило, имеет более плохой прогноз.

Индометацин, используемый для лечения откры-
того артериального протока (ОАП), может быть связан 
с инициированием НЭК и спонтанным кишечным кро-
вотечением (СКК). Препарат вызывает вазоконстрикцию 
(блокируя простагландиновую синтетазу) и таким обра-
зом может увеличивать сосудистое сопротивление, тем 
самым снижая местный кровоток и уменьшая оксигена-
цию тканей. В одном из исследований было отмечено, 
что индометацин увеличивает частоту развития НЭ у де-
тей с гестационным возрастом до 30 недель (но не старше 
32 недель). Другие исследования не подтвердили это 
открытие. Обзор Cochrane (2010) отметил, что ибупрофен 
может быть столь же эффективным, как индометацин, 
при закрытии ОАП, в то же время он уменьшает частоту 
возникновения НЭК.

Хотя энтеральное питание часто прекращают при 
лечении индометацином из-за возможного развития 
НЭК, продолжение кормления не приводит к увели-
чению риска развития НЭК или СКК у таких пациен-
тов [16]. Наличие преэклампсии у матери предопределяет 
вероятность НЭК у недоношенных детей с коэффици-
ентом вероятности 1,74 (95%-ный доверительный ин-
тервал) [17]. Ингибиторы секреции соляной кислоты 
ассоциированы с НЭК (OR: 1,78), а также с другими 
инфекциями (сепсис, пневмония и инфекции мочевых 
путей у детей с очень низкой массой тела при рождении 
(ОНМТ) [18].

Трансфузионно- зависимый НЭК – это НЭК, раз-
вившийся в течение 48 часов после переливания эритро-
цитной массы. Доказательства, связанные с этим состоя-
нием, ограничены наблюдательными ретроспективными 
исследованиями [19], в то время как в более свежих науч-
ных работах на тему контроля над заболеванием не было 
выявлено более высокой встречаемости НЭК у пациентов 
после гемотрансфузии. Однако в двух исследованиях 
поддерживалось питание во время переливания крови, 
а в другой работе подтверждены изменения в брыжееч-
ном кровотоке при переливании эритроцитов [20].

Длительное исходное эмпирическое лечение анти-
биотиками у пациентов с отсутствием флоры тоже связы-
вается с увеличением НЭК, так как, видимо, антибиотики 
отрицательно влияют на микробиоту кишечника [21].

Примерно 10% случаев НЭК наблюдается у доно-
шенных детей. У таких пациентов чаще наблюдаются 
коморбидные заболевания, такие как врожденные пороки 
сердца, полицитемия, сепсис или гипотония [22]. У более 
зрелых новорожденных болезнь чаще всего появляется 
на первой неделе жизни [23, 24], хотя такие доношенные 
дети, у которых есть симптомы НЭК в возрасте более 
одной недели, имеют более плохой прогноз [25]. Доно-
шенные пациенты с НЭК более склонны к вовлечению 
в процесс толстого кишечника и чаще требуют хирур-
гического лечения.

Ведение таких новорожденных несколько противо-
речиво, поскольку одни исследования показывают, что 
раннее вмешательство является наилучшим, в то время 
как другие отмечают, что показания к операции ана-
логичны показаниям для недоношенных. Предостав-

ленные данные указывают на то, что последствия НЭК 
одинаковы как у доношенных, так и у недоношенных 
младенцев.

Некротизирующий энтероколит чаще всего пора-
жает тонкий кишечник. НЭК – заболевание с различ-
ными морфологическими вариантами течения. Встре-
чается тотальное или очаговое поражение, но обычно 
выявляются множественные очаги в нескольких сег-
ментах тонкой кишки, преимущественно в илеоцекаль-
ной области. Как правило, не повреждаются желудок, 
двенадцатиперстная кишка, прямая кишка и первые 
пять-десять сантиметров проксимальной тонкой кишки. 
Внешний интраоперационный вид кишки также зависит 
от степени ишемии. Субсерозный газ может быть вы-
явлен при пневматозе кишечника с жизнеспособными, 
неперфо рированным петлями. Петли кишечника часто 
растянуты, имеют тонкие стенки и очень восприимчивы 
к ятрогенному повреждению во время исследования.

Пораженные участки можно разделить на ишеми-
зированные, с частичным и тотальным некрозом стенки 
и перфорацией кишки. Области ишемии могут быть се-
рого или черного цвета, а иногда могут оказаться и беле-
сыми, с участками колликвационного некроза, возможно 
сочетание с перфорацией. Но в большинстве случаев 
гистологическое исследование констатирует воспаление 
и коагуляционный некроз.

Термин «тотальный НЭК» используется для опи-
сания оперативных результатов, когда минимум 80% 
всего кишечника нежизнеспособны. Это связано с почти 
100%-ной смертностью у пациентов с массой тела менее 
1000 г, а у всех из оставшихся в живых проявляется тя-
желым синдром короткой кишки. Некоторые хирурги 
предполагают, что при установлении тотального НЭК 
следует избегать агрессивных вмешательств и лечения.

Дополнительные методы диагностики
На рентгенограммах брюшной полости у пациен-

тов, начиная со стадии II А, обнаруживается пневмотоз 
кишечной стенки, который является симптомом НЭК, 
а пневмоперитонеум, в свою очередь, является класси-
ческим показанием для оперативного вмешательства. 
Пневматоз тонкого кишечника обнаружен на рентге-
нограммах у 19–98% младенцев с НЭК и может быть 
либо кистозным, либо линейным, он является патогно-
моничным, но не 100%-но специфичным для НЭК и мо-
жет быть обнаружен при множестве других состояний, 
включая мальротацию с заворотом подвздошной кишки, 
болезнь Гиршпрунга, непереносимость углеводов, син-
дром Бернетта и даже врожденный пилоростеноз.

Газовая эмболия портальной вены наблюдается 
у 10–30% пациентов с НЭК и, вероятно, является марке-
ром для более значимого поражения кишечника (у 61% 
пациентов обнаружено менее 20% жизнеспособного 
кишечника – тотальный НЭК). Газ в портальной вене – 
случайная находка, следовательно, может присутство-
вать там чаще, чем предполагалось врачами изначаль-
но. В некоторых случаях эмболия становилась поводом 
для операции, но в других протоколах этот симптом 
использовался только как базовая точка для принятия 
решения о том, когда необходимо действовать более ре-
шительно. Справедливости ради нужно упомянуть, что 
имеются данные о том, что некоторые новорожденные 
с газовой эмболией портальной вены успешно обходи-
лись без операции.

Пневмоперитонеум, наблюдаемый у 20–30% паци-
ентов с НЭК, может быть обнаружен в лежачем положе-
нии в виде контура на фоне серповидной связки печени. 
Рентгенограммы в латеральной проекции более инфор-
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мативны для выявления свободного газа в брюшной 
полости. Пневмоперитонеум выявляется только в 63% 
случаев, в дальнейшем он подтверждается интраопера-
ционно. Свободный газ в брюшной полости может быть 
также обнаружен при пневмомедиастинуме или пнев-
мотораксе у детей с заболеванием легких, находящихся 
на искусственной вентиляции с высоким положитель-
ным давлением.

Типичные рентгенограммы брюшной полости, по-
казывающие стойкое расширение петель кишечника 
в течение 24–36 часов, могут представлять собой кос-
венные доказательства некроза всех слоев кишки. Не-
которые авторы считают это показанием к операции, 
поскольку некроз кишки, требующий хирургической 
операции, встречается почти у 50% пациентов с паре-
зом кишечника. Однако в литературе есть и сообщения 
о том, что значительное количество этих младенцев вы-
здоравливает без хирургического вмешательства.

Были проведены дополнительные лучевые мето-
ды исследования, такие как ультразвуковое исследо-
вание (УЗИ), компьютерная томография и магнитно- 
резонансная томография. УЗИ может быть более полезно, 
поскольку оно позволяет выявить асцит, перфузию ки-
шечника, положение сосудов и толщину стенки кишеч-
ника. Исследование также может быть способно иден-
тифицировать пневматоз и газовую эмболию воротной 
вены, которую не видно на обзорной рентгенограмме. 
Хотя роль УЗИ четко не определена в диагностике НЭК, 
это исследование представляется наиболее информатив-
ным при диагностике пациентов с комплексом асцита 
и отсутствием газа в брюшной полости на рентгено-
грамме.

Пункционное исследование может быть очень по-
лезным средством для подтверждения перфорации в ки-
шечнике любой этиологии. Ультразвуковой контроль ве-
дения помогает в получении перитонеальной жидкости, 
дает возможность избежать случайной пункции расши-
ренных петель кишечника. Аспират, содержащий гной, 
кал или грамотрицательную флору, указывает на перфо-
рацию и необходимость оперативного вмешательства.

Медикаментозное лечение
Начальное лечение большинства пациентов с НЭК 

консервативное. Энтеральный («голодный») покой ки-
шечника и парентеральные антибиотики бывают успеш-
ны в 50–75% случаев.

К моменту постановки диагноза процесс деструк-
ции тканей уже начался. Экстренная медицинская по-
мощь включает в себя голод, постановку назогастраль-
ного зонда, внутривенное введение жидкости, введение 
антибиотиков широкого спектра действия и паренте-
ральное питание. Должны быть выполнены следующие 
анализы: клинический анализ крови, анализ газов крови, 
С-реактивный белок, электролиты плазмы, посев крови 
и мочи на стерильность, рентгенограммы брюшной по-
лости.

Для пациентов, нуждающихся в респираторной 
поддержке, эндотрахеальная интубация и механическая 
вентиляция наиболее предпочтительны во избежание по-
вышения внутрибрюшного давления, чем носовая каню-
ля или постоянное положительное давление в дыхатель-
ных путях. Основываясь на состоянии пациента, может 
потребоваться вазопрессорная поддержка для коррекции 
гемодинамических нарушений, а для лечения анемии, 
тромбоцитопении, коагулопатии – переливание крови. 
Обычно необходимо парентеральное обезболивание.

Применяют антибиотики широкого спектра дей-
ствия, воздействующие на анаэробную флору. Реко-

мендации варьируют от ампициллина и клиндамицина 
до цефалоспоринов третьего поколения в комбинации 
с метронидазолом, а также ванкомицин, если назокоми-
альная флора включает метициллин- резистентный ста-
филококк [26]. Несколькими исследованиями не удалось 
установить конкретный, основанный на доказательствах, 
антибактериальный режим [27]. Важно помнить, что 
использование клиндамицина может быть связано с по-
следующим образованием стриктур кишечника [27, 28]. 
Противофунгицидная терапия должна быть начата в слу-
чае длительной антибактериальной терапии, так как 
грибковый сепсис является частой причиной летальных 
исходов от НЭК.

Периодические осмотры брюшной полости, рен-
генологические снимки и лабораторные исследования 
проводятся каждые 6–8 часов, чтобы контролировать 
реакцию пациента на лечение. При стабильном или 
улучшающемся состоянии пациента можно продол-
жить наблюдение выжидательным методом и, соответ-
ственно, уменьшить частоту проводимых исследований. 
При клиническом ухудшении или выявлении патологии 
на рентгенограмме должен быть немедленно решен во-
прос о хирургическом вмешательстве.

Если установлен подозреваемый НЭК, антибио-
тикотерапия и полное парентеральное питание должны 
продолжаться в течение 7–14 дней. Если функция ки-
шечника восстановлена, возможно возобновление энте-
рального питания. Пациенты, которые успешно подда-
ются лечению, предположительно, имеют некроз не всей 
стенки кишечника. Однако у таких пациентов остается 
риск развития стриктур кишечника, поскольку проис-
ходит заживление и рубцевание язв кишки. Пациенты, 
у которых возникают признаки кишечной обструкции 
после консервативного ведения, могут нуждаться в про-
ведении контрастных исследований (после исследования 
верхних отделов переходят к ирригоскопии), чтобы ис-
ключить стриктуру.

Показания к оперативному вмешательству
Пневмоперитонеум или положительный лапаро-

центез остаются единственными абсолютными показа-
ниями к операции у новорожденных с НЭК, но не всегда 
присутствуют у пациентов с гангреной или перфорацией 
кишечника. При наличии у пациента дополнительных 
клинических критериев в сочетании с ухудшением со-
стояния также должен решаться вопрос о немедленном 
хирургическом вмешательстве.

Учитывая, что большинство младенцев с НЭК 
благоприятно реагируют на медикаментозную терапию 
(антибиотики, голод), важно определить, какие пациен-
ты нуждаются в операции, и установить оптимальный 
срок вмешательства. В идеале от 20 до 40% пациентов, 
которые требуют хирургического вмешательства, долж-
ны быть идентифицированы до развития некроза всей 
толщины стенки кишечника и перфорации. В насто-
ящее время нет критериев, которые одинаково для всех 
указывают на наличие гангрены с угрозой перфорации.

Серийные абдоминальные рентгенограммы явля-
ются неотъемлемой частью медицинского наблюдения 
новорожденных с НЭК, так как, к сожалению, у трети 
пациентов с перфорацией свободный газ в брюшной по-
лости на рентгенограммах не визуализируется.

Другим критерием является положительный ла-
пароцентез, обнаруживающий содержимое кишечника, 
такое как: стул, желчь, мутная жидкость или бактерии 
при окрашивании по Граму. Отрицательный лапаро-
центез или возврат чистой жидкости не исключают 
локализованную или прикрытую перфорацию. Время 
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от времени растяжение, асцит и водянка кишечника 
могут повышать внутрибрюшное давление младенца 
в достаточной степени, чтобы вызвать абдоминальный 
компартмент- синдром с нарушенной перфузией и ухуд-
шением респираторного статуса. Срочная лапаротомия 
и декомпрессия с лапаростомией могут спасти жизнь 
малыша.

У многих пациентов с полным некрозом кишечни-
ка не визуализируется пневмоперитонеум или лапаро-
центез отрицателен. В этих ситуациях дополнительные 
клинические данные могут обеспечить достаточные кос-
венные доказательства некроза или перфорации, чтобы 
оправдать операцию. Несмотря на то, что они не явля-
ются абсолютными показаниями к операции, однако 
воспаление клетчатки и отек передней брюшной стенки 
при пальпации или стойкая дилатация паретичной петли 
(петель) на рентгенограмме брюшной полости [29] вы-
зывают подозрение на некроз всей толщины кишечной 
стенки. Несмотря на проводимую терапию, клиническое 
ухудшение, которое проявляется гемодинамической не-
стабильностью, повышением давления и вентиляции, 
а также ухудшением лабораторных показателей (ацидоз 
и тромбоцитопения), также являются относительными 
показаниями к оперативному вмешательству [30].

Скопления жидкости, визуализирующиеся на УЗИ, 
хорошо коррелируют с предшествующей хирургической 
операцией по поводу кишечной гангрены или перфора-
ции. Лапароцентез или УЗИ могут быть особенно полез-
ны у пациентов с отсутствием газа в брюшной полости 
и явным асцитом на рентгенограмме брюшной полости.

Kosloske A. M. (1994) был проведен анализ вероят-
ности для многих потенциальных показаний для опера-
тивного вмешательства. Анализ вероятности потенци-
альных показаний для хирургического вмешательства 
представлен ниже.

Признаки
Чувстви-
тель-

ность (%)

Специ-
фичность 

(%)

Положи-
тельная 
про-

гности-
ческая 
ценность 

(%)
Пневмоперитонеум 48 100 100
Газовая эмболия 
воротной вены 24 100 100

Парез кишечника 12,5 100 100
«Опухоль» 12,5 100 100
Гиперемия кишечной 
стенки 8 100 100

Положительный 
лапароцентез 87 100 97

Тяжелый пневматоз 31 94 91
Клиническое 
ухудшение 39 89 78

В 1977 году Ein et al. описали эффективность пери-
тонеального дренажа у недоношенных новорожденных 
с НЭК: примерно трети пациентов пришлось провести 
ревизию брюшной полости вскоре после постановки дре-
нажа, другая треть нуждалась в отсроченной операции, 
а одной трети не требовалось дальнейшего оперативного 
лечения. В общем, первичный перитонеальный дренаж 
стал методом выбора при ведении недоношенных ново-
рожденных с массой тела менее 1500 г. Хотя этот подход 
остается спорным, в ходе первоначального рандомизиро-
ванного контролируемого исследования, сравнивающего 

перитонеальный дренаж с лапаротомией, было выявлено, 
что результат эквивалентен с точки зрения смертности, 
продолжительности пребывания и зависимости от парен-
терального питания.

Как осуществляется перитонеальный дренаж 
при НЭК? Как правило, младенцы в тяжелом состоянии 
на ИВЛ уже получают парентеральные обезболива-
ющие препараты. Подготавливается операционное поле 
в правом нижнем квадранте живота, обрабатывается 
и накрывается стерильным бельем. Местная анестезия 
осуществляется аккуратно, так как очень легко пройти 
в брюшную полость через тонкую брюшную стенку. 
Производится разрез 8–10 миллиметров. Для прохожде-
ния фасции используется электрокоагулятор, отверстие 
должно быть настолько малым, насколько позволяет 
коагулятор. Обычно выходит значительное количество 
экссудата, химуса. Выделенная жидкость отправляется 
на бактериологическое исследование флоры и ее устой-
чивость к антибиотикам. Брюшная полость орошается 
согретым физиологическим раствором до получения 
чистой промывной жидкости.

Некоторые хирурги выбирают вывод дренажа через 
контрапертуру в другом квадранте живота. Для предот-
вращения кровотечения необходимы бережные манипу-
ляции, особенно в печеночной области. Исследования 
показали, что после установки дренажа поисковая ла-
паротомия не изменит результат. По-видимому, пери-
тонеальный дренаж наиболее эффективен при лечении 
спонтанной перфорации кишечника, но также он эффек-
тивен и у пациентов с НЭК.

Как вести пациентов с НЭК без положительной 
динамики после перитонеального дренажа? Rees и др. 
в рандомизированном исследовании установили, что 
постановка только дренажа является достаточным лишь 
в 11% случаев, а метаанализ указал на возможное увели-
чение смертности при лечении только этим способом. Те-
кущие исследования свидетельствуют о том, что поста-
новка дренажа или выполнение лапаротомии являются 
эквивалентными. Но хирургам бывает сложно принять 
окончательное решение об отказе от лапаротомии, когда 
нет положительной динамики после установки дренажа. 
Поэтому чаще лапароцентез как самостоятельная ле-
чебная методика применяется при первой стадии НЭК 
и (как операция отчаяния) – при крайне тяжелых формах 
тотального НЭК.

Предоперационная подготовка
Пациенты с некротизирующим энтероколитом, 

ожидающие операцию, должны быть соответствующим 
образом подготовлены к ней, обязаны получить адек-
ватную анестезию и антибактериальную подготовку. 
Предоперационный подход у новорожденных с НЭК 
аналогичен подходу к новорожденным с сепсисом. 
Как только появляются показания к оперативному ле-
чению, осуществляется венозный доступ и катетери-
зация мочевого пузыря. Респираторная поддержка осу-
ществляется по мере необходимости. При проведении 
реанимационных мероприятий необходимо избегать 
застойных явлений в печени и отека легких. Анемия, 
тромбоцитопения и коагулопатия корригируются до опе-
рации. Необходимо назначить витамин K и антибиотики 
широкого спектра действия, если они еще не назначены 
для лечения НЭК или сепсиса. Центрального венозного 
катетера обычно достаточно для проведения у новорож-
денных длительных инфузий растворов, парентерально-
го питания и введения антибиотиков.

Несмотря на то, что необходимо проводить поиско-
вую лапаротомию в стерильных условиях операционной, 
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новорожденного, из-за невозможности безопасной транс-
портировки, необходимо оперировать прямо в отделении 
интенсивной терапии новорожденных, создав макси-
мально стерильные условия для этого. Выжива емость 
пациентов с НЭК в отделениях интенсивной терапии 
новорожденных различного уровня давно изучена. Цент-
ры с высоким уровнем специалистов и большим опытом 
имеют низкие показатели смертности при НЭК.

Послеоперационная поддержка такая же, как 
для пациента с желудочно- кишечным сепсисом, вклю-
чая назогастральную декомпрессию и парентеральное 
питание. Большинство практикующих врачей ведут 
пациента на антибиотиках в течение 7–14 дней. В этот 
момент энтеральное питание может быть постепенно 
возобновлено после восстановления функции кишечни-
ка. Успех введения энтерального питания, как правило, 
зависит от количества и степени интактности оставшего-
ся кишечника. Прием лекарств, снижающих токсическое 
действие каловых масс, таких как пектин, или перелива-
ние содержимого желудка в дистальную фистулу может 
усилить возможности энтерального питания.

Уход за такими маленькими пациентами со стомой 
может вызывать трудности. Поэтому необходимо раннее 
привлечение родителей в процесс выхаживания ново-
рожденного для получения ими опыта ухода за стомой.

Осложнения и исходы
Почти у половины из пациентов, перенесших НЭК, 

развиваются осложнения. Наиболее частые хирургиче-
ские осложнения связаны с послеоперационной раной 
(инфекция, несостоятельность швов) и стомой (стрик-
тура, некроз, пролапс, ретракция) [31]. Следует ожидать 
высокого уровня осложнений после постановки стомы. 
Необходимо учитывать, что одна из целей операции ча-
сто заключается в выведении на переднюю брюшную 
стенку сомнительных сегментов кишечника, чтобы со-
хранить длину кишки. Пациенты, подвергшиеся первич-
ному перитонеальному дренажу, находятся в зоне риска 
формирования кожно- брюшной фистулы и образования 
грыжи.

Редкое, но серьезное осложнение после резекции 
и подвздошно- ободочного анастомоза для НЭ представ-
ляет собой язву анастомоза. Пациенты могут обратиться 
за помощью или у них может быть выявлено язвенное 
кровотечение из нижних отделов желудочно- кишечного 
тракта в ходе колоноскопии. Несмотря на то, что пациен-
там с таким осложнением показана резекция сегмента, 
частота рецидивов язвы высока.

Кишечные стриктуры являются результатом фи-
брозной пролиферации и рубцевания в области ишемии. 
После НЭК зарегистрированная частота стриктур колеб-
лется от 9 до 57%, что отражает полифоничность забо-
левания и различное видение лечения НЭК. Пациенты, 
прошедшие только медикаментозную терапию, имеют 
более высокую частоту стриктур, чем подвергшиеся опе-
ративной резекции. Более тяжелое течение заболевания 
(системный характер, длительный курс антибиотикоте-
рапии, обширный пневматоз и более высокий уровень 
С-реактивного белка) также связано с последующим 
обра зованием стриктур [32, 33]. У одной трети пациентов 
с НЭК-опосредованными стриктурами обнаруживаются 
множественные стриктуры из-за диффузного характера 
заболевания. После острой ишемии стриктура может 
стать клинически значимой через шесть недель или бо-
лее. Стриктуры, выявленные на ранних этапах выздоров-
ления, разрешаются спонтанно в большинстве случаев.

Контрастное исследование нефункционирующих 
сегментов кишечника должно выполняться до восста-

новления проходимости на всем протяжении [34]. Не-
смотря на это, стриктуры могут быть выявлены во время 
закрытия стомы или позже – при возможном развитии 
непереносимости пищи. 

Авторы считают, что следует изучать анамнез па-
циентов с НЭК, у которых развивается непереносимость 
пищи, ректальное кровотечение или клинические при-
знаки кишечной непроходимости. Ирригография долж-
на быть первоначальным исследованием, поскольку 
наибольшее число стриктур находится в толстой (80%) 
и подвздошной кишке (15%). Стриктуры, обнаруженные 
таким образом, должны подвергаться резекции. Иссле-
дователи считают, что до 10% пациентов с НЭК будут 
иметь рецидив заболевания [35]. Манифестация реци-
дива может занять от нескольких недель до нескольких 
месяцев после первоначального эпизода заболевания. 
Он может быть спровоцирован в ответ на дополнитель-
ный стресс, такой как хирургическое вмешательство 
на сердце. По-видимому, ни назначенный режим корм-
ления, ни выбор антибиотиков не влияют на развитие 
рецидивирующего течения НЭК [36].

У 70% пациентов, получающих хирургическое ле-
чение, будут проявляться признаки поражения кишеч-
ника, связанные с заболеванием печени (IFALD). Под-
вергаются наибольшему риску те, кто длительное время 
находился на парентеральном питании, после обширной 
резекции тонкого кишечника и высокой (проксимальной) 
еюностомии. Было показано, что использование раннего 
послеоперационного энтерального кормления сокращает 
скорость IFALD на 40% [37].

К сожалению, иногда требуется обширная резекция 
некротизированного кишечника [38]. Почти четверть 
(23%) выживших пациентов, получающих хирургическое 
лечение, имеют признаки синдрома короткой кишки. Ве-
роятно, историческое мнение о том, что для возможного 
перехода на полное энтеральное питание необходимы 
по крайней мере 40 см тонкой кишки, слишком упроще-
но. Жизнеспособность, способность функционировать 
и расположение остальной кишки важнее абсолютной 
длины или наличия илеоцекального клапана [39]. Учи-
тывая низкую адаптируемость тощей кишки, состояние 
пациентов быстро ухудшается после обширных резек-
ций подвздошной кишки. И наоборот, пациенты с огра-
ниченной резекцией тощей кишки имеют тенденцию 
к улучшению состояния из-за способности подвздошной 
кишки к адаптационной компенсации.

Смертность от некротизирующего энтероколита 
связана с массой тела при рождении, гестационным воз-
растом, необходимостью и объемом хирургического по-
собия. Вероятные синдром короткой кишки и аномалии 
развития нервной системы – это отложенные проблемы. 
Общая смертность новорожденных с НЭК в последние 
годы существенно снизилась и составляет 25–30%. У но-
ворожденных, получающих медикаментозное лечение 
без оперативного вмешательства, смертность тесно 
коррелирует с массой тела при рождении и гестацион-
ным возрастом, для новорожденных массой 1250–1500 г 
летальность на сегодня составляет 15%, для младен-
цев, родившихся массой тела менее 750 г, она равняется 
или превышает 40%.

Различия в подходах к фармакологическому и хи-
рургическому лечению НЭК являются критическими, 
поскольку потребность в оперативном пособии влияет 
на частоту осложнений, продолжительность лечения 
и смертность. Важно то, что смертность от НЭК ново-
рожденных детей после хирургического лечения связана 
с массой в меньшей степени (даже в группах более до-
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ношенных новорожденных). Процент летальных исходов 
после хирургического лечения возрастает у пациентов 
с тотальным поражением кишечника.

Синдром короткой кишки – наиболее распростра-
ненное осложнение со стороны органов желудочно- 
кишечного тракта у выживших больных НЭК. Долго-
срочные проблемы роста и развития присутствуют 
у детей даже без клинически выраженных симптомов 
осложнений. Выжившие остаются ниже пятидесятого 
перцентиля по высоте и массе в течение длительного 
времени. Также очень часто встречается дисфункция 
развития нервной системы, психомоторного развития, 
которые проявляются задержкой речи, двигательной 
и интеллектуальной функции [37, 40, 41].

Перспективные направления научно- практических 
изысканий

По мере того как наше понимание точных пато-
физиологических механизмов некротизирующего энте-
роколита у детей углубляется, становится возможным 
появление новых превентивных и лечебных тактик 
ведения пациентов. Это приведет к более ранней диа-
гностике, целенаправленному и более эффективному 
лечению больных указанной категории. В настоящее 
время активно проводятся исследования в данной об-
ласти, направленные на снижение тяжести заболевания.

При сопоставлении данных моделирования НЭК 
на экспериментальных животных с изучением данных 
морфологических препаратов, полученных у новорож-
денных с НЭК, становится все более очевидным, что 
нарушение кишечной микроциркуляции играет важ-
ную роль в развитии этого заболевания [42]. Нарушение 
регуляции обусловлено дисбалансом между эндотели-
ном-1 (ET-1), основным вазоконстриктором, и оксидом 
азота (NO) – основным вазодилататором у новорожден-
ных [43]. Было показано, что продукция ET-1 повышается 
в условиях гипоксии и под действием воспалительных 
цитокинов [43]. С другой стороны, было установлено, что 
нитрат натрия, обнаруженный в грудном молоке, увели-
чивает продукцию NO и улучшает кишечную микроцир-
куляцию [44]. Проводятся активные исследования для 
дальнейшего изучения комплекса антагонистических 
механизмов контроля гемомикроциркуляции кишеч-
ника. Управление этими механизмами может представ-
лять собой перспективную стратегию профилактики 
и лечения НЭК.

Инфракрасная спектроскопия (NIRS) – измерение 
поглощения кислорода тканью – представляет собой 
новую потенциальную возможность ранней диагно-
стики НЭК. NIRS можно использовать для измерения 
брыжеечной оксигенации в реальном времени [45]. Хотя 
нормативных данных у недоношенных новорожденных 
пока еще недостаточно, уже сейчас появляется возмож-
ность выявления недостаточности кишечной перфузии.

Toll-like рецепторы (TLR) являются жизненно важ-
ными компонентами врожденной иммунной системы. 
Они стимулируют синтез провоспалительных цитоки-
нов, участвующих в защите макроорганизма. Активация 
TLR (особенно TLR4) связана с прогрессированием НЭК. 
Повышенное содержание TLR4 индуцирует НЭК при мо-
делировании на животных, тогда как лабораторные жи-
вотные (мыши) с мутировавшим TLR4 устойчивы к раз-
витию некротизирующего энтероколита. Исследуются 
возможные терапевтические способы использования 
связи TLR и НЭК. Ингибиторы TLR4, такие как HSP70, 
могут снизить риск развития НЭК. CpG-ДНК активирует 
синтез TLR9 и снижает уровень TLR4. Более детальное 
изучение роли TLR и их потенциала в терапевтическом 

воздействии – предмет интенсивных исследований, кото-
рые смогут оказать большое значение в лечении НЭК [46].

Изменение микрофлоры кишечника, безусловно, 
связано с развитием НЭК у новорожденных. Как было 
показано, в отличие от взрослых новорожденные име-
ют быстро меняющуюся флору, для них характерно 
более быстрое и легкое замещение нормальной флоры 
на условно- патогенную и патогенную. Состав микро-
биома у новорожденных детей также варьирует широко. 
В качестве основного фактора развития НЭК у недоно-
шенных детей была документирована патогенная флора 
в кишечнике [47, 48].

Использование пробиотиков представляет собой 
ведущую область исследований терапии НЭК. Цель ис-
пользования пробиотиков – содействие формированию 
полезного и защитного кишечного микробиома. При мо-
делировании на животных было выявлено незначитель-
ное воспаление и снижение частоты НЭК при введении 
пробиотиков [49]. Исследования в клинике показали, что 
назначение пробиотиков недоношенным с очень низкой 
массой тела при рождении снижает частоту тяжелых 
НЭК и уровень летальности [11]. Существенным огра-
ничением этого направления является то, что риск воз-
никновения бактериемии из-за введения живых бактерий 
недоношенным с незрелой иммунной системой может 
оказать отрицательный эффект после введения пробио-
тиков. Вопросы к использованию пробиотиков, которые 
по-прежнему не разрешены: какие штаммы являются 
наиболее эффективными и какой метод введения про-
биотического является оптимальным [50]? Кроме того, 
большое значение придается долгосрочным, а не времен-
ным полезным изменениям в микробиоме.

Для моторики и функции кишечника жизненно 
важна энтеральная нервная система (ENS). Но у недо-
ношенных детей она не полностью развита, и считается, 
что эта незрелость может способствовать развитию НЭК. 
Также и прогрессирование энтероколита становится при-
чиной значительного повреждения нервных и глиальных 
клеток ENS, что приводит к снижению моторики и усу-
гублению тяжести заболевания. Это повреждение ENS 
сохраняется даже после разрешения острого периода 
болезни и все еще присутствует спустя несколько меся-
цев (во время закрытия стомы у младенцев, например). 
Терапевтические методы, направленные на улучшение 
моторики кишечника, могут быть очень полезны для 
профилактики НЭК [51].

Введение нейронных стволовых клеток (НСК) мо-
жет защитить ENS от повреждения при НЭК. Сохранение 
ENS приводит к улучшению перистальтики кишечника, 
способствует повышению целостности кишечника и сни-
жению смертности. Другие исследования показали, что 
введение мезенхимальных стволовых клеток, получен-
ных из амниотической жидкости, при моделировании 
НЭК на животных уменьшает воспаление и апоптоз, 
увеличивает пролиферацию энтероцитов и снижает 
частоту и тяжесть НЭК [52]. Проводятся активные ис-
следования для лучшего понимания механизма защиты 
кишечника от явлений некротизирующего энтероколита 
стволовыми клетками, эта терапия вполне может быть 
включена в будущие стандарты лечения.

Большое внимание было уделено влиянию факто-
ров роста для предотвращения и/или лечения НЭК. Фак-
торы роста – это природные белки, стимулиру ющие про-
лиферацию клеток и миграцию, они являются важными 
компонентами восстановления, самой ранней частью 
процесса репарации повреждения кишечника. При моде-
лировании НЭК на животных добавление факторов роста 
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в пищу щенкам приводило к защите от НЭК. Кроме того, 
введение такого корма в сочетании с терапией стволо-
выми клетками или генетически измененными стволо-
выми клетками, обладающими желаемыми свой ствами 
определенных факторов роста, обеспечивает лучшую 
защиту от заболевания. С этой целью чаще всего рас-
сматривались такие факторы роста, как эпидермальный 
фактор роста (EGF) [53] и гепаринсвязывающий EGF 
(HB-EGF) [54].

Учитывая неспецифические клинические данные 
раннего НЭК и тот факт, что к тому времени, когда по-
ставлен диагноз, повреждение кишечника чаще всего 
бывает уже очень тяжелым, ранняя диагностика и выяв-
ление пациентов с риском развития заболевания является 
краеугольной областью исследования.

В качестве биомаркеров заболевания в последнее 
время у детей раннего возраста с подозрением на НЭК 
были выявлены ряд белков мочи (A2ML1, CD14, CST 3, 
FGA, PEDF, RET4 и VASN), прогностически и диагно-
стически значимые для постановки диагноза [55]. Инте-
грация этих биомаркеров мочи с клиническими параме-
трами была использована для создания алгоритма для 
прогнозирования результатов НЭК. Для новорожденных 
из группы риска может быть полезным выявление этих 
маркеров на ранних этапах [56].

Поскольку развитие НЭК зависит от микробиома 
в кишечнике, неудивительно, что предшествовавшее 
использование антибиотиков увеличивает риск разви-
тия НЭК у новорожденных детей. Для идентификации 
пациентов с НЭК до развития клинических симптомов 
может быть полезным мониторинг микробиома с по-
мощью анализа изменения органических соединений 
в кале [57].

Для оценки патологической реакции в каче-
стве маркеров воспаления изучают количество лей-
коцитов, тромбоцитов, СОЭ, креатинина, мочевины, 
С-реактивного белка, прокальцитонина, значения лим-
фоцитарного индекса интоксикации [52–54]. В работах 

наших иностранных коллег можно встретить утверж-
дения, что они «отчаянно нуждаются в идентификации 
биомаркеров сыворотки крови» при НЭК [55–57]. Иссле-
дователями из РФ уже более 10 лет назад было предло-
жено определение уровня эндогенного антимикробного 
пептида кателицидина (LL-37) [58], время показало его 
перспективность и высокую значимость. Почти неве-
роятно, но уровень LL-37 настолько тесно коррелирует 
со стадией развития НЭК, что может быть использован 
даже для выставления показаний к операции при этом 
заболевании. Более широкое внедрение в клиническую 
практику определения этого биомаркера в российском 
детском здравоохранении сдерживается, видимо, только 
экономическими причинами.

Заключение
Таким образом, проблема диагностики и лечения 

НЭК у новорожденных видится еще далеко не исчерпан-
ной. Перспективность некоторых патофизиологических 
звеньев патогенеза заболевания уже доказана довольно 
убедительно, такие точки приложения используются 
как мишени терапии заболевания. Другие выводы явля-
ются пока сугубо экспериментальными и еще ожидают 
проведения всесторонних клинических исследований. 
Однако общий вектор направленности научных изыс-
каний по оптимизации диагностических и лечебных 
мероприятий при НЭК у новорожденных (в том числе 
недоношенных) во всем мире свидетельствует об оправ-
данности своего курса, так как уже привел к снижению 
летальности среди больных данной категории до 15–40% 
в зависимости от степени незрелости / недоношенности.
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В обзоре представлен комплексный анализ современных возможностей и перспектив применения интеллек-
туальных систем на основе искусственного интеллекта в хирургической практике. Рассмотрены ключевые 
направления внедрения технологий машинного обучения и компьютерного зрения в диагностику, прогно-
зирование исходов и лечение хирургических заболеваний. Особое внимание уделено системам поддержки 
принятия решений в экстренной хирургии, автоматизации интраоперационных процессов и послеопераци-
онному мониторингу. На основе анализа международных и российских исследований продемонстрированы 
доказательства эффективности решений c использованием искусственного интеллекта (ИИ) в повышении 
точности диагностики, оптимизации хирургических вмешательств и улучшении клинических исходов. Обзор 
освещает ключевые проблемы внедрения технологий, включая сложности интерпретации решений ИИ, 
интеграции в клинические процессы и соответствия нормативным требованиям. Материал представляет 
ценность для хирургов, исследователей и представителей здравоохранения, заинтересованных в цифровой 
трансформации медицины.
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This review provides a comprehensive analysis of current capabilities and prospects of artifi cial intelligence- based 
intelligent systems in surgical practice. It examines key implementation areas of machine learning and computer 
vision technologies for diagnosis, outcome prediction, and treatment of surgical diseases. Special attention is given 
to decision support systems in emergency surgery, automation of intraoperative processes, and postoperative 
monitoring. Based on the analysis of international and Russian research, the review demonstrates evidence of AI 
solutions improving diagnostic accuracy, optimizing surgical interventions, and enhancing clinical outcomes. 
The study highlights critical implementation challenges including interpretation of AI decisions, integration 
into clinical workfl ows, and compliance with regulatory requirements. This work is of interest for surgeons, 
researchers, and healthcare administrators interested in the digital transformation of medicine.
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Введение
На данный момент в российском здравоохранении 

применение технологий искусственного интеллекта 
является одним из приоритетных направлений реализа-
ции национальной стратегии развития искусственного 
интеллекта (ИИ) в нашей стране [1]. Это способствует 
внедрению цифровых решений в медицинских орга-
низациях на основе ИИ, повышению уровня жизни 
населения и качества медицинской помощи, включая 
диагностику, основанную на анализе изображений, про-
гнозирование возникновения и развития заболеваний, 
автоматизацию и повышение точности хирургических 
вмешательств [2]. С наступлением информационной 
эры начался сдвиг в рабочем процессе и производитель-
ности, подобный тому, который произошел во время 
промышленной революции. Тенденции таковы: хирур-
гия выиграет от нынешнего взрыва информационных 
технологий [3].

Известно, что при принятии медицинских решений 
возникают такие проблемы, как недостаток знаний, огра-
ниченные временные ресурсы, неспособность привлечь 
большое количество компетентных экспертов, иногда 
недостаточное количество информации о состоянии па-
циента. В связи с этим существует острая необходимость 
в более широком использовании различных методов 
поддержки принятия решений в неотложной хирургии. 
Системы поддержки принятия решений позволяют хи-
рургу проверять собственные прогностические и диа-
гностические предположения в экстренных случаях 
и использовать искусственный интеллект в сложных 
неотложных клинических ситуациях [4].

Использование искусственного интеллекта в диа-
гностике и лечении ургентной патологии тяжелоране-
ных больных

Применение нейросетевых алгоритмов для сег-
ментации рентгенологических изображений и количе-
ственной оценки травматических поражений позволило 
достичь значительного повышения точности диагности-
ки черепно- мозговых травм по данным компьютерной 
томографии по сравнению с традиционным визуальным 
анализом [5].

Ogunyemi и соавт. исследовали возможность 
использования графических моделей в сочетании 
с 3D-реконструкцией для анализа проникающих травм 
грудной клетки и живота с целью прогнозирования ре-
зультатов на основе характера ранений. Разработанный 
для этой цели инструмент TraumaScan использовал 
информацию о местоположении входной раны, клини-
ческих симптомах и данных физикального состояния 
пациента в прогнозировании возможных повреждений 
и наличии осложнений. Установлено, что использование 
такого программного обеспечения при лечении прони-
кающих ранений является эффективным инструментом, 
позволяющим сделать лечение пострадавших более эф-
фективным [6].

В научной литературе имеются данные об ис-
пользовании таких диагностических ИИ-систем, как 
инструмент FAST (Redbrick A. I.). Его функционал 
основан на технологиях ускоренной автоматической 
сегментации, направленных на генерацию структур-
ных аннотаций при обработке цифровых изображений 
компьютерной и магнитно- резонансной томографии. 
Это способствует стандартизации и ускорению анализа 

радио логических данных [ai.meta.com/blog/segment- 
anything-foundation model- image-segmentation] [7].

Metzger и соавт. доказали эффективность исполь-
зования различных алгоритмов ИИ для обнаружения 
сосудистых повреждений на основе первичных пара-
метров пациентов, чтобы помочь в принятии решений 
по тактике лечения [8].

Gholipour и соавт. в основу своего исследования 
взяли шкалу TRISS (Trauma and Injury Severity Score – это 
интегральная шкала, которая используется для оценки 
вероятности выживания пострадавшего). Оценка рас-
считывается с помощью специальных формул и таблиц, 
которые учитывают статистические данные по выжива-
емости пострадавших с различными травмами. Данную 
шкалу использовали для обучения программы на основе 
искусственного интеллекта с прямой связью для про-
гнозирования продолжительности пребывания в отде-
лении интенсивной терапии и для оценки летальности. 
Для этой цели клинические данные 95 пациентов с поли-
травмой, поступивших в отделение неотложной помощи, 
были ретроспективно использованы для обучения ИИ 
и протестированы на 30 других проспективных слу-
чаях. В целом результаты были хорошими, программа 
на осно ве ИИ с чувствительностью 75% и специфично-
стью 96% смогла быстро оценивать состояние постра-
давшего, предсказать осложнения и летальный исход 
у пациентов в реанимационном отделении [9].

Известно недавнее исследование Servia et al., 
в котором были использованы данные Национально-
го реестра травматических повреждений 52 отделений 
интенсивной терапии в Испании для проверки возмож-
ностей прогнозирования летальности на основе девяти 
классификаторов на основе ИИ, используя данные 9790 
пациентов с тяжелыми травмами, показав высокую кор-
реляцию смертности у пациентов с черепно- мозговой 
травмой и органной недостаточностью. Ученые выявили, 
что следует выбирать методы машинного обучения для 
быстроты анализа большого массива данных [10].

В исследовании, проведенном Медицинской Шко-
лой Университета Тейкё в Японии, в отделении неот-
ложной помощи, было протестировано оборудование 
с возможностью захвата данных КТ всего тела пациента 
со множественными травмами и немедленного их предо-
ставления бригаде врачей, которые были экипированы 
устройствами дополненной реальности, что позволило 
точно определить характер травмы [11].

Искусственный интеллект как помощник в диа-
гностике заболеваний и их осложнений

Диагностика полипов и опухолей с помощью ис-
кусственного интеллекта достигла чувствительности 
95,5% и специфичности 98,5% в исследовании Yuan 
et al. [12]. Искусственный интеллект может улучшать 
раннюю диагностику различных онкологических за-
болеваний, в частности рака молочной железы. I. Schlam 
et al. отмечают преимущества ИИ в интерпретации мам-
мограмм, повышении точности диагностики, снижении 
рутинной нагрузки на медицинских работников [13].

В ходе исследования, проведенного на базе Феде-
рального государственного бюджетного учреждения 
«Национальный медицинский исследовательский центр 
колопроктологии имени А. Н. Рыжих» Министерства 
здравоохранения Российской Федерации, специалистами 
компании «Алнисофт» был разработан алгоритм, осно-
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ванный на методах искусственного интеллекта. Данный 
алгоритм реализован в качестве ключевого компонен-
та системы поддержки принятия врачебных решений 
(СППВР) при проведении колоноскопии («ArtInCol»). 
Результаты исследования продемонстрировали эффек-
тивность предложенного алгоритма для диагностики 
доброкачественных неоплазий толстой кишки в усло-
виях реальной клинической практики, зафиксировав 
показатель точности обнаружения новообразований 
на уровне 83,2% [14].

Современные научные публикации уделяют зна-
чительное внимание выпуску усовершенствованной 
версии ChatGPT-4 (OpenAI, март 2023 г.). Данная систе-
ма искусственного интеллекта, основанная на архитек-
туре Generative Pre-trained Transformer (GPT), обучена 
решению разнообразных задач на обширных массивах 
данных, включая специализированные медицинские 
знания (например, хирургический опыт, ошибки, реко-
мендации). В контексте неотложной хирургии потенциал 
ChatGPT-4 включает:

1. Оптимизацию хирургического планирования: 
моделирование подходов для выбора оптимальной так-
тики, прогнозирования осложнений и повышения успеш-
ности вмешательств.

2. Поддержку обучения: выступая в качестве вир-
туального наставника, система способствует развитию 
навыков и уверенности молодых хирургов при работе 
со сложными случаями.

3. Информационно- справочное обеспечение: пре-
доставление структурированных данных о хирургиче-
ских процедурах, включая показания, противопоказания, 
риски и ожидаемые исходы.

Благодаря прогрессирующим возможностям обра-
ботки естественного языка, ChatGPT-4 потенциально 
применим на всех этапах хирургической помощи: от пер-
вичной оценки тяжести состояния пациента и предопера-
ционной диагностики до интраоперационной поддержки 
в реальном времени и послеоперационной реабилитации. 
Появление подобных ИИ-систем открывает многообе-
щающие перспективы для трансформации технологий 
в неотложной хирургии [15].

Искусственный интеллект в операционной как 
инструмент для снижения рисков и улучшения резуль-
татов

Согласно мнению ряда авторов, интеграция искус-
ственного интеллекта в клиническую практику, в роли 
ассистента хирурга для диагностической поддержки, 
прогнозирования исходов и интраоперационного сопро-
вождения, способна предотвращать ошибки в критиче-
ских ситуациях. Концепция непрерывного интраопера-
ционного наставничества со стороны высокоопытного 
хирурга, обладающего способностью прогнозировать 
и устранять любые осложнения без утомления, пока 
неосуществима. Тем не менее прогресс в методах ИИ 
открывает перспективы для ее реализации [16].

Интраоперационное использование искусственно-
го интеллекта (ИИ) в роли хирургического ассистента, 
в особенности актуальное для начинающих хирургов, ак-
тивно внедряется в современную клиническую практику.

Голосовой и жестовый ввод интерпретируются 
и представляются в семантической форме. Система 
сопоставляет вводимые данные с этапами хирургиче-
ской манипуляции, отслеживает действия пользователя 
и обеспечивает автоматическую обратную связь. Кроме 
того, она способна немедленно реагировать для навига-
ционной поддержки и идентификации анатомических 
структур в критических ситуациях.

Дальнейшее развитие технологий искусственного 
интеллекта и их интеграция открывают перспективы 
для внедрения комплексных решений, поддерживающих 
хирургов как на предоперационном этапе, так и интра-
операционно. Ожидается, что это обеспечит новые воз-
можности проведения оперативных вмешательств за счет 
использования дополненной реальности и высокоинтел-
лектуальных полуавтономных или автономных роботов- 
ассистентов. Подобные системы смогут предоставлять 
средства автоматического оповещения в реальном време-
ни о рисках повреждения критических структур, а также 
определять безопасные траектории диссекции или раз-
резов в функционально значимых областях.

Ключевые перспективные задачи для ИИ в хирур-
гии включают определение этапов операции, прогнози-
рование исходов и осложнений, а также создание основы 
для интеллектуальных систем поддержки интраопера-
ционных решений. Для снижения интраоперационных 
ошибок и ятрогенных повреждений структур исследо-
вательские группы разрабатывают подходы, позволя-
ющие ИИ анализировать операционное поле на уровне 
опытного хирурга.

В частности, одно исследование демонстрирует 
применение обученных моделей ИИ для анализа лапа-
роскопических холецистэктомий и оценки достижения 
Critical View of Safety (CVS). Полученные результаты 
предлагают стратегию объективной видеофиксации 
CVS, применимую для контроля качества операций, на-
учной коммуникации и разработки моделей глубокого 
обучения для интраоперационного наведения. Данное 
исследование подтверждает, что методы глубокого обу-
чения обеспечивают высокоточную автоматическую 
идентификацию этапов CVS на операционном видео [17].

Еще одним примером применения компьютер-
ного зрения ИИ для анализа интраоперационных эта-
пов служит исследование Hashimoto D. A., Rosman G., 
Witkowski E. R. et al. В данной работе описано обучение 
модели искусственного интеллекта для идентификации 
этапов лапароскопической рукавной резекции желудка. 
Используя методы компьютерного зрения, система про-
водит количественный анализ операционного видео, 
выявляя хирургические этапы оперативного вмешатель-
ства [18].

По мере обучения на возрастающих объемах хи-
рургических данных модели искусственного интеллекта 
(ИИ) приобретут беспрецедентный уровень хирургиче-
ских знаний, формируя коллективный хирургический 
опыт. Этот ресурс способен обеспечить хирургов по-
всеместно поддержкой для оказания пациентам опти-
мальной помощи.

Дальнейшее развитие данного направления тре-
бует создания крупномасштабных наборов данных 
для достижения высокой точности моделей. Многие 
исследователи выступают за формирование нацио-
нальных или международных архивов хирургических 
видеозаписей – так называемого «коллективного хи-
рургического сознания». Конфиденциальная интегра-
ция таких архивов с данными о клинических исходах, 
например, из программы Национальной хирургиче-
ской базы данных по качеству и безопас ности National 
Surgical Quality Improvement Program (программа, разра-
ботанная под эгидой Американского колледжа хирургов 
(American College of Surgeons, ACS), предоставит иссле-
дователям обширную базу для валидации алгоритмов. 
Эти модели смогут анализировать влияние интраопе-
рационных событий, техник и решений на результаты 
лечения пациентов [19].
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Поддержка врачебных решений: возможности 
искусственного интеллекта в диагностике ургентной 
хирургической патологии

В 2021 году был опубликован аналитический обзор 
эффективности систем поддержки принятия решений 
(DSS – decision support systems) на основе искусствен-
ного интеллекта для диагностики, прогнозирования 
и лечения неотложных хирургических состояний. Ис-
следование выполнено в соответствии с рекомендациями 
PRISMA-ScR (Preferred Reporting Items for Systematic 
Reviews and Meta- Analyses Extension for Scoping Reviews) 
и включает анализ базы данных PubMed. В обзор вошли 
все рецензируемые публикации, посвященные примене-
нию систем ИИ в неотложной хирургии [4].

В исследовании Park S. Y. и Kim S. M. три архитек-
туры ИНС (радиальная базисная функция, многослой-
ная, вероятностная), обученные на данных 801 пациента, 
диагностировали острый аппендицит с точностью 99,8%, 
99,4% и 97,8% соответственно, значительно превзойдя 
шкалу Альварадо (72,2%). Авторы пришли к выводу, что 
искусственная нейронная сеть может быть эффективным 
инструментом точной диагностики острого аппендицита 
и позволяют снизить количество «ненужных» аппенд-
эктомий [20].

В исходе исследования Jin Joo Park, Kyung Ah 
Kim, Yoonho Nam, Moon Hyung Choi, Sun Young Choi, 
Jeongbae Rhie, которое было проведено в период с дека-
бря 2018 года по май 2019 года по оценке возможности 
нейросетевого алгоритма диагностики острого аппен-
дицита с использованием компьютерной томографии, 
у пациентов с острой болью в животе представлены пре-
восходные результаты. Алгоритм диагностики острого 
аппендицита на основе нейронной сети был обучен с ис-
пользованием изображений компьютерной томографии 
667 пациентов. Обучение программы на основе искус-
ственного интеллекта проводилось с участием рентгено-
логов, специализирующихся на диагностике заболеваний 
брюшной полости с 12-летним опытом. Каждый набор 
изображений был помечен как острый аппендицит или 
«нормальный аппендикс». Точность алгоритма поста-
новки диагноза «острый аппендицит» на основе искус-
ственного интеллекта составила 91,5% для всех набо-
ров изображений. Во многих стационарах в отделениях 
неотложной помощи отсутствуют врачи- рентгенологи 
в ночное время. Это альтернативный метод, который 
мог бы выполнять функции рентгенологов в это время, 
повысить эффективность и точность в постановке диа-
гноза острый аппендицит и обеспечить поддержку при-
нятия решений хирурга [21].

В исследовании Aydin et al. (2024) программа 
на базе искусственного интеллекта обучена на муль-
тимодальных данных 4856 пациентов из пяти клиник, 
включала следующие данные: лабораторные показа-
тели – уровень нейтрофилов, лейкоцитов (WBC), СРБ; 
клинические параметры шкалы Альварадо: локализация 
боли, длительность симптомов; результаты дополнитель-
ных методов исследования – УЗИ/КТ (включая диаметр 
аппендикса и отсутствие перистальтики). Данная модель 
достигла точности 99,6% (ROC-AUC = 0,999) в дифферен-
циальной диагностике острого аппендицита, включая 
неосложненные и осложненные формы. Это превосходит 
традиционные шкалы (Альварадо – точность 72,2%); 
ранние ИИ-модели (например, Park & Kim, 2015: 97,8%). 
Клиническая значимость данного исследования заклю-
чается в разработке веб-интерфейса системы поддержки 
решений хирурга, интеграции в экстренную диагностику 
при поступлении пациента в приемное отделение, сниже-

нии риска гипердиагностики на 22% (p = 0,003), предот-
вращение ненужных операций, уменьшение количества 
ложноотрицательных диагнозов в 4 раза по сравнению 
с традиционными методами диагностики острого ап-
пендицита [22].

Wong et al. разработали искусственную нейрон-
ную сеть (ИНС) на основе ретроспективного анализа 
данных 22 854 пациентов с язвенной болезнью ЖКТ, 
осложненной кровотечением. Данная система смогла 
прогнозировать рецидив язвенного кровотечением, 
учитывая возраст, уровень анемии, локализации язвы 
в желудке, наличия других заболеваний желудочно- 
кишечного тракта, злокачественных новообразований 
и инфекционной патологии. Точность прогноза составила 
84,3% [чувствительность 80,1%, специфичность 86,5%]. 
Результаты подтверждают клиническую значимость ис-
кусственного интеллекта как инструмента поддержки 
принятия решений при выборе тактики ведения паци-
ентов с язвенным кровотечением [24].

Прогнозирование операционных рисков с помощью 
искусственного интеллекта: интеграция в клинические 
решения

Хирургическая операция как контролируемое на-
рушение физиологии человека неизбежно сопряжена 
с определенными рисками. Перед хирургом, анестезиоло-
гом и пациентом встает принципиально важный вопрос: 
каковы риски, связанные с данным вмешательством? 
Точное прогнозирование периоперационного риска яв-
ляется краеугольным камнем для принятия обоснован-
ных решений, ориентированных на пациента, а также 
для оценки и минимизации потенциальных послеопе-
рационных осложнений.

Исторически одним из наиболее распространенных 
инструментов для оценки периоперационного риска яв-
лялась шкала физического статуса Американского обще-
ства анестезиологов (American Society of Anesthesiologists 
Physical Status Classifi cation System, ASA). Однако данный 
подход, основанный преимущественно на субъективной 
клинической оценке общего состояния здоровья паци-
ента врачом, обладает существенными ограничениями. 
Ключевыми недостатками шкалы ASA признаются ее 
высокая степень субъективности (ведущая к вариабель-
ности оценок между специалистами) и отсутствие уче-
та специфических рисков, связанных непосредственно 
с хирургическим вмешательством (таких как сложность, 
длительность, предполагаемая кровопотеря).

Для преодоления ограничений субъективных шкал 
и повышения точности прогнозирования современные 
исследования были направлены на разработку инстру-
ментов, использующих большие объемы объективных 
клинических данных и статистическое моделирование. 
Ярким примером такого подхода является Калькуля-
тор хирургического риска Национальной программы 
улучшения качества хирургической помощи Американ-
ской коллегии хирургов (American College of Surgeons 
National Surgical Quality Improvement Program, ACS 
NSQIP Surgical Risk Calculator). Данный калькулятор, 
разработанный с применением элементов искусствен-
ного интеллекта (в частности, сложной многомерной 
логистической регрессии) для обработки обширных мас-
сивов данных, был обучен на репрезентативной выборке, 
включавшей 1 414 006 пациентов из 393 медицинских 
центров США. В настоящее время он нашел широкое 
применение в клинической практике по всему миру в ка-
честве инструмента поддержки принятия решений [25].

Дальнейшее развитие методов прогнозирования 
риска связано с активным внедрением алгоритмов ма-
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шинного обучения, способных выявлять сложные не-
линейные взаимосвязи в данных, недоступные тради-
ционным статистическим моделям. Примером такого 
инновационного подхода служит интерактивный каль-
кулятор Predictive Optimal Trees in Emergency Surgery 
Risk (POTTER), реализованный в виде мобильного при-
ложения. POTTER, основанный на методе Оптимальных 
Классификационных Деревьев (Optimal Classifi cation 
Trees), предназначен для нелинейного прогнозирова-
ния послеоперационной смертности и хирургических 
осложнений у пациентов экстренного хирургического 
профиля, обеспечивая поддержку принятия решений 
врачами в режиме реального времени. Важно отметить, 
что в ходе валидации POTTER продемонстрировал ста-
тистически значимо более высокую прогностическую 
точность по сравнению не только с классификацией 
ASA, но и со Шкалой неотложной хирургии (Emergency 
Surgery Score, ESS) и калькулятором ACS NSQIP. Анало-
гичная технология машинного обучения была применена 
при создании мобильного приложения Trauma Outcome 
Predictor (TOP). Его структура позволяет врачам видеть 
логику решений: каждый вопрос о состоянии пациента 
(возраст, тип травмы и др.) определяет следующий шаг 
для анализа. Данное приложение разработано на данных 
934 тысяч пациентов из американского реестра травмато-
логии (ACS-TQIP). Прогнозирует летальность (точность 
88–95% в зависимости от типа травмы), риск таких ос-
ложнений при травме как сепсис, тромбоэмболия, ды-
хательная недостаточность. Ключевые преимущества: 
высокая точность результатов, работает на смартфоне, 
результаты за 60 секунд, превышает точность ручных 
шкал (Ranson, APACHE II) [26].

Таким образом, применение методов искусственно-
го интеллекта и машинного обучения знаменует собой 
качественно новый этап в прогнозировании периопера-
ционного риска. Инструменты, подобные калькулятору 
ACS NSQIP, POTTER и TOP, демонстрируют значитель-
ный потенциал в преодолении ограничений традицион-
ных субъективных шкал, таких как ASA. Ключевыми 
преимуществами ИИ-подходов являются: способность 
обрабатывать и выявлять сложные нелинейные взаимо-
связи в больших массивах гетерогенных клинических 
данных, повышение объективности и точности прогно-
зов, а также возможность персонализированной оценки 
риска для конкретного пациента с учетом множества 
факторов его здоровья и специфики планируемого вме-
шательства. Разработка интерактивных мобильных 
приложений на базе этих алгоритмов обеспечивает их 
практическую ценность, предоставляя врачам (особенно 
в экстренных ситуациях) мощный инструмент для под-
держки принятия клинических решений в режиме 
реального времени, оптимизации предоперационной 
подготовки и улучшения информированного согласия. 
Ожидается, что дальнейшее развитие ИИ в этой области 
будет связано с постоянным совершенствованием моде-
лей за счет обучения на новых данных, их интеграцией 
в электронные медицинские карты для автоматического 
анализа, а также исследованием возможностей прогно-
зирования более широкого спектра исходов.

Обсуждение
Настоящий обзор систематизирует современные 

подходы к внедрению искусственного интеллекта (ИИ) 
в хирургическую практику. Ключевой тренд – исполь-
зование моделей на основе глубоких нейронных сетей 
(ИНС) и глубокого обучения. На данном этапе современ-
ный вектор смещен в сторону точной дифференциальной 

диагностики, прогнозирования течения и осложнений 
заболеваний, что повышает точность, сокращает время 
и стоимость обследования.

Однако внедрение искусственного интеллекта 
сталкивается с существенными ограничениями:

1. Качество и доступность данных. Накопленные 
в медицинской карте пациента данные могут быть непол-
ными, содержать ошибки, неточности и нестандартные 
термины. В настоящее время отсутствуют эффектив-
ные механизмы сбора точной информации. Попытки 
улучшить качество этих анализов часто терпят неудачу 
из-за сложности процесса. Для устранения этой проб-
лемы сейчас предлагаются методы обучения ИИ по не-
большим объемам достоверной информации.

2. Непрозрачность принятия решений сложными 
ИНС затрудняет интерпретацию ошибок. Если в алго-
ритме есть ошибка и система приняла неправильное 
решение, то ответить на вопрос «почему» будет край-
не сложно. В настоящее время ведутся исследования 
по разработке гибридов системы ANN-Expert, которые 
направлены на улучшение понимания врачами того, как 
система принимает решения.

3. Кадровый и ресурсный дефицит. Нехватка 
специалистов для эффективной эксплуатации и обслу-
живания ИИ-систем, высокая стоимость их адаптации 
под локальные данные и инфраструктуру.

4. Информационная безопасность. Риски, связан-
ные с передачей и обработкой конфиденциальных ме-
дицинских данных вне стен учреждений, сдерживают 
внедрение систем на основе ИИ.

5. Высокая стоимость проектов. Это связано с не-
обходимостью настройки новой системы на данные, 
накопленные в конкретном медицинском учреждении 
и формированием квалифицированной и мотивирован-
ной команды.

Несмотря на существующие проблемы, исследо-
ватели видят дальнейшее использование нейросетей 
в программном обеспечении, которое позволит быстро 
и точно обрабатывать большие объемы данных, ставить 
точные диагнозы, предлагать оптимальные тактики ле-
чения. Его способность обрабатывать огромные объемы 
данных и выявлять сложные закономерности открывает 
путь к персонализированной, прецизионной и профилак-
тической хирургии.

Для внедрения ИИ в качестве интраоперационного 
ассистента в сложных клинических случаях требуется 
сбор большого количества видеозаписей, фиксирующие 
хирургические оперативные вмешательства, различные 
их варианты, типы исходов, трудностей. Для этого тре-
буются сотни видеороликов для каждого конкретного 
типа операции, которые можно использовать и кото-
рыми можно делиться с научным сообществом. Чтобы 
соответствовать этому требованию – сбор, подготовка 
и анонимизация данных должны стать частью будущей 
медицинской практики. Это также требует тесного меж-
дисциплинарного сотрудничества со стороны центров 
разработки ИИ и медицинских сообществ.

Заключение
Однозначно, трансформация и широкое внедрение 

ИИ в медицину, в частности в хирургическую практику, 
произойдет. И, несмотря на то, что данный процесс бу-
дет сталкиваться с некоторыми сложностями, включая 
недоверие медицинского персонала, непринятие нового 
в привычный распорядок рутинной диагностики и ле-
чения пациентов, ограничение финансовых ресурсов 



96

Вятский медицинский вестник, № 1 (89), 2026

государственных больниц и др., невозможно отрицать 
тот факт, что программы на основе искусственного ин-
теллекта станут незаменимым помощником в обработ-
ке огромных массивов медицинских данных, позволят 
повысить точность диагностики заболеваний, эффек-
тивность лечения, могут стать отличным ассистентом 
в интраоперационных сложных ситуациях, ведь интел-
лектуальные системы могут сохранять и накапливать 
многолетний опыт хирургов, анализ различных про-
цессов и событий, а также быть помощником хирурга 
в принятии хирургических решений в сложных клини-

ческих ситуациях. Важно понимать, что эта «револю-
ция» не исключает врача, а дополняет и усиливает его 
возможности, а также повышает эффективность и про-
изводительность системы здравоохранения.
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КОМПЛЕКСНЫЙ ПОДХОД К ЛЕЧЕНИЮ ПАЦИЕНТА С СИНДРОМОМ 
ДИ ДЖОРДЖИ
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В данной статье представлен клинический случай лечения ребенка в возрасте 4 лет и 5 месяцев с диагнозом 
«Синдром Ди Джорджи (del 22q11.2)» –  генетическим заболеванием, характеризующимся множественными 
врожденными пороками и первичным иммунодефицитом. Описывается клиническая картина заболевания, 
особенности его течения на различных этапах, а также сопутствующие симптомы, влияющие на общее состо-
яние ребенка. Представлены детальный план диагностики, включающий лабораторные инструментальные 
исследования, а также консультации профильных специалистов. Особое внимание уделено комплексному 
подходу к лечению пациента, который был реализован при совместной работе врача- педиатра и детского 
врача- стоматолога. Рассмотрены методы коррекции системных нарушений, профилактики и лечения 
осложнений, а также специфические стоматологические мероприятия, направленные на улучшение каче-
ства жизни ребенка. Статья подчеркивает важность междисциплинарного взаимодействия для успешного 
ведения пациентов с синдромом Ди Джорджи (Ди Георга).

Ключевые слова: Синдром Ди Джорджи, делеция 22q11.2 хромосомы, комплексный подход к лечению, дети.

COMPREHENSIVE APPROACH TO TREATMENT OF A PATIENT 
WITH DI GEORGE SYNDROME (A CASE REPORT)
Gromova S. N., Igonina M. O., Sychugova A. A., Suyetina I. G., Toinova S. A.

Kirov State Medical University, Kirov, Russia (610027, Kirov, Vladimirskaya St., 112), e-mail: kf32@kirovgma.ru

This article presents a clinical case of a child aged 4 years and 5 months with the diagnosis of DiGeorge syndrome. 
DiGeorge syndrome, also known as chromosome 22q11.2 deletion syndrome, is a genetic disorder characterized 
by multiple congenital abnormalities and immunodefi ciency. The clinical picture of the disease, its course at diff erent 
stages, as well as associated symptoms aff ecting the child's overall condition are described in details. A comprehensive 
plan of diagnostic assessment including laboratory tests, instrumental examination, and consultations with specialists, 
is presented. Special emphasis is given to an integrated treatment approach implemented through collaboration 
between pediatricians and pediatric dentists. Methods for correcting systemic disorders, preventing complications, 
and specifi c dental interventions aimed at improving the quality of the child’s life are discussed. The article highlights 
the importance of interdisciplinary collaboration for successful management of patients with DiGeorge syndrome.

Keywords: DiGeorge syndrome, 22q11.2 deletion, comprehensive approach to treatment, children.

Введение
Синдром Ди Джорджи (Ди Георга) –  генетиче-

ски детерминированное заболевание (МКБ: D 82.1), 
обуслов ленное делецией длинного плеча 22-й хромосомы 
(del 22q11.2). Данная нозология впервые была описана 
американским педиатром- эндокринологом Di George 
Angelo Mario в 1965 году [1]. Синдром представляет со-
бой совокупность морфологических, иммунологических 
и неврологических изменений. В 85% случаев делеция 
возникает de novo. Чаще всего делеции подвергается 
один и тот же участок, на котором локализовано около 
40 генов (3 млн пар нуклеиновых оснований). Частота 
встречаемости 1:4000–6000 новорожденных, что де-
лает его самым распространенным хромосомным за-
болеванием после синдрома Дауна [2]. Возможными 
факторами риска появления делеции являются сахар-
ный диабет у матери, воздействие алкоголя и вирусных 
инфекций в первом триместре беременности [3]. Не-
смотря на то, что размер выпадающего участка варьи-
рует от 1,5–2 млн парных оснований (10–12% случаев) 
до 3 млн пар (85–90%), степень выраженности клини-

ческих проявлений не зависит от размера потерянного 
участка [4].

В основе патологии лежит нарушение формиро-
вания органов, происходящих из третьей и четвертой 
жаберных дуг: верхних отделов сердца и магистраль-
ных сосудов, нижней части лицевого скелета, паращи-
товидной железы, тимуса, в связи с чем клиническая 
картина синдрома отличается мультивариабельностью 
проявлений. Их спектр достаточно широк: от врожден-
ных пороков сердца и крупных сосудов, иммунологиче-
ских нарушений с преимущественным повреждением 
Т-клеточного звена иммунитета, аутоиммунных забо-
леваний до поражений носоглоточного аппарата, лице-
вого скелета и задержки физического, психомоторного, 
речевого развития. Еще одной проблемой диагностики 
является широкая полифоничность клинических про-
явлений синдрома независимо от возраста пациента [5].

Преждевременная потеря временных зубов, ранее 
нормального предсказуемого времени, может возникнуть 
в результате местных и системных факторов [6]. Иногда 
таких детей первыми замечают стоматологи, и тогда их 
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необходимо направить на обследование к педиатру [7]. 
Преждевременная потеря зубов может привести к труд-
ностям жевания, изменению прикуса и проблемам фо-
нации и даже повлиять на эстетику зубов или лица [8]. 
Распространенность ранней потери зубов в мире состав-
ляет до 65,4% [9]. А это во многом влияет и на качество 
жизни таких пациентов. Смена протезов должна соот-
ветствовать росту зубочелюстной системы у ребенка [10].

Количество признаков и степень их выраженно-
сти вариабельны, однако краниофациальная патология 
требует особо пристального внимания из-за невозмож-
ности оказания стоматологической помощи без учета 
общесоматического статуса ребенка. В связи с этим не-
обходимо формирование единой модели взаимодействия 
педиатра и врача- стоматолога для улучшения качества 
жизни пациента.

Цель: дать детализированное описание клиниче-
ской картины заболевания, его динамического развития 
на конкретном клиническом примере, проведения ком-
плексной диагностики и разработки стратегии опти-
мального подхода к лечению синдрома Ди Джорджи 
совместно с врачом- педиатром и врачом- стоматологом 
детским.

Клиническое наблюдение
К врачу- педиатру обратились родители мальчика 

возраста 4 лет и 5 месяцев с жалобами на частые бес-
симптомные подъемы температуры тела до 38,5 °C, 
без видимого очага инфекции, низкие прибавки в росте, 
разрушение зубов.

Из анамнеза известно, что ребенок от первой бе-
ременности, первых родов, протекавших без патологии, 
от молодых, здоровых и не родственных родителей. Ре-
бенок наблюдается у врача- педиатра с 3 месяцев жизни 
с диагнозом железодефицитная анемия. Первые беспри-
чинные подъемы температуры тела и нарушения общего 
самочувствия родители отмечают с 8-месячного возрас-
та. При проведении общего анализа крови были полу-
чены следующие данные: гемоглобин 90 г/л, лейкоциты 
16–34 тыс/мкл (за счет нейтрофилов), СОЭ 60–110 мм/ч, 
СРБ 20–100 мг/мл. У ребенка с 2 лет отмечаются повто-
ряющиеся эпизоды стоматита и абсцессы десен, а также 

выявлен множественный кариес. Диагноз –  хронический 
апикальный периодонтит.

С 4-летнего возраста замечено отставание в фи-
зическом развитии, ребенок наблюдается у врача- 
эндокринолога детского. После комплексного об-
следования врач аллерголог- иммунолог подтвердил 
предварительный диагноз, установив наличие первич-
ного иммунодефицита неясной этиологии.

При осмотре ребенка получены следующие дан-
ные: рост 93 см (SDS роста =–2,8), вес 14,2 кг (SDS 
ИМТ=+0,6). ИМТ 15,1 кг/м2. Биологический уровень раз-
вития костной ткани сопоставляется с возрастом около 
3,5–4 лет, что значительно отличается от фактического 
возраста пациента. Отмечается умеренное снижение 
мышечного напряжения. Нижние конечности имеют 
вальгусное положение, стопы также подвержены этому 
состоянию; кожа местами сухая и шелушащаяся. У боль-
ного наблюдаются признаки специфической аномалии 
внешности: выдающийся вперед лоб, глубокорасполо-
женные глазницы, наличие небольших по размеру де-
формированных ушных раковин (рис. 1).

В результате дополнительной лабораторной диа-
гностики были получены следующие данные: концен-
трация неорганического фосфора составляет 1,2 ммоль/л, 
что является недостаточным уровнем относительно нор-
мативных значений; содержание общего витамина D 
находится на уровне 30,73 нг/мл, приближаясь к ми-
нимальной рекомендованной норме; активность фер-
мента щелочной фосфатазы зафиксирована на отметке 
156 Ед./л, оставаясь в границах нормального диапазона; 
количество общего кальция составляет 2,37 ммоль/л, 
а ионизированного кальция –  1,351 ммоль/л, оба пока-
зателя соответствуют нормальным параметрам; уро-
вень паратиреоидного гормона установлен на значении 
16,58 пг/мл, находясь близко к минимально допустимому 
уровню нормы; концентрация кортизола определена как 
50 нмоль/л, попадая в диапазон физиологической нормы. 
Проведенный генетический FISH-тест позволил уста-
новить наличие микроделеции в участке хромосомы 
22q11.2.

Для исключения заболеваний со стороны других 
органов и систем также были проведены электрокардио-
графия и эхокардиоскопия –  патологии не обнаружено, 
ультразвуковое исследование органов брюшной полости 
и органов мочеполовой системы –  без изменений, аудио-
метрия в норме.

Для анализа стоматологической патологии были 
использованы методы лучевой диагностики. На ин-
траоральной рентгенограмме в области зубов 7.5 и 8.5 
наблюдается разрежение костной ткани, кортикальная 
пластинка зачатков не повреждена (рис. 3).

Рис. 1. Профиль ребенка в возрасте 4 лет и 4 месяцев 
со специфическими аномалиями внешности

Рис. 2. Внутриротовой осмотр пациента врачом-
стоматологом
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Рекомендации педиатра включают регулярное при-
менение эмолентов для увлажнения кожи, ограничение 
длительности водных процедур, а также симптоматиче-
ское лечение для облегчения проявлений заболеваний. 
Для профилактики рекомендуется ежедневный прием 
витамина D в дозировке 1500 МЕ и калия йодида в до-
зировке 100 мкг, оба препарата принимаются утром. Эти 
меры направлены на поддержание здоровья ребенка, 
улучшение состояния кожи и обеспечение необходимого 
уровня важных питательных веществ.

Для предотвращения осложнений было выполне-
но хирургическое удаление пораженных зубов 7.5, 8.5. 
Пациент направлен к врачу- ортодонту. Основой орто-
донтического лечения стало протезирование полны-
ми съемными пластиночными протезами на верхнюю 
и нижнюю челюсти (рис. 4). Смена протезов на частич-
ные съемные пластиночные производилась по мере роста 
челюстей и прорезывания постоянных зубов. На посто-
янной основе пациент пользуется реминерализующим 
гелем дважды в сутки и зубной пастой с содержанием 
фторидов 1450 ppm. Установлено диспансерное наблю-
дение за пациентом: у врача- стоматолога детского 1 раз 
в 3 месяца, у врача- ортодонта –  1 раз в 6 месяцев для кор-
рекции протеза.

В настоящее время ребенок наблюдается у пе-
диатра и стоматолога по месту жительства, получает 
симптоматическую терапию, самочувствие удовлетво-
рительное.

Заключение
Пациенты с наследственной патологией, в том 

числе с синдромом Ди  Джорджи, зачастую имеют вы-
раженные дентальные проявления. С учетом особен-
ностей клиники для пациентов данного профиля необ-
ходима разработка комплексных программ, внедрение 
которых помогает своевременно выявить сопутствую-
щие патологии, провести полноценную диагностику 
и обеспечить оптимальный уровень медицинского со-
провождения ребенка, гарантируя стабильные резуль-
таты. Данный тип патологии диктует императивные 
требования систематического наблюдения педиатра, 
врача- стоматолога детского и врачей узких специаль-
ностей –  детского невролога, кардиолога, эндокрино-
лога и иммунолога- аллерголога.
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В статье представлены первый зарегистрированный в Республике Коми клинический случай тяжелой формы 
инфантильной гипофосфатазии и объясненик объективной сложности ее диагностики. Гипофосфатазия –  ор-
фанное заболевание, вызванное дефицитом изофермента тканенеспецифичной щелочной фосфатазы. Клини-
ческими проявлениями являются нарушение минерализации костей и зубов, электролитные и дыхательные 
расстройства, судорожный синдром, задержка физического развития и многие другие. Редкость заболевания, 
разнообразность клинических проявлений, отсутствие специфических жалоб и лабораторных показателей 
являются причиной сложности в диагностике этой генетической нозологии. Для лечения тяжелых форм 
болезни применяется ферментозаместительная терапия рекомбинантной щелочной фосфатазой –  асфотазой 
альфа. В качестве диагностики используются лабораторный анализ крови, в котором определяется уровень 
щелочной фосфатазы, и анализ мочи для определения содержания кальция и фосфора. В качестве первого 
этапа диагностики используются биохимические методы (в данной статье приведен опыт использования 
тандемной масс-спектрометрии). Для верификации диагноза применяют методы молекулярно- генетической 
диагностики, такие как полимеразная цепная реакция и метод прямого секвенирования.

Ключевые слова: гипофосфатазия, щелочная фосфатаза, асфотаза альфа, судорожный синдром, ферментозаме-
стительная терапия, орфанные болезни.

A CLINICAL CASE OF HYPOPHOSPHATASIA
1Demidenko O. V., 2Koledaeva E. V., 2Toinova S. A.

1State Institution "Republican Children's Clinical Hospital", Syktyvkar, Russia (167000, Komi Republic, Syktyvkar, 
Pushkin St., 116/6)
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The article presents the fi rst clinical case of severe infantile hypophosphatasia registered in the Republic 
of Komi and aspects of diagnostic complexity of this nosology. Hypophosphatasia is an orthopaedic disease 
caused by a defi ciency of the non-specifi c tissue- based alkaline phosphate isoenzyme. The most common clinical 
manifestations include bone and tooth demineralization, electrolyte and respiratory disorders, cramp syndrome, 
delayed physical development. The rarity of the disease, the diversity of clinical manifestations, lack of specifi c 
complaints and laboratory indicators make the diagnosis of this genetic nosology diffi  cult. Enzyme- linked therapy 
of alkaline phosphate –  alpha asfotaze is used to treat severe forms of the disease. Blood test, which determines 
the level of alkaline phosphatase, and urine test to determine the content of compounds and phosphorus are done. 
Biochemical methods are used as the fi rst stage of diagnosis (this article presents the experience of using tandem 
mass spectrometry). To verify the diagnosis, molecular genetic diagnostic methods, such as polymerase chain 
reaction and direct sequencing, are used.

Keywords: hypophosphatasia, alkaline phosphatase, asfotase alpha, convulsive syndrome, enzyme replacement therapy, 
orphan diseases.

Введение
Гипофосфатазия (ГФФ) –  редкое наследственное 

рахитоподобное заболевание, связанное с мутация-
ми в гене ALPL, кодирующем тканевую неспецифич-
ную щелочную фосфатазу (ТНЩФ). Наследуется как 
по аутосомно- доминантному, так и по аутосомно- 
рецессивному типу. ТНЩФ катализирует отщепление 
фосфата от целого ряда субстратов [1]. Наиболее важ-
ными субстратами являются неорганический пирофос-
фат и пиридоксаль-5-фосфат [2]. Основная функция 
ТНЩФ –  это участие в регулировании баланса инги-
битора минерализации неорганического пирофосфата. 
ТНЩФ катализирует отщепление фосфатной группы 
от неорганического пирофосфата с высвобождением 
фосфатов для последующего их связывания с кальци-
ем и формирования кристаллов гидроксиапатита, не-

обходимых для роста костной ткани. Неорганический 
пирофосфат соединяется с ионами кальция и образует 
кристаллы пирофосфата кальция, который, накаплива-
ясь в почках, вызывает нефрокальциноз, а накаплива-
ясь в суставах, становится причиной кристаллического 
артрита и псевдо подагры. Возможны зубочелюстные 
и артритические осложнения, такие как потеря зубов, 
остеомаляция, кальцинирующие артропатии [3].

Другой важной функцией ТНЩФ является регули-
рование поступления витамина В6 в ткани головного моз-
га. ТНЩФ, отщепляя фосфат от пиридоксаль-5-фосфата, 
регулирует поступление пиридоксаля через клеточные 
мембраны в центральную нервную систему (ЦНС), где 
происходит повторное присоединение фосфата к пири-
доксалю с образованием пиридоксаль-5-фосфата. Так 
как пиридоксаль-5-фосфат служит кофактором многих 
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нейротрансмиттеров, например, серотонина, допамина, 
гамма- аминомасляной кислоты и др., его дефицит в ЦНС 
при ГФФ приводит к появлению судорог, которые купи-
руются введением витамина B6.

В зависимости от клинической картины и возраста 
манифестации первых клинических проявлений выделя-
ют перинатальную, инфантильную, детскую, взрослую 
формы гипофосфатазии [1].

Перинатальная форма (иногда называемая перина-
тальной летальной формой) диагностируется при бере-
менности на ультразвуковом исследовании (УЗИ) или 
сразу после рождения. Новорожденные и плод с пери-
натальной формой ГФФ имеют значительное сниже-
ние минерализации костей, деформации, укорочения 
конечностей, в иных случаях переломы, полученные 
внутриутробно. Обычно у таких пациентов отмечают-
ся судороги. Дети с перинатальной формой нуждаются 
в дыхательной поддержке [4].

При инфантильной форме ГФФ симптомы забо-
левания обнаруживаются в первые месяцы после рож-
дения. Для таких пациентов характерны дыхательная 
недостаточность (ДН), судороги, скелетные деформации, 
кранио синостозы, отставание в развитии. При биохи-
мическом обследовании у пациентов с перинатальной 
и инфантильной формами ГФФ обнаруживается гипер-
кальциемия, которая может приводить к развитию не-
фрокальциноза. Результаты ретроспективных исследо-
ваний показали, что 73% пациентов с ГФФ умирают 
(средняя медиана возраста смерти 8,9 месяца) с веро-
ятностью 31% и 58% к 3 и 12 месяцам соответственно.

К детской форме ГФФ принято относить те слу-
чаи, где первые признаки ГФФ проявляются после 6 мес. 
жизни. Для нее наиболее характерны задержка роста 
и дефицит массы тела, рахитоподобные изменения, ске-
летные деформации, ранняя потеря зубов с интактными 
корнями (в среднем до 5 лет) [5].

Взрослая форма ГФФ характеризуется широким 
спектром проявлений, таких как частые плохозаживаю-
щие переломы, остеопоротические изменения скелета, 
боли в мышцах, отложения кристаллов в суставах [2]. 
Взрослая форма гипофосфатазии обычно проявляется 
в возрасте от 40 до 50 лет, хотя первые симптомы могут 
возникать и раньше.

Данные о распространенности заболевания раз-
личаются в разных странах, но предполагаемая средняя 
распространенность тяжелых форм ГФФ –  3,3 случая 
на 1 млн новорожденных. Рассчитанный уровень заболе-
ваемости ГФФ средних форм выражается соотношением 
примерно 1:6000. В России распространенность ГФФ 
в популяции – 1 случай на 100 000 населения [2, 6, 7]. 
В статье описывается первый выявленный клинический 
случай тяжелой формы инфантильной гипофосфатазии 
в Республике Коми (2024 г.).

Методы ДНК-диагностики применяются для окон-
чательной верификации диагноза и в случаях, если био-
химические изменения не позволяют однозначно устано-
вить данный диагноз. Частых мутаций в гене не описано, 
рекомендуется проведение полного анализа гена ALPL 
методом прямого секвенирования.

Сегодня единственной патогенетической терапией 
ГФ является фермент-заместительной терапия асфо-
тазой альфа (стрензик), специфичной рекомбинантной 
щелочной фосфатазой (ЩФ), при использовании кото-
рой было продемонстрировано улучшение по уровням 
субстратов ТНЩФ, рентгенологических признаков 
костных изменений, функции и минерализации костей 
у пациентов [6].

Клиническое наблюдение
Ребенок М. родился в городском родильном доме 

Республики Коми. Пациент родился доношенным. Бе-
ременность I протекала на фоне анемии, хронической 
фетоплацентарной недостаточности (ХФПН), задержки 
внутриутробного развития (ЗВРП), угрозы прерывания, 
маловодия. Роды были индуцированные, в сроке 41-й не-
дели. Была применена вакуум-экстракция плода. Оценка 
по шкале Апгар 8–9 баллов. Масса при рождении со-
ставила 3270 г, длина тела 53 см, окружность головы 
36 см, окружность груди 34 см. Все показатели соот-
ветствовали возрастным нормам. Признаков нарушения 
минерализации костей не отмечалось. Выписан на пятые 
сутки домой с диагнозом: транзиторное тахипноэ ново-
рожденного, кефалогематома левой теменной области.

На девятые сутки жизни 13.12.2023 ребенок до-
ставлен в городскую больницу с диагнозом: судороги 
новорожденного, патологическая убыль массы тела. 
Отмечалось тяжелое состояние за счет неврологи-
ческой симптоматики: синдрома гипервозбудимости 
и судорожных эквивалентов. Из-за тяжести состояния 
ребенок 13.12.2023 доставлен в ОИТР № 2 (отделение 
интенсивной терапии и реанимации № 2) ГУ РДКБ (Рес-
публиканская детская клиническая больница) г. Сык-
тывкара с диагнозом: «Перинатальное поражение ЦНС 
гипоксически- травматического генеза, острый период, 
судорожный синдром. Кефалогематома слева. Белково- 
энергетическая недостаточность 1–2-й степени. Поли-
цитемия. Эксикоз 1–2-й ст. Метаболические нарушения 
и нарушения гидро- ионного обмена. Токсическая нефро-
патия».

За время наблюдения в ОИТР № 2 отмечалась от-
рицательная динамика состояния за счет прогрессирова-
ния судорожного синдрома, дыхательной недостаточно-
сти. С 16.12.2023 отмечено появление генерализованных 
судорог, проведена коррекция противосудорожной тера-
пии, начата искусственная вентиляция легких (ИВЛ). 
На этом фоне достигнута относительная стабилизация 
состояния ребенка. 19.12.2023 был взят анализ карио-
типа для исключения или уточнения НБО (наслед-
ственной болезни обмена) или иной хромосомной па-
тологии. 28.12.2023 был взят материал для тандемной 
масс-спектрометрии (ТМС) в ходе скрининга новорож-
денных для обнаружения НБО. Генетический материал 
был направлен в НИИ «Медико- генетический науч-
ный центр имени академика Н. П. Бочкова». 15.01.2024 
для дальнейшего обследования и лечения ребенок пере-
веден в ФГБОУ ВО СПбГПМУ с основным диагнозом: 
«P91.6 Гипоксическая энцефалопатия. НБО? Хромосом-
ная патология?».

Состояние в условиях специализированного ста-
ционара продолжало оставаться стабильно тяжелым. 
Отмечались эпизоды тонического напряжения мышц 
верхних конечностей. На фоне этого была усилена про-
тивосудорожная терапия. Назначены глюкокортикосте-
роиды (дексаметазон) из-за гиперкальциемии на фоне 
снижения форсированного диуреза. 29.01.2024 с метабо-
лической и нейропротективной целью был назначен ряд 
препаратов согласно клиническим рекомендациям, среди 
которых был пиридоксин (форма витамина В6). На фоне 
этого отмечено улучшение состояния в динамике. Был 
продолжен курс пиридоксина, после этого выполнены 
поэтапное снижение глюкокортикостероидов и отмена 
одного из противосудорожных препаратов (фенобарби-
тал –  отмена 08.02.2024). В результате этого отмечалось 
улучшение гемодинамических показателей, сохранялась 
гиперкальциемия.
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На 75-е сутки жизни были получены результаты 
исследования кариотипа. Выявлен вариант нуклеотид-
ной последовательности c.1171del в экзоне 10-го гена 
ALPL в гомозиготном состоянии. Учитывая клинико- 
рентгенологические (разряжение костной ткани скелета, 
рахитические изменения на серии рентгенограмм –  ти-
пичные зоны радиопрозрачности по типу «языков пламе-
ни»), анамнестические (сохраняющаяся неврологическая 
симптоматика, судороги (пиридоксин- зависимые) и ла-
бораторные данные (отсутствие активности ЩФ либо ее 
минимальная активность во всех анализах, слабокупиру-
емая гиперкальциемия) и результат генетического анали-
за (выявлен вариант нуклеотидной последовательности 
с. 1171del в экзоне 10-го гена ALPL в гомозиготном со-
стоянии, который следует рассматривать как патогенный 
у пациентов с перинатальной формой гипофосфатазии) 
подтвержден клинический диагноз: Е83.3 Нарушения 
обмена фосфора и фосфатазы. Гипофосфатазия, инфан-
тильная форма. Согласно клиническим рекомендациям 
была продолжена терапия пиридоксином гидрохлоридом 
5%-ным с увеличением дозы. 01.03.2024 началось прове-
дение ферментзаместительной терапии рекомбинантной 
человеческой ЩФ: асфотазой альфа (Стрензик) в дозе 
2 мг/кг, подкожно 3 раза в неделю.

За период наблюдения в ГБОУ ВО СПбГПМУ 
до выписки в ГУ «РДКБ» г. Сыктывкар (возраст ребенка 
5 мес. 4 дня) была продолжена терапия респираторной 
поддержки, купирования неврологической симптома-
тики. На фоне лечения судорог не отмечалось, гемоди-
намические показатели компенсированы. По кислотно- 
основному состоянию (КОС) показатели состояния 
ребенка также были компенсированы. Отмечались 
нормо гликемия, гиперкальциемия со снижением в ди-
намике на фоне проводимой заместительной ферментной 
терапии асфотазой альфа и введением глюкокортико-
стероидов. Для дальнейшей транспортировки ребенка 
в Республику Коми 17.04.2024 в силу возраста (4 мес.), 
учитывая сохраняющуюся дыхательную недостаточ-
ность III степени и необходимость в продолжительной 
искусственной вентиляции легких, была выполнена 
трахеостомия.

08.05.2024 ребенок переведен в ГУ «РДКБ» г. Сык-
тывкара. При первичном осмотре отмечены: неврологи-
ческая симптоматика, нарушение кровообращения, мета-
болическое нарушение на фоне основного заболевания. 
Неврологический статус при поступлении: продуктив-
ного сознания нет. Спонтанная двигательная активность 
снижена. Тремор в верхних конечностях. Эмоциональной 

реакции нет. Получал плановую противосудорожную 
терапию (пиридоксин гидрохлорид 150 мг на 24 часа, 
внутривенно), судорог и их эквивалентов не отмечается. 
Глаза приоткрывает, зрачки симметричные, фотореакция 
положительная, содружественная, вялая. Патологиче-
ской глазной симптоматики нет. За период пребывания 
в ОИТР № 2 с 08.05. по 11.06.2024 г состояние очень 
тяжелое, дыхательная поддержка с помощью ИВЛ. 
Были отмечены показатели, отражающие стабилизацию 
по невро логическому статусу, судорог не регистрирова-
лось, ребенок пребывал в сознании. На рентгенограммах 
признаки рахита, в заключении УЗИ почек отмечались 
диффузные изменения паренхимы почек, синдром «бе-
лых» пирамидок. По результатам компьютерной томо-
графии выявлены признаки смешанной гидроцефалии 
атрофического генеза. Кефалогематома левой теменной 
области в стадии оссификации, атрезия правого наруж-
ного слухового прохода.

14.05.2024 в возрасте 5,5 мес. проведен консилиум, 
в ходе которого ребенку присвоен паллиативный статус. 
25.06.2024 ребенок выписан из ГУ «РДКБ» в возрасте 
6 мес. в районную детскую больницу по месту житель-
ства.

Заключение
Объективные трудности в диагностике инфан-

тильной формы гипофосфатазии обусловлены разно-
образием неспецифических клинических симптомов 
в период манифестации заболевания, сложностями диф-
ференциальной диагностики с заболеваниями ЦНС, 
других НБО и хромосомных патологий. Важно подчерк-
нуть недостаточную осведомленность медицинских 
работников относительно специфической симптома-
тики гипофосфатазии. Своевременному выявлению 
этого заболевания способствует тщательное изучение 
уровней щелочной фосфатазы и кальция в сыворотке 
крови, а также учет клинических и анамнестических 
характеристик пациента, включая изменения на рентге-
нограммах, ультразвуковом исследовании, компьютер-
ной томографии и положительный эффект от введения 
витамина B6 (пиридоксина).
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ХРОНИЧЕСКАЯ КРАПИВНИЦА И АНТИГИСТАМИННЫЕ 
ПРЕПАРАТЫ: КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ ПАРАДОКСАЛЬНОЙ 
ГИПЕРЧУВСТВИТЕЛЬНОСТИ К АНТИГИСТАМИННЫМ 
ПРЕПАРАТАМ
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Парадоксальные реакции на антигистаминные препараты при хронической крапивнице остаются ред-
ким, но клинически значимым явлением. В статье представлен клинический случай лечения пациентки 
27 лет с хронической спонтанной крапивницей, у которой применение H1-антигистаминных препаратов 
индуцировало парадоксальное обострение аллергической реакции, характеризующееся генерализованной 
уртикарной сыпью и системными реакциями (артериальная гипертензия –  150/100 мм рт. ст., тахикар-
дия –  107 уд./мин.), потребовавшее неотложной госпитализации. Серологический анализ выявил гипер-
продукцию общего IgE (211 МЕ/л при референсном значении <100 МЕ/л), а кожные провокационные тесты 
(прик-тесты) подтвердили гиперчувствительность к антигистаминным средствам 1-го (хлоропирамин) 
и 2-го поколений (левоцетиризин, дезлоратадин). Патогенетическая терапия омализумабом обеспечила 
клинико- лабораторную ремиссию.

Ключевые слова: хроническая спонтанная крапивница, антигистаминные препараты, лекарственная непереноси-
мость, омализумаб.
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Hypersensitivity reactions to antihistamines in chronic urticaria remain rare but they are clinically signifi cant. 
The article presents a clinical case of a 27-year –  old patient with chronic spontaneous urticaria, in whom H1 
antihistamines induced exacerbation of an allergic reaction characterized by generalized urticaria rash and systemic 
reactions (arterial hypertension –  150/100 mmHg, tachycardia –  107 beats/min), requiring emergency hospitalization. 
Serological analysis revealed an increase in the level of total IgE (211 IU/l with a reference value of <100 IU/L). 
Epicutaneous provocation tests have confi rmed hypersensitivity to antihistamines of the 1st (chloropyramine) 
and 2nd generations (levocetirizine, desloratadine). Treatment with Omalizumab has provided clinical and laboratory 
remission.

Keywords: chronic spontaneous urticaria, antihistamines, drug intolerance, omalizumab.

Введение
Крапивница –  заболевание, характеризующееся 

образованием волдырей, ангиоотеком или их сочета-
нием [1]. По течению выделяют острую (до 6 недель) 
и хроническую (более 6 недель) крапивницу [2]. Кро-
ме того, в тех случаях, когда фактор, провоцирующий 
сыпь, не определен, крапивницу определяют как спон-
танную, а при его выявлении –  как индуцированную [1]. 
Хроническая спонтанная крапивница (ХСК) поражает 
до 0,5–5% населения, женщины болеют чаще мужчин 
(соотношение 2:1) [2].

При хронической спонтанной крапивнице (ХСК) 
ведущую роль играет активация высокоаффинного ре-
цептора FcεRI, связывающего IgE, что подтверждается 
данными исследований [3].

Лекарственно- опосредованная крапивница име-
ет сложный патогенез, в основе которого лежит акти-
вация тучных клеток в коже. Механизм ее развития 
может быть связан как с иммунологическими про-

цессами (включающими специфические эффекторы 
адаптивного иммунитета), так и с неиммунологиче-
скими факторами (обусловленными врожденным им-
мунным ответом) [4]. Клинические проявления – зуд, 
покраснение и отек –  связаны с дегрануляцией тучных 
клеток (основных клеток, участвующих в патогенезе 
крапивницы). Они экспрессируют множество рецеп-
торов, например, хемокиновые, простагландиновые, 
иммуноглобулиновые (ключевым является рецептор 
иммуноглобулина E (IgE) (FcεRI)). Активация рецепто-
ров ведет к высвобождению вазоактивных медиаторов, 
таких как гистамин, лейкотриены, простагландины, 
цитокины, хемокины, различные протеазы и фактор, 
активирующий тромбоциты. Они, в свою очередь, спо-
собствуют активации эндотелиальных клеток, расши-
рению сосудов, увеличению проницаемости сосудов 
и накоплению вторичных воспалительных клеток. 
В совокупности это и приводит к развитию основных 
симптомов заболевания [3, 5].



104

Вятский медицинский вестник, № 1 (89), 2026

У части пациентов лекарственная крапивница 
имеет в основе IgE-опосредованные аллергические 
реакции. Однако в ряде случаев лекарственной гипер-
чувствительности наблюдаются псевдоаллергические 
варианты крапивницы, которые могут быть вызваны 
НПВП, ингибиторами ангиотензинпревращающего 
фермента и другими лекарственными средствами [6].

Поскольку многие признаки неспецифичны, поиск 
точных биомаркеров для диагностики и классификации 
крапивницы остается важной задачей [7].

Лечение крапивницы включает в себя несколько 
линий терапии (рис. 1). В основном используются анти-
гистаминные препараты. Основная цель их примене-
ния – предотвращение эффектов медиаторов тучной 
клетки в органах- мишенях. Эта группа лекарственных 
средств действует как обратный агонист H1-рецепторов, 
стабилизируя их в неактивном состоянии [8]. Поми-
мо основного действия, антигистаминные препараты 
способны действовать на различные рецепторы, что 
обуславливает их побочные эффекты, к которым от-
носят сонливость, сухость слизистых оболочек, запор, 
задержку мочеиспускания и другие. В том числе могут 
возникать реакции гиперчувствительности, всего заре-
гистрировано несколько таких случаев [9]. Аллергиче-
ская реакция на антигистаминные препараты проявля-
ется крапивницей, ангионевротическим отеком, также 
описаны случаи анафилаксии [10].

В настоящей работе представлен парадоксальный 
ответ на терапию H1-антагонистами: вместо ожидаемо-
го купирования симптомов хронической крапивницы 
наблюдалось ее обострение.

Клиническое наблюдение
Пациентка А., 27 лет, обратилась к врачу 

аллергологу- иммунологу с жалобами на хроническую 
крапивницу, сохраняющуюся в течение 1,5 месяца. 
Высыпания (пятнисто- папулезные элементы с зудом 
до 4–5 баллов по визуально- аналоговой шкале (ВАШ)) 
локализовались преимущественно на конечностях, пе-
риодически сопровождались отеком нижних век.

В анамнезе –  хроническая крапивница длительно-
стью 1,5 месяца, с гиперчувствительностью к терапии 
антигистаминными препаратами первого и второго по-
колений (левоцетиризин, дезлоратадин). На фоне приема 
H₁-антигистаминных средств отмечалось парадоксаль-
ное обострение симптомов основного заболевания: зуд, 
появления уртикарной сыпи на конечностях.

Первичная терапия была проведена во время при-
ема у врача- аллерголога (18.09): дексаметазон 2 мл в/м, 
хлоропирамин (Супрастин) 1 мл в/м, далее пациенткой 

был принят перорально препарат биластин (Никсар) 
20 мг.

Через 1 час после приема лекарственных препара-
тов развилась генерализованная уртикарная реакция: 
массивные отечные высыпания по всему телу (преиму-
щественно на конечностях) (рис. 2). Интенсивный зуд 
(8–9 баллов по ВАШ), жжение, болезненность при паль-
пации. Системные проявления: АД 150/100 мм рт. ст., 
ЧСС 107 уд./мин., общая слабость, головокружение.

Пациентка была госпитализирована скорой меди-
цинской помощью в центральную городскую больницу, 
где специфическая терапия не проводилась. Через 4 часа 
высыпания регрессировали самостоятельно. Был сдан 
тест на общий IgE –  211 МЕ/л (референсное значение: 
<100 МЕ/л).

Последующее наблюдение (21.09): на коже со-
хранялись бледно- розовые пятна и единичные папулы 
с бледным венчиком. Был проведен прик-тест с дексаме-
тазоном –  отрицательный результат, что исключает IgЕ 
опосредованную реакцию на глюкокортикоид.

Далее пациентке была назначена первичная те-
рапия: монтелукаст 10 мг/сут перорально. При приеме 
данного препарата отмечалась положительная динами-
ка: снижение зуда (до 2 баллов по ВАШ), уменьшение 

Рис. 1. Алгоритм терапии крапивницы

Рис. 2. Генерализованная уртикарная сыпь после 
приема антигистаминных препаратов

Рис. 3. Результат лечения после 4 недель терапии 
препаратом монтелукаст
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количества высыпаний (индекс активности крапивницы 
UAS7=14 через 4 недели) (рис. 3).

Пациентка обратилась в лечебно- профилак-
тическое учреждение по месту жительства, где ей про-
вели провокационные кожные тесты (прик-тест) с ле-
воцетиризином, хлоропирамином и дезлоратадином. 
Резко-положительными оказались тесты на хлоропи-
рамин, дезлоратадин и положительный тест на левоце-
тиризин. провокационный тест с биластином не прове-
ден из-за отсутствия реагента, однако временная связь 
между приемом препарата и обострением подтверждает 
причинно- следственную зависимость.

В качестве фармакотерапии пациентке был назна-
чен лекарственный препарат омализумаб 300 мг под-
кожно 1 раз в 4 недели в течение не менее 6 месяцев. 
Повторный визит был назначен через неделю для оценки 
эффективности терапии.

С учетом положительной динамики состояния па-
циентки рекомендовано продлить терапию еще на 2 ме-
сяца.

На момент осмотра пациентка жалоб не предъяв-
ляет. Спустя месяц терапии пациентка отмечает полное 
исчезновение симптомов крапивницы. При физикальном 
обследовании кожные покровы чистые, без признаков 
волдырей, эритемы или ангиоотека. Гиперемия и отеч-
ность отсутствуют. Лимфатические узлы не увеличены.

С учетом достигнутой ремиссии рекомендовано 
продолжение терапии омализумабом в течение 6 меся-
цев. Терапия омализумабом продемонстрировала высо-
кую эффективность в достижении ремиссии хронической 
крапивницы у пациентки с гиперчувствительностью 
к H₁-антигистаминным препаратам.

Обсуждение
В настоящее время Н₁-антигистаминные препа-

раты являются «золотым стандартом» в терапии всех 
форм крапивницы. Но, как и все лекарственные средства, 
они имеют ряд нежелательных реакций, которые, как 
в описанном нами клиническом случае, могут привести 
к развитию обратного эффекта. В нашем случае у па-
циентки отмечается обострение крапивницы на фоне 
приема H1-антигистаминных средств (дезлоратадин, 
хлоропирамин и левоцетиризин). В литературе уже от-
мечались подобные случаи –  Rodríguez del Río P. et al. 
сообщали о пяти случаях крапивницы после приема 
H1-антигистаминных препаратов [9].

Патогенез развития подобных нежелательных ле-
карственных реакций не до конца изучен. Есть несколько 
версий, среди которых выделяют IgE-опосредованный 
механизм: при метаболизме антигистаминных препа-
ратов могут образовываться перекрестно- реактивные 
метаболиты, которые действуют как гаптены и вызы-
вают синтез специфических IgE-антител [10]. В случае 
пациентки А. данный механизм наиболее вероятен: 
по результатам анализов выявлен повышенный уро-
вень IgE, появляется специфическая реакция на прием 

антигистаминных препаратов, и, что наиболее интерес-
но, есть ответ на терапию монтелукастом –  антагонис-
том цистеинил- лейкотриеновых рецепторов (CysLT1). 
Цистеинил- лейкотриены (LTC4, LTD4, LTE4) образуются 
в основном в эозинофилах, тучных клетках и макрофагах 
в ответ на действие различных раздражителей и усили-
вают воспалительную реакцию. Монтелукаст блокирует 
лейкотриеновые рецепторы и предотвращает развитие 
провоспалительного эффекта [11, 12]. Поэтому приме-
нение данного препарата показало положительную ди-
намику в симптоматической терапии крапивницы. В ка-
честве патогенетического лечения, как препарат первого 
выбора у пациентов с ХСК и гиперчувствительностью 
на антигистаминные препараты, следует рассматривать 
омализумаб, который селективно связывает свободный 
IgE, подавляет активацию тучных клеток и базофилов, 
тем самым снижая экспрессию FcεRI-рецепторов. Это 
приводит к уменьшению высвобождения гистамина 
и других медиаторов воспаления [3]. Достигнутая ре-
миссия через 1 месяц подтверждает его высокую эф-
фективность у пациентов с гиперчувствительностью 
к антигистаминным средствам.

Заключение
Пара докса л ьный  о т ве т  на  т е рапию 

Н1-антигистаминными средствами у пациентки с ХСК 
иллюстрирует редко встречающийся, однако значимый 
с точки зрения клиники иммунопатологический меха-
низм, ассоциированный с IgE-гиперчувствительностью. 
Ключевыми диагностическими маркерами стали: по-
вышение уровня общего IgE (211 МЕ/л), положитель-
ные кожные пробы на антигистаминные средства 1-го 
и 2-го поколений, а также временная связь между при-
емом антигистаминных препаратов (хлоропирамин и би-
ластин) и генерализацией уртикарной сыпи. Механизм 
реакции, вероятно, связан с гаптеновыми свой ствами 
метаболитов препаратов, индуцирующих синтез специ-
фических Ig E. Частичная эффективность монтелукаста 
подтвердила вклад лейкотриенов в патогенез воспаления, 
однако отсутствие полной ремиссии на фоне монотера-
пии монтелукастом показывает необходимость воздей-
ствия на другие медиаторы (гистамин, PAF). Препарат 
омализумаб рекомендован в качестве патогенетической 
терапии первой линии для пациентов с хронической 
спонтанной крапивницей (ХСК), осложненной гипер-
чувствительностью к H1-антигистаминным препаратам. 
Полная ремиссия достигнута на фоне лечения данным 
препаратом, что подчеркивает центральную роль IgE-
зависимой активации тучных клеток.
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СТЕНОЗ ПОДВЗДОШНОЙ КИШКИ В ОТДАЛЕННОМ ПЕРИОДЕ 
У ПАЦИЕНТА С ГАСТРОШИЗИСОМ В АНАМНЕЗЕ: КЛИНИЧЕСКОЕ 
НАБЛЮДЕНИЕ
Перепелкин А. И., Шомах А. И., Синицын А. Г., Власова Е. В.

ФГБОУ ВО «Волгоградский государственный медицинский университет» Минздрава России, г. Волгоград, 
Россия (400066, пл. Павших Борцов, 1), e-mail: similipolai@mail.ru

В статье рассмотрен клинический случай рецидивирующей кишечной непроходимости у пациентки 11 лет, 
которой в период новорожденности выполнено оперативное лечение по поводу гастрошизиса. На протяже-
нии последних 6 лет у ребенка появлялись рецидивирующие боли в животе. Несмотря на неоднократные 
госпитализации и консервативное лечение, клиническая симптоматика сохранялась. Детальное лапароско-
пическое исследование выявило стеноз подвздошной кишки, который не был обнаружен во время первой 
операции и при последующих госпитализациях из-за отсутствия патогномоничных рентгенологических 
признаков. Этот случай подчеркивает важность учета возможных осложнений в отдаленном периоде при 
рецидивирующих болях в животе у пациентов с гастрошизисом в анамнезе, таких как спаечный и вос-
палительный процесс в брюшной полости. Стеноз тонкой кишки возник у пациентки либо в перинаталь-
ном периоде под воздействием воспалительного процесса в ней и фиброзирования всех слоев ее стенки, 
либо в позднем периоде, последовавшем после реконструкции передней брюшной стенки, в результате воз-
действия спаек на стенку кишки, которые также вызвали хроническое воспаление и рост соединительной 
ткани, способствующие рецидивирующей кишечной непроходимости. Лапароскопически- ассистированная 
техника оперативного вмешательства, заключающаяся в резекции кишки с наложением анастомоза, при-
вела к успешному результату.

Ключевые слова: гастрошизис, лапароскопия, стеноз подвздошной кишки, хирургическое лечение, дети, клини-
ческий случай.

ILEAL STENOSIS IN THE LONG-TERM PERIOD IN A PATIENT 
WITH A HISTORY OF GASTROSCHISIS (A CASE REPORT)
Perepyolkin A. I., Shomakh A. I., Sinitsyn A. G., Vlasova E. V.

Volgograd State Medical University, Volgograd, Russia (400066, Pavshih Bortsov Sq., 1), e-mail: similipolai@mail.ru

This report discusses diagnosis and surgical treatment of a female patient with congenital gastroschisis. The patient 
developed recurrent acute bowel obstruction over a 6-year period that was managed as being adhesive small bowel 
obstruction (ASBO). Despite several hospitalizations and conservative treatment, the patient’s symptoms persisted. 
Laparoscopic exploration revealed ileal stenosis, which was detected neither during the 1st operation nor during 
the following two admissions for suspected ASBO due to the lack of pathognomonic radiological signs characteristic 
of the pathology. This case highlights the importance of taking into account possible complications in the long term 
in patients with a history of gastroschisis, such as adhesions and infl ammation in the abdominal cavity. Intestinal 
stenosis occurred either in the perinatal period due to intestinal infl ammation and fi brosis of all layers of the intestinal 
wall, or in the late period following the reconstruction of gastroschisis, as a result of adhesions on the intestinal wall, 
which also generate chronic infl ammation and fi brosis, contributing to recurrent intestinal obstruction. Laparoscopic 
intervention followed by resection and anastomosis led to a successful postoperative outcome.

Keywords: gastroschisis, laparoscopy, adhesive disease, stenosis of the ileum, surgical treatment, children, case report.
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Клинический случай

Введение
Гастрошизис (ГШ) –  врожденное заболевание, ха-

рактеризующееся параумбиликальным дефектом брюш-
ной стенки, обычно расположенным справа от пупочного 
кольца, что приводит к эвентрации через него внутрен-
них органов. Кишечник и другие органы, выпавшие че-
рез дефект в передней брюшной стенке, обычно покрыты 
лишь висцеральной брюшиной [1–3]. Различают простую 
и сложную формы ГШ. При сложной форме он сопро-
вождается атрезией или ишемией кишечника, сегмен-
тарным или среднекишечным заворотом, перфорацией 
кишечника или некротизирующим энтероколитом [3, 4]. 
Хотя только у 30% пациентов наблюдается сложный 
ГШ [5], пациенты с простой формой также подвержены 
риску послеоперационных осложнений, включая ки-
шечную непроходимость. Это может быть связано с об-
разованием спаек, образующихся после операции, что 
является распространенным явлением, обусловленным 
контактом кишечника с (возможно –  инфицированной) 
амниотической жидкостью во внутриутробном пери-
оде [3, 6]. После закрытия дефекта передней брюшной 
стенки длительное время в брюшной полости сохраняет-
ся воспалительный процесс, который приводит к патоло-
гическим изменениям со стороны как кишечной стенки, 
так и брюшины [7]. Лечение предполагаемой спаечной 
кишечной непроходимости (СКН) обычно начинается 
с консервативных методов, включая восполнение объема 
жидкости и энтеральное введение гигроскопичных водо-
растворимых контрастных агентов, таких как диатризоат 
(Gastrografi n®). Рентгеноконтрастное исследование по-
зволяет определить необходимость хирургического вме-
шательства при отсутствии или задержке прохождения 
контраста в толстую кишку [8, 9].

Лечение рецидивирующей СКН у этой группы 
больных остается дискуссионным вопросом. Консерва-
тивные методы лечения (КМЛ) демонстрируют свою эф-
фективность в 70–90% случаев. Несмотря на эффектив-
ность КМЛ, растет тенденция к раннему хирургическому 
вмешательству у таких пациентов для минимизации 
риска будущих эпизодов. Оперативное лечение может 
включать адгезиолизис, резекцию кишечника или другие 
корректирующие меры, адаптированные к специфиче-
ским аномалиям кишечника. Хирургическое вмеша-
тельство может проводиться путем как лапаротомии, 
так и лапароскопии. Исследования показывают, что ла-
пароскопия связана с более низким риском осложнений 

по сравнению с лапаротомией у тщательно отобранных 
пациентов. Поэтому для хирургов важно определять 
время и тип вмешательства на основе состояния паци-
ента и потенциальных долгосрочных перспектив вы-
здоровления [10, 11].

Клиническое наблюдение
Девочка М., 11 лет, с острой болью в животе госпи-

тализирована в срочном порядке в клиническую боль-
ницу скорой медицинской помощи № 7 г. Волгограда. 
Из анамнеза известно, что в родильном доме ей был 
установлен диагноз гастрошизис, по поводу которого 
она была оперирована. В первые 4 года жизни у ребенка 
не наблюдались симптомы, указывающие на какие-либо 
проблемы с желудочно- кишечным трактом. Однако в пе-
риод с 2016 по 2022 год пациентка была трижды госпи-
тализирована с острой болью в животе. Консервативное 
лечение, при котором исключалась энтеральная нагрузка, 
выполнялись декомпрессия желудка с использованием 
назогастрального зонда и постановка сифонных клизм, 
проводилась стимуляция кишечника комбинацией нео-
стигмина и метоклопрамида, а также инфузионная те-
рапия, приводило при первых двух госпитализациях 
к исчезновению болевого синдрома.

Во время третьей госпитализации в январе 
2022 года при поступлении у пациентки наблюдались 
признаки кишечной непроходимости, включая боль 
в животе, его вздутие и рвоту кишечным содержимым. 
Физикальное обследование выявило умеренную раз-
литую болезненность в области живота. При аускульта-
ции отмечались отсутствие перистальтики в некоторых 
облас тях брюшной полости и усиленная перистальтика 
в других.

На обзорной рентгенограмме брюшной полости, 
выполненной при поступлении в прямой проекции в вер-
тикальном положении, были выявлены расширенные 
петли тонкой кишки и горизонтальные уровни жидкости, 
характерные для кишечной непроходимости (рис. 1). Как 
и в предыдущих двух случаях госпитализации девоч-
ки с острой болью в животе, принятые КМЛ успешно 
устранили острые симптомы и признаки обструкции 
во время третьего эпизода приступа. Результаты кон-
трастной рентгенографии кишечника продемонстриро-
вали свободное заполнение толстой кишки без наличия 
остаточного контраста в тонкой кишке и признаков со-
храняющегося ее расширения (рис. 1).

А  
Б В 

Рис. 1. Рентгенологическое исследование органов брюшной полости пациентки М., 11 лет. 
А: обзорная рентгенограмма брюшной полости в прямой проекции в вертикальном положении, расширенные 
петли тонкой кишки и горизонтальные уровни жидкости; Б, В: серия снимков контрастного исследования 
кишечника (бариевый пассаж) (Б: снимок, выполненный через 12 часов, замедленное прохождение контраста 
в толстую кишку; В: снимок через 24 часа, свидетельствующий о прохождении контраста в толстую кишку)
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Учитывая данные анамнеза, объективного обсле-
дования, лабораторных, ультразвукового и рентгеноло-
гических методов исследования было решено выпол-
нить диагностическую лапароскопию. В ходе осмотра 
брюшной полости были выявлены спайки между пет-
лями кишечника и левой долей печени, которые были 
рассечены. При дальнейшей ревизии было обнаружено 
циркулярное сужение подвздошной кишки, располага-
ющееся примерно в 50 см от илеоцекального клапана 
(рис. 2). Сегмент кишки, расположенный проксимально 
от зоны стеноза, оказался расширеннным, а ведущая 
петля кишечника была утолщена и инфильтрирована, 
что указывало на хроническую обструкцию. Была вы-
полнена резекция подвздошной кишки на расстоянии 
40 см с последующим наложением анастомоза «конец 
в конец».

Резецированный сегмент подвздошной кишки, 
включая суженный участок, был отправлен на морфоло-
гическое исследование. При макро- и микроскопическом 
исследовании препарата было выявлено, что резеци-
рованный участок подвздошной кишки длиной 40 см 
имел расширенный проксимальный сегмент, его стенки 
были утолщены, дистальный сегмент узкий и недораз-
витый. Стенозированный участок представлен тонкой 
фиброзной мембраной, вызывающей обструкцию про-
света. Мембрана состоит из фиброзной ткани, без при-
знаков мышечных слоев. Проксимальный расширенный 
сегмент кишки демонстрирует признаки хронической 
обструкции: гипертрофия мышечной стенки и утолще-
ние слизистой оболочки.

После операции у ребенка боли в животе и вздутие 
исчезли, стул восстановился, что позволило начать эн-
теральное питание на пятый день после операции. Раны 
зажили без осложнений, а контрольное ультразвуковое 
исследование подтвердило отсутствие свободной жид-
кости или обструкции кишечника.

Обсуждение
Возникновение спаечной кишечной непроходимо-

сти у детей с гастрошизисом в анамнезе является частым 
осложнением. Описываемый случай подчеркивает важ-
ность учета имеющихся длительных воспалительных 
изменений в стенке кишки, приводящих к ее стенозу, как 
возможной причины повторяющихся обструкций данной 
группы пациентов. Ограниченные возможности рентге-
нологических методов исследования при диагностике 
частичной кишечной непроходимости подчеркивают 
значимость лапароскопической диагностики в таких 
случаях.

Один из ключевых аспектов заключается в вы-
боре подходящего хирургического метода. Хотя лапа-
роскопический адгезиолизис может минимизировать 
образование дополнительных спаек и сократить вре-
мя восстановления, утолщенный протяженный рубец 
от предыдущей операции в данном случае создавал труд-
ности при размещении портов и обеспечении должного 
визуального контроля. Предоперационное ультразву-
ковое исследование показало дилатацию кишечных пе-
тель с одной стороны, что помогло правильно выбрать 
место для введения первого лапароскопического порта 
в эпигастральной области, чтобы избежать повреждения 
кишечника. Несмотря на эти меры, лапароскопия при 
повторяющихся обструкциях после обширных преды-
дущих операций, таких как восстановление передней 
брюшной стенки при гастрошизисе, остается сложно 
выполнимой. Среди проблем –  плотные спайки, умень-
шенное рабочее пространство и потенциальные травмы 
кишечника. Кроме того, серьезные спайки или плотные 
рубцы после лапаротомии могут быть противопоказани-
ем для лапароскопии, поскольку они могут ухудшить ви-
зуализацию и увеличить риск операции. Следовательно, 
тщательное предоперационное планирование, включая 
использование изображений и учет анатомических из-
менений после предыдущих операций, крайне важны 
при принятии решения о лапароскопическом вмешатель-
стве в сложных клинических случаях.

Заключение
Рассмотренный случай подчеркивает необходи-

мость тщательной оценки повторяющейся кишечной 
непроходимости у пациентов с таким врожденным де-
фектом брюшной стенки в анамнезе, как гастрошизис. 
Хотя спаечная кишечная непроходимость является рас-
пространенным осложнением, необходимо учитывать 
возможность возникновения и такого патологического 
состояния, как стеноз подвздошной кишки, при котором 
консервативное лечение не дает существенных положи-
тельных результатов. Лапароскопия брюшной полости 
оказалась ценным методом как для диагностики, так 
и для лечения пациента.
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В статье приводится случай наблюдения редкой патологии – посттравматической оссификации в мягких 
тканях, прилегающих к коленному суставу, известной как болезнь (синдром) Пеллегрини – Штиды), у постра-
давшего в результате автомобильной травмы молодого мужчины. В ходе проведения комиссионной судебно- 
медицинской экспертизы в отношении потерпевшего были изучены медицинские документы (медицинские 
карты стационарного и амбулаторного больного), а также заключение первичной судебно- медицинской 
экспертизы по материалам гражданского дела. При этом была установлена морфологическая сущность 
телесных повреждений, причиненных потерпевшему в результате автомобильной травмы, уточнен механизм 
и условия их образования, а также проведена экспертная оценку степени тяжести вреда, причиненного здо-
ровью потерпевшего. Показано, что клинический диагноз «гетеротопический оссификат в области правого 
коленного сустава» (болезнь Пеллегрини –  Штиды) не является осложнением автотравмы и может быть 
трактован как индивидуальное проявление репаративной регенерации гематомы мягких тканей правого 
бедра без нарушения функции конечности.

Ключевые слова: болезнь Пеллегрини – Штиды, дорожно-транспортное происшествие, судебно-медицинская 
экспертиза.
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The article presents a case of a rare pathology –  post–traumatic ossifi cation in the soft tissues adjacent to the knee 
joint, known as Pellegrini – Stieda disease (syndrome), in a young man after traumatic injury. During the forensic 
medical examination of the victim, medical records of inpatient and outpatient patients, as well as the forensic 
report were examined. The morphological nature of the injuries infl icted as a result of a car injury was established. 
The mechanism and conditions of their formation were clarifi ed, and the severity of the damage caused to the victim's 
health was assessed. It is shown that the clinical diagnosis of «heterotopic ossifi cation in the right knee joint» 
(Pellegrini – Stieda disease) is not a complication of a car accident and can be interpreted as an individual 
manifestation of the reparative regeneration of the hematoma of the soft tissues of the right thigh without impaired 
limb function.
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Введение
В Российской Федерации ежегодно регистрируется 

свыше 120 тысяч дорожно-транспортных происшествий, 
при этом телесные повреждения выявляются у более 
чем 90 тысяч человек. Из них около 60% проходят ме-
дицинскую реабилитацию в связи с фактом травмы [1]. 
Автомобильный травматизм является одной из наиболее 
социально значимых проблем системы отечественно-
го здравоохранения в части как установления причин 
и частоты наступления смертельных исходов, так и не-
трудоспособности, а также инвалидизации граждан [2]. 
В связи с этим тема судебно- медицинской оценки тяже-
сти телесных повреждений, полученных в результате 
дорожно-транспортного происшествия, представляется 
особенно актуальной. В данной статье мы приводим 
случай наблюдения болезни Пеллегрини – Штиды, воз-
никшей после автомобильной травмы у 26-летнего муж-
чины, и даем его судебно- медицинскую оценку на основе 
исследования медицинской документации в рамках ко-
миссионной судебно- медицинской экспертизы.

Болезнь Пеллегрини – Штиды (синонимы: болезнь 
Кёлера – Пеллегрини – Штида; синдром Штиды – Пел-
легрини; перелом Штиды; большеберцовый коллате-
ральный бурсит, обызвествляющий периартрит области 
коленного сустава, перитендинит коленного сустава, 
посттравматическая паракондилярная оссификация 
бед ра, код по МКБ-10: M76.4) представляет собой пост-
травматическое гетеротопическое костеобразование 
в околосуставных тканях в области медиального над-
мыщелка бедренной кости. Особенно часто оссификаты 
возникают в верхней части медиальной коллатеральной 
связки колена. Свое название данная патология получила 
по фамилиям итальянского хирурга A. Pellegrini (р. 1877) 
и немецкого хирурга A. Stieda (1869–1945), давших ее 
описание в 1905 и 1907 годах соответственно [3, 4]. Со-
временные морфологические и гистохимические ис-
следования показали, что в основе заболевания лежит 
атипичная регенеративная реакция организма в ответ 
на повреждение [5]. Заболевание наблюдается преиму-
щественно мужчин в возрасте 25–45 лет с определенной 
наследственной предрасположенностью и развивает-
ся обычно после прямого удара в область медиального 
мыщелка бедренной кости, насильственного отведения 
голени или резкого некоординированного сокращения 
приводящих мышц бедра. При этом возникает крово-
излияние в сухожилие большой приводящей мышцы 
или большеберцовую коллатеральную связку. С тече-
нием времени в результате периостальной оссификации 
или метаплазии соединительнотканных элементов раз-
вивается локальное обызвествление или окостенение, 
при этом микроскопически участок оссификации пред-
ставляет собой костную ткань, состоящую из тонких 
пластинок, между которыми имеются широкие костно-
мозговые пространства.

Основные симптомы болезни Пеллегрини – Шти-
ды –  нарушение функции конечности, боль в области 
медиального надмыщелка бедренной кости при дви-
жениях в коленном суставе и пальпации, длительный 
отек коленного сустава, ограничение его подвижности, 
позднее –  атрофия мышц бедра. Через 3 недели после 
травмы на рентгенограммах области коленного суста-
ва обнаруживается костная тень в форме скобки, серпа 
или треугольника в типичном месте –  у верхнего края 
медиального надмыщелка бедренной кости параллель-
но его корковому веществу, отделенная от надмыщелка 
светлым промежутком. Прогноз благоприятный, лечение 
(в основном консервативное) приводит к восстановлению 

функции конечности, иногда рентгенологически обнару-
живается обратное развитие обызвествления.

Материалом для настоящего исследования явились 
медицинские документы (медицинские карты стацио-
нарного и амбулаторного больного), а также заключение 
первичной судебно- медицинской экспертизы по матери-
алам гражданского дела.

Экспертное наблюдение
5 июня 2022 года потерпевший гражданин N об-

ратился за медицинской помощью в ГБУЗ «Городская 
клиническая больница Y» по поводу травм, полученных, 
со слов потерпевшего, при переходе по нерегулируемо-
му пешеходному переходу и наезде на него легковой 
автомашины. В лечебном учреждении был осмотрен 
нейрохирургом, отметившим в медицинской карте ста-
ционарного больного: «Локальный статус: ушибленная 
рана левой теменной области под повязкой, ссадины 
в области правого и левого предплечья, болезненность 
при пальпации правого бедра». По результатам допол-
нительных обследований (УЗИ плевральной полости, 
брюшной полости, КТ головного мозга, рентгенография 
органов грудной клетки и правой бедренной кости) па-
тологии не выявлено. После произведенной первичной 
хирургической обработки раны в тот же день выписан 
с заключительным клиническим диагнозом: «Ушиблен-
ная рана левой теменной области. Ушиб мягких тканей 
правого бедра».

В дальнейшем гражданин N проходил амбула-
торное лечение, в связи с чем был оформлен листок 
нетрудоспособности с 10 по 13 июня 2022 г. По неиз-
вестной причине гражданин N не явился на очередной 
прием 13 июня, и лечение было прервано до 20 июня, 
когда был оформлен второй листок нетрудоспособности 
(21–23.06.2022). Таким образом, общий срок временной 
нетрудоспособности потерпевшего составил 7 дней 
включительно.

Из копии медицинской карты пациента, получаю-
щего медицинскую помощь в амбулаторных условиях 
в ГБУЗ «Городская поликлиника № …» известно, что 
гражданин N обращался к врачу- травматологу 7, 10, 20, 
а также 23 июня 2022 г. с жалобами на головные боли. 
При этом 07.06.2022 и 10.06.2022 ему был поставлен диа-
гноз: «Ушибленная рана головы. Ушибы мягких тканей 
головы». Повреждение мягких тканей головы описано 
следующим образом: «Местный статус: …ушибленная 
рана размером 0,5×3 см. Края раны неровные. Из раны 
кровотечение. Рана ушита швами. Швы состоятельны, 
без признаков воспаления. Вид кровотечения: венозное. 
Болезненность в области травмы при пальпации незна-
чительная. Отечность в области травмы: присутствует, 
в области лба припухлость размером 1х3 см. При паль-
пации болезненность, деформации нет». Неврологиче-
ская симптоматика отсутствовала. Производился туалет 
раны.

20.06.2022 швы на голове были сняты. Описано 
повреждение мягких тканей правого бедра, не упоми-
навшееся в данной медицинской карте прежде («В обла-
сти правого бедра обширная гематома размером 5×6 см, 
синего цвета, деформации нет»), и поставлен диагноз: 
«Ушибленная рана левой теменной области. Ушиб мяг-
ких тканей правого бедра».

При заключительном обращении к врачу- 
травматологу 23.06.2022 гражданин N предъявлял жало-
бы на головные боли и боль в правом коленном суставе. 
Местный статус (в области правого бедра) – без измене-
ний. Диагноз: «Ушибленная рана левой теменной обла-
сти, ушиб мягких тканей правого бедра. Закрытый пере-
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лом внутреннего мыщелка правой бедренной кос ти?». 
В тот же день проведена контрольная рентгенография 
правого коленного сустава: «…Соотношение суставных 
поверхностей в суставе правильное, рентгеновская щель 
равномерна, не сужена. Контуры надколенника ровные, 
без патологических перерывов. На снимке в прямой про-
екции на уровне медиального мыщелка правого бедра 
определяется некоторая неоднородность мягких тканей 
в виде полосовидного уплотнения. Заключение: без при-
знаков свежих костно- травматических изменений».

29.06.2022 гражданину N в ГБУЗ «Городская по-
ликлиника № …» была проведена компьютерная то-
мография коленных суставов, при этом справа «форма 
костей, формирующих коленный сустав, не изменена, 
костно- травматических и костно- деструктивных из-
менений не выявлено. Суставы: взаимоотношения су-
ставных поверхностей не нарушены, суставная щель 
обычной конфигурации, смежные суставные поверхно-
сти не изменены, субхондральные отделы не изменены, 
в полости сустава определяется небольшое количество 
выпота. Окружающие мягкие ткани: в области меди-
ального надмыщелка бедренной кости визуализирует-
ся пластинчатый оссификат 35×8 мм», слева «форма 
костей, формирующих коленный сустав, не изменена, 
костно- травматических изменений не выявлено, в прок-
симальном метадиафизе левой большеберцовой кости 
визуализируется достаточно гомогенное остеосклеро-
тическое образование, расположенное субкортикально, 
размерами 63×18×10 мм, периостальной реакции не вы-
явлено. Суставы: взаимоотношения суставных поверх-
ностей не нарушены, суставная щель обычной конфигу-
рации, смежные суставные поверхности не изменены, 
субхондральные отделы не изменены, в полости сустава 
выпот не визуализируется. Окружающие мягкие ткани 
без особенностей». Заключение: «КТ-картина оссифика-
ции в мягких тканях на уровне медиального надмыщелка 
правой бедренной кости (болезнь Пеллегрини –  Штиды). 
КТ-признаки субкортикального остеосклеротического 
образования проксимального метадиафиза левой боль-
шеберцовой кости, следует дифференцировать между 
мелореостозом, остеомой, обызвествленной эозинофиль-
ной гранулемой и т. д.».

В ходе осмотра гражданина N врачом- травма-
тологом 01.07.2022 (проведенном до получения резуль-
татов КТ коленных суставов) зафиксированы жалобы 
на незначительные боли в правом коленном суставе 
при ходьбе. Диагноз: «Ушибленная рана левой теменной 
области. Ушиб мягких тканей правого бедра».

Необходимо подчеркнуть, что дальнейшие обраще-
ния потерпевшего к врачам имели консультативный ха-
рактер с целью уточнения диагноза и дифференциальной 
диагностики с такими заболеваниями как мелореостоз, 
остеома, обызвествленная эозинофильная гранулема. 
Так, при осмотре гражданина N врачом- терапевтом 
в ГБУЗ «Городская поликлиника № …» 04.07.2022 ему 
была рекомендована консультация онколога и поставлен 
диагноз: «Доброкачественное новообразование длинных 
костей нижней конечности». При осмотре в ГБУЗ «Го-
родская онкологическая больница № …» 09.07.2022 граж-
данину N был поставлен диагноз «Доброкачественное 
новообразование длинных костей нижней конечности, 
остеома левой большеберцовой кости?» и дано направ-
ление в «НМИЦ ТО им. Н. Н. Приорова» Минздрава Рос-
сии, где он был осмотрен врачом- онкологом 14.07.2022. 
При этом отмечены жалобы на умеренную деформацию 
и периодические боли в правом колене, усиливающиеся 
при сгибании и иногда возникающие в ночное время, 

без ограничения функции сустава. Местный статус: 
«визуально и пальпаторно в области правого коленного 
сустава без явных опухолевых образований». Клиниче-
ский диагноз: «Гетеротопический оссификат в области 
правого коленного сустава. Мелореостоз левой боль-
шеберцовой кости». Рекомендовано проведение остео-
сцинтиграфии.

06.09.2022 гражданин N амбулаторно осмотрен 
врачом- травматологом. Жалоб не предъявлял. Диагноз: 
«Ушибленная рана теменной области. Ушиб мягких тка-
ней правого бедра».

В заключении эксперта (судебно- медицинская 
экспертиза живого лица) от 19.10.2022 были отмечены 
«жалобы на боль в правом коленном суставе при сги-
бании и ходьбе. Объективно: в теменной области слева 
рубец ориентирован косо-вертикально 3,2×0,3 см, розо-
ватого цвета, мягкий, выпуклый с неровными конту-
рами. На правом предплечье на тыльной поверхности 
в нижней трети участок пигментации кожи 4,0×1,5 см, 
розового цвета с повышенным блеском. На левом пред-
плечье на задней поверхности в верхней трети аналогич-
ный участок пигментации кожи 3,0×1,5 см. Движения 
в правом коленном суставе в полном объеме. Других 
каких-либо повреждений, а также следов их заживле-
ния, относящихся к рассматриваемому периоду времени, 
обследованием не выявлено». В выводах общий срок 
лечения гражданина N указан «c 05 по 30 июня 2022 г.», 
на основании чего выявленные у него повреждения ква-
лифицированы как вред здоровью СРЕДНЕЙ тяжести 
по признаку временной нетрудоспособности (длительно-
го расстройства здоровья) продолжительностью свыше 
трех недель (более 21 дня).

Обсуждение
При анализе вышеприведенных данных мож-

но сделать заключение о том, что повреждения, при-
чиненные пострадавшему, образовались в результате 
ударного и скользящего травматического воздействия 
тупым твердым предметом (тупых твердых предметов), 
на что указывают преимущественно закрытый харак-
тер травмы, односторонняя локализация в сочетании 
с центростремительным вектором травмирующего воз-
действия и морфологические особенности выявленных 
повреждений (ушибленная рана, гематома, ссадины). 
Высказаться о форме, конструктивных особенностях, 
рельефе, материале травмирующего предмета не пред-
ставляется возможным ввиду отсутствия признаков 
(особенностей), отображающих свой ства травмирую-
щей поверхности в представленных копиях материалов 
дела. Местами приложения травмирующих воздействий 
были: левая теменная область; задняя область правого 
предплечья в нижней трети; задняя область левого пред-
плечья в верхней трети; передняя область правого бедра 
в нижней трети (в проекции внутреннего надмыщелка 
бедренной кости), на что указывает локализация выяв-
ленных повреждений в данных областях. Направление 
травмирующих воздействий (при условии правильного 
вертикального положения тела): в левой теменной обла-
сти (волосистая часть) –  слева направо и несколько спе-
реди назад; в задней области правого предплечья –  сзади 
наперед; в задней области левого предплечья –  сзади 
наперед; в передней области правого бедра в нижней 
трети –  слева направо и сзади наперед, на что указывает 
центростремительный вектор воздействия травмирую-
щей силы и морфология повреждений.

Таким образом, комплекс имевшихся повреждений 
не исключает их возникновение в результате автомо-
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бильной травмы от столкновения движущегося легко-
вого автомобиля с пешеходом, о чем свидетельствуют 
характер (все повреждения возникли от тупого воз-
действия) и локализация (расположение повреждений 
на разных частях тела и на разных его поверхностях) 
повреждений, их разнообразность, последовательность 
образования повреждений в результате нескольких опре-
деленных механизмов.

Причиненные одномоментно множественные по-
вреждения –  ушибленная рана левой теменной обла-
сти (волосистой части головы), гематома мягких тка-
ней в нижней трети правого бедра и ссадины верхних 
конечностей как в отдельности, так и по совокупности 
не являлись опасными для жизни пострадавшего в мо-
мент их причинения, однако повлекли за собой кратко-
временное расстройство здоровья на срок не более трех 
недель (до 21 дня включительно), что соответствует 
ориентировочным срокам временной нетрудоспособ-
ности при травмах, отравлениях и других последствиях 
воздействия внешних причин [6] и квалифицируется 
в совокупности как повреждение, причинившее легкий 
вред здоровью человека, согласно пункту 8.1. Прило-
жения к Приказу Министерства здравоохранения и со-
циального развития РФ от 24 апреля 2008 г. № 194н [7]. 
Напомним, что в «Заключении эксперта» от 19.10.2022 
данные повреждения были квалифицированы врачом –
судебно- медицинским экспертом как вред здоровью 
средней тяжести.

Установленный потерпевшему 14.07.2022 клини-
ческий диагноз «мелореостоз левой большеберцовой 
кости» не следует считать осложнением травмы, при-
ведшим к длительному расстройству здоровья, потому 
что мелореостоз является заболеванием, связанным пре-
жде всего с аномалией остеогенеза, в причинной связи 
с травмой не находится и, согласно пункту 24 Прило-
жения к Приказу Министерства здравоохранения и со-
циального развития РФ от 24 апреля 2008 г. № 194н, 
не рассматривается как причинение вреда здоровью [7].

В то же время диагноз «гетеротопический осси-
фикат в области правого коленного сустава» (описан 

при проведении КТ коленных суставов 29.06.2022 как 
болезнь Пеллегрини –  Штиды) является у потерпевшего 
индивидуальным проявлением репаративной регене-
рации (заживления) гематомы мягких тканей правого 
бедра без каких-либо последствий в виде нарушения 
функции правой нижней конечности, поскольку объем 
движений в правом коленном суставе при осмотре по-
терпевшего врачом- онкологом 14.07.2022 и на момент 
судебно- медицинского освидетельствования 19.10.2022 
был полный.

Все дальнейшие обращения потерпевшего к вра-
чам после завершения амбулаторного лечения (после 
01.07.2022) не связаны с ухудшением состояния его здо-
ровья и лечения, вызванные характером какого-либо по-
вреждения и травмы в целом, а имели консультативный 
характер с целью уточнения диагноза и дифференци-
альной диагностики с «Остеомой?» и другими заболе-
ваниями.

Заключение
Таким образом, анализ данных медицинских до-

кументов в рамках повторной (комиссионной) судебно- 
медицинской экспертизы с учетом норм действующего 
законодательства РФ позволил:

1. установить морфологическую сущность телес-
ных повреждений, причиненных потерпевшему в резуль-
тате автомобильной травмы;

2. уточнить механизм и условия их образования;
3. провести экспертную оценку степени тяжести 

вреда, причиненного здоровью потерпевшего и показать, 
что поставленный ему клинический диагноз «гетеро-
топический оссификат в области правого коленного 
сустава» (болезнь Пеллегрини –  Штиды) не является 
ослож нением автотравмы.
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До настоящего времени перитонит остается одной из главных причин смерти больных с острыми хирур-
гическими заболеваниями органов брюшной полости. Несмотря на достижения современной медицины, 
своевременная диагностика и лечение тяжелых форм перитонита остаются одной из сложных задач абдо-
минальной хирургии. К тяжелым формам перитонита относится послеоперационный перитонит, который 
является одним из наиболее высоколетальных, «убивающим от одной трети до половины пациентов».
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To date, peritonitis remains one of the leading causes of death in patients with acute surgical diseases of the abdominal 
cavity. Despite advances in modern medicine, the timely diagnosis and treatment of severe forms of peritonitis 
continues to be one of the challenging tasks in abdominal surgery. Among the severe forms of peritonitis is 
postoperative peritonitis, which is one of the most lethal, "killing from one-third to half of the patients.
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Введение
Несмотря на совершенствование современных 

диагностических методов, раннее определение после-
операционного перитонита все еще остается одной 
из самых актуальных и сложных задач как в плановой, 
так и в ургентной абдоминальной хирургии [1–5]. Это 
обусловлено трудностью диагностики, связанной с ниве-
лированием патогномоничных симптомов: боль, вздутие 
и напряжение живота, отсутствие кишечных шумов, 
маскирующихся за ожидаемыми подобными признаками 
нормального послеоперационного течения. Применение 
анальгетических препаратов в раннем послеоперацион-
ном периоде во многом затушевывает остроту клиниче-
ских проявлений.

В ряде клиник показания к реоперации при небла-
гоприятном течении послеоперационного периода завы-
шаются, в других стационарах мы встречаемся со сдер-
жанным отношением к выполнению реоперации [6–8]. 
Особые сложности возникают у больных пожилого 
и старческого возраста, а также у пациентов с сочетан-
ной патологией травматического характера (черепно- 
мозговая травма, переломы ребер, таза, позвоночника), 
когда ценность клинической картины резко снижает-
ся и становится значительно труднее диагностировать 
осложнения в послеоперационном периоде. Особого 
подхода к диагностике возможных послеоперационных 
осложнений требуют пациенты, имеющие психосомати-
ческую патологию, а также онкологические пациенты, 
получающие химиотерапию или больные на искусствен-
ной вентиляции легких [9].

Пациенты с нарушением мезентериального кровоо-
бращения атеросклеротического генеза также стоят особ-
няком при диагностике послеоперационных осложнений. 

У данной категории больных клиническая картина на-
растает постепенно, симулируя другую патологию орга-
нов желудочно- кишечного тракта, а значит и показания 
к операции или реоперации возникают лишь при раз-
витии обширного инфаркта кишечника, что заведомо 
ухудшает течение послеоперационного периода [4, 9].

По информации из опубликованных литературных 
источников, отмечены неудовлетворительные резуль-
таты лечения больных с послеоперационным перито-
нитом [10, 11]. Общая летальность после реопераций 
остается высокой, достигая 50%, что связано с несвое-
временной диагностикой и, как результат, запоздалым 
повторным хирургическим вмешательством [10].

Клиническое наблюдение
Больная Ш., 67 лет, поступила в отделение коло-

проктологии КБСМП города Смоленска для выполнения 
реконструктивно- восстановительной операции на тол-
стой кишке. Пациентке в 2022 году была выполнена 
обструктивная резекция сигмовидной кишки по Гарт-
ману по поводу перфорации дивертикула и распростра-
ненного гнойно- фибринозного перитонита. На амбу-
латорном этапе пациентка была обследована: общий 
анализ крови: Er –  4,22×1012, Hb – 124 г/л, Ht –  38.5%; 
коагулограмма: протромбиновое время –  9,6 сек., МНО –  
0,88 отн. ед., АЧТВ –  24,3 сек. Видеоколоноскопия: ге-
моррой вне обострения, сигмостома, поверхностный 
колит, дивертикулез левой половины ободочной кишки 
(явления дивертикулита на момент осмотра отсутству-
ют). Исследование функции внешнего дыхания: неболь-
шие нарушения по обструктивному типу с умеренно 
выраженным бронхоспазмом. Рентгенография органов 
грудной клетки: без патологии. УЗИ вен нижних конеч-
ностей: тромбоза глубоких и поверхностных вен нижних 
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конечностей не выявлено. Осмотрена терапевтом: ИБС 
(атеросклеротический кардиосклероз). Артериальная 
гипертензия 2-й степени, риск С. Учитывая результаты 
лабораторно- инструментальных методов исследования, 
противопоказаний к оперативному лечению не выявлено.

Операция выполнена 05.06.2023 – «Реконструк-
тивно- восстановительная операция (формирование 
толстокишечного анастомоза)». Интраоперационные 
ослож нения: отсутствуют. Послеоперационный диа-
гноз: «Дивертикулярная болезнь нисходящего отдела 
ободочной кишки. Колостома».

В раннем послеоперационном периоде пациентке 
проводилось комплексное лечение: внутривенные инфу-
зии коллоидных и кристаллоидных растворов, введение 
наркотических (промедол 2%-ный –  1,0 в/м) и ненарко-
тических (кеторолак 3%-ный –  1,0 в/м) анальгетиков, 
антибактериальная терапия (цефтриаксон 2,0 в/в × 1 р./д), 
гепаринотерапия (5 тыс. МЕ 4 р/день), введение инги-
биторов протонной помпы (сначала в/в; далее –  энте-
рально), прокинетики (метоклопрамид 0,5%-ный 2,0 в/в 
болюсно), оксигенотерапия, контроль лабораторных ана-
лизов, ЭКГ. Проводились ежедневные перевязки, дина-
мическое наблюдение.

На первые сутки состояние больной соответствова-
ло послеоперационному периоду: жалобы на боли в об-
ласти послеоперационной раны, слабость. Объективно: 
перистальтика выслушивалась слабо, живот несколько 
вздут, по дренажам из брюшной полости следы серозно- 
геморрагического отделяемого, по зонду незначительное 
количество желудочного содержимого, диурез 50 мл/час. 
В анализе крови: Lei –  8,9×109 с незначительным сдвигом 
лейкоцитарной формулы влево, Er –  4,0×1012, Hb – 100 г/л, 
артериальное давление со склонностью к гипертензии –  
АД 150/70 мм рт. ст. Это все расценивалось как штатное 
течение послеоперационного периода.

На вторые сутки послеоперационного периода 
объективно: артериальное давление стабильное, болез-
ненность живота в области послеоперационной раны, 
в местах стояния дренажей, а также в нижних отделах 
живота. Живот поддут, перистальтика вялая, по назо-
гастральному зонду около 750 мл желудочного отделя-
емого, диурез 700 мл за сутки, в лабораторных анализах 
обращало на себя внимание: анемия средней степени тя-
жести (от 08.06.2023 Er –  2.9×1012, Hb – 85 г/л, Ht –  27,1%.), 
повышение креатинина (169,6 мкмоль/л), печеночных 
ферментов (АСТ 66,6 Ед/л).

На третьи сутки после оперативного вмешатель-
ства состояние пациентки – с отрицательной динами-
кой: усиление болей в животе, больше в нижних отделах 
живота, исчезновение перистальтических шумов, появ-
ление положительных симптомов раздражения брюши-
ны. У больной артериальное давление со склонностью 
к гипотензии –  90/60 мм рт. ст. В крови: Lei –  10,68×109, 
С-реактивный белок –  1 мг/л. Пациентке выполнена на-
тивная спиральная компьютерная томография органов 
брюшной полости: свободного газа, жидкости в брюш-
ной полости не выявлено.

В связи с клинической картиной послеоперацион-
ного перитонита на 3-и сутки после операции выполнено 
оперативное пособие –  «релапаротомия, субтотальная 
резекция тонкой кишки, резекция илеоцекального угла, 
санация и дренирование брюшной полости». Операция 
выполнена 08.06.2025: под общим обезболиванием сняты 
швы, рана разведена. В брюшной полости – до 200 мл 
серозного выпота (осушен и взят на бак посев) с гни-
лостным запахом. При ревизии – около 80 см тонкой 
кишки черного цвета (рис. 1). Купол слепой кишки – так-

же с явлениями ишемизации (кишка синюшного цвета, 
перистальтика отсутствовала). Проксимальный отдел 
тонкой кишки на протяжении 100 см от связки Трейца 
несколько гиперемирован, перистальтирует, признан 
жизнеспособным. Восходящий отдел толстой кишки, 
поперечно- ободочная кишка, нисходящий отдел обо-
дочной кишки не изменены. Сигморектальный анастомоз 
состоятелен.

Выполнена субтотальная резекция тонкой кишки, 
резекция илеоцекального угла, сформирован еюноасцен-
доанастомоз «бок-в-бок». Брюшная полость промыта 
2 литрами раствора фурацилина, дренирована. Послойно 
швы на рану. Послеоперационный диагноз: Острое на-
рушение мезентериального кровообращения в бассей-
не верхней брыжеечной артерии. Некроз подвздошной 
кишки (на микропрепарате: выраженная лимфоплаз-
моцитарная инфильтрация и очаговые кровоизлияния 
(рис. 2). Распространенный серозный перитонит. Учиты-
вая вышеописанную картину, можно предположить, что 
острое нарушение мезентериального кровообращения 
в данном клиническом случае возникло внезапно, что 
могло явиться следствием эмболии мезентериальных 
сосудов. Не исключается, что данная ситуация могла 
ослож ниться и наличием атеросклероза мезентериаль-
ных сосудов у пациентки пожилого возраста.

В раннем послеоперационном периоде состояние 
пациентки оставалось тяжелым, больная находилась 
на ИВЛ, гемодинамика нестабильная с инотропной 
поддержкой. Живот поддут, на пальпацию не реагиру-
ет. По дренажу из брюшной полости – следы серозно- 

Рис. 1. Некроз тонкой кишки (около 80 см)

Рис. 2. Некроз тонкой кишки. Окраска гематоксилин. 
Ув. ×40
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геморрагического отделяемого. Перистальтика не вы-
слушивается. По назогастральному зонду –  застойное 
отделяемое 400 мл. Диурез по мочевому катетеру –  
10 мл/час. В лабораторном анализе крови: Lei 5,0×109 
с незначительным сдвигом лейкоцитарной формулы 
влево, Ег – 2,75×1012/л, Нb –  84 г/л, Hct – 26,3%, по-
вышение креатинина до 305,6 мкмоль/л и мочевины 
до 20,7 ммоль/л. Пациентке проводилось интенсивное 
лечение в условиях отделения реанимации. Выполнено 
повторное нативное компьютерное исследование органов 
брюшной полости, заключение: петли кишечника пнев-
матизированы, в малом тазу следы жидкости.

Несмотря на проводимое интенсивное лечение, 
состояние пациентки ухудшалось: прогрессировала 
полиорганная недостаточность, появились признаки 
нарушения микроциркуляции верхних и нижних конеч-
ностей. Гемодинамика была стабильной со склонностью 
к гипертензии: АД=149/84 мм рт. ст. Пульс 101 в мин., 
ритмичный. Объективно: Живот вздут, на пальпацию 
не реагирует. Перистальтика не выслушивается. По на-
зогастральному зонду –  1000 мл темного застойного 
отделяемого за сутки. Диурез значительно снижен. 
В общем анализе крови количество: Lei –  9,8×109. Учи-
тывая данную киническую картину, на 4-е сутки после 
релапаротомии- I у пациентки заподозрено наличие про-
должающегося послеоперационного перитонита. Исходя 
из этого, выполнены: «релапаротомия II, резекция тон-
кой кишки с анастомозом, раздельная еюнотрансверзо-
стомия, санация и дренирование брюшной по лости». 
12.06.2023: Под общим обезболиванием сняты швы 
с после операционной раны. В брюшной полости во всех 
ее отделах кишечное содержимое, на петлях тонкой киш-
ки наложения фибрина. При дальнейшей ревизии выяв-
лен продолженный некроз дистальной части тонкой киш-
ки (рис. 3). Тонкая кишка на протяжении 20 см от ранее 
сформированного тонко- толстокишечного анастомоза 
синюшная с участками некроза грязно- зеленого цвета, 
в области анастомоза перфорация из которой поступа-
ет кишечное содержимое, выполнена резекция тонко- 
толстокишечного анастомоза с некротизированной 
тонкой кишкой. Брюшная полость промыта 2 литрами 
раствора фурацилина. В левом подреберье сформирована 
одноствольная трансверзостома. В мезогастральной об-
ласти справа сформирована одноствольная еюностома. 
Длина оставшейся тонкой кишки около 100 см. В малый 
таз и правое подпеченочное пространство установлены 
дренажи. Послойно швы на рану. Послеоперационный 

диагноз: Острое нарушение мезентериального крово-
обращения в бассейне верхней брыжеечной артерии. 
Продолженный некроз кишечника. Некроз и перфорация 
тонкой кишки. Фибринозно- гнойный перитонит.

Состояние пациентки оставалось крайне тяжелым, 
проводилась интенсивная терапия в отделении реани-
мации, продолжена искусственная вентиляция легких. 
В анализе крови Lei – 10,49×109, отмечалось повышение 
печеночных ферментов, креатинина, мочевины. По дан-
ным ультразвукового исследования органов брюшной 
полости: пневматизация петель кишечника, визуализа-
ция затруднена.

На 4-е сутки после релапаротомии II (16.06.2025) 
по дренажу из брюшной полости отмечено желчное от-
деляемое, пациентке выполнены: «релапаротомия III, 
холецистэктомия, санация и дренирование брюшной 
полости». 16.06.2025 протокол операции: под эндотрахе-
альным наркозом сняты швы с послеоперационной раны. 
При ревизии в брюшной полости – до 500 мл содержимо-
го с примесью желчи. Осмотрена тонкая кишка до еюно-
стомы, последняя жизнеспособная без перфоративных 
отверстий, стенка кишки с наложениями фибрина. 
При дальнейшем осмотре выявлен некроз желчного пу-
зыря, последний грязно- зеленого цвета, дряб лый с пер-
форативным отверстием по передней стенке, из которого 
поступает желчь. Камней в желчном пузыре не опреде-
ляется. Выполнена холецистэктомия «от шейки». Брюш-
ная полость промыта 2 литрами раство ра фурацилина, 
осушена. Брюшная полость редренирована. Иссечены 
некротизированные края апоневроза. Лапаротомная 
рана ушита. Послеоперационный диагноз: Острый ган-
гренозный перфоративный бескаменный холецистит. 
Желчный перитонит. В дальнейшем послеоперацион-
ном периоде состояние пациентки с отрицательной 
динамикой, нарастали признаки полиорганной недо-
статочности, сохранялась субфебрильная температу-
ра, в клинико- лабораторном мониторинге: лейкоцитоз 
(16,5×109/л), гипербилирубинемия (общий билирубин- 
27,8 мкмоль/л, прямой билирубин –  7,6 мкмоль/л), по-
вышение креатинина (713,8 мкмоль/л), гиперазотемия 
(мочевина –  46 ммоль/л), повышение печеночных транс-
аминаз (АЛТ – 70,0 Ед./л, АСТ –  390,0 Ед./л). Несмотря 
на проводимое лечение, состояние пациентки прогрес-
сивно ухудшалось и 20.06.2023 в 13:40 зафиксирована 
биологическая смерть.

Обсуждение
Представленное клиническое наблюдение де-

монстрирует сложности своевременной диагностики 
жизнеугрожающих осложнений в послеоперационном 
периоде. Несмотря на отсутствие отклонений в лабо-
раторных показателях крови, развитие осложнений 
в раннем после операционном периоде сопровождалось 
неспецифической симптоматикой, что привело к задерж-
ке в постановке диагноза и, как следствие, запоздалому 
хирургическому лечению осложнений.

К тому же определенным отягощающим фактором 
у больной стало возникновение острого нарушения ме-
зентериального кровообращения. Данное заболевание 
возникает постепенно, давая о себе знать на стадии ин-
фаркта кишечника с развитием перитонита. А потому 
пациенты с наличием атеросклероза мезентериальных 
сосудов также находятся в зоне риска по возникнове-
нию послеоперационного перитонита. Исходя из этого, 
особо важным является создание центра по диагностике 
и лечению пациентов с хронической мезентериальной 
ишемией. Это необходимо для проведения профилак-

Рис. 3. Продолженный некроз тонкой кишки
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тических мероприятий по возникновению мезентери-
ального тромбоза на догоспитальном этапе.

Анализируя представленное клиническое наблю-
дение, делаем вывод, что прослеживаются острая не-
обходимость эффективного анализа мультимодальных 
данных, необходимость алгоритмов, способных обраба-
тывать данные компьютерной томографии, в том числе 
в ангиорежиме, и динамику клинических симптомов, 
что могло бы сократить время до постановки диагноза 
за счет выявления скрытых паттернов, неочевидных при 
рутинной интерпретации.

Описанный клинический случай еще раз де-
монстрирует, что рутинные методы диагностики 
(лабораторно- физикальное обследование, инструмен-
тальные методы исследования) не всегда могут быть 
достаточно чувствительными для раннего выявления 
послеоперационных осложнений, а потому необходимо 
внедрять новые методы диагностики, которые стали бы 
ключевыми в принятии решения.

Ключевым выводом является необходимость пере-
смотра диагностического алгоритма у пациентов с по-
дозрением на послеоперационные осложнения. В опи-
санном случае выполнение КТ-ангиографии брюшной 
полости на ранних этапах могло бы сократить время 
до верификации осложнений, предотвратив прогресси-
рование патологии. Это подчеркивает ограниченную 
информативность рутинных анализов крови в подобных 
ситуациях и требует смещения акцента в сторону мето-
дов улучшенной визуализации.

Несмотря на достижения в современной хирур-
гии, включая область систем оценки тяжести состояния 
и прогнозирования исхода, ранняя диагностика после-
операционных осложнений остается сложной задачей 
и вопросы диагностики и лечения послеоперационного 
перитонита далеки от своего решения. Распознавание 
осложнений послеоперационного периода представляет 
определенные трудности, что приводит к запоздалым 
повторным вмешательствам и увеличению осложнений, 

которые требуют длительного интенсивного лечения 
в условиях реанимационного отделения и нередко за-
канчиваются летальным исходом [9, 12, 13]. Высокая 
летальность у больных с послеоперационным перитони-
том вызывает обеспокоенность. Поэтому любые новые 
аспекты в диагностике и лечении данных осложнений, 
позволяющие в более ранние сроки выявить возник-
шее осложнение и провести его лечение с наименьшей 
травмой для организма больного, заслуживают самого 
пристального внимания.

Заключение
Своевременная диагностика послеоперационных 

осложнений имеет решающее значение в эффективно-
сти лечения данной тяжелой патологии. Необходимо 
усовершенствовать лечебно- диагностическую тактику 
при осложненном течении послеоперационного периода, 
ведь своевременная хирургическая помощь до начала 
развития абдоминального сепсиса и полиорганной не-
достаточности может снизить заболеваемость и леталь-
ность при послеоперационном перитоните.

Интеграция искусственного интеллекта в хирурги-
ческую практику, включая использование в диагности-
ке и анализе данных, возможно окажет существенную 
помощь хирургу в принятии своевременного решения 
для выполнения реоперации. Ведь даже небольшое со-
кращение времени до постановки диагноза может спасти 
жизнь пациента. По данным современной литературы, 
совместная работа хирургов и искусственного интеллек-
та позволит создать инструменты, способные в режиме 
реального времени генерировать дифференциальные 
диагнозы при неспецифических симптомах [14–17].
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НОВЫЙ СПОСОБ ЛЕЧЕНИЯ ПРОЛАПСА НИЖНЕГО 
КОНЪЮНКТИВАЛЬНОГО СВОДА У ПАЦИЕНТА ПОСЛЕ ПРОСТОЙ 
ЭНУКЛЕАЦИИ (КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ)
Югай Н. М., Катаев М. Г.

ФГАУ НМИЦ «Межотраслевой научно-технический комплекс “Микрохирургия глаза” имени академика 
С. Н. Федорова» Минздрава России, Москва, Россия (127486, г. Москва, Бескудниковский бульвар, 59а), 
е-mail: nikolayugay@yandex.ru

Анофтальмический синдром (АС) –  это комплекс морфофункциональных изменений, возникающих после 
удаления глаза. Патогенетическим механизмом развития АС считается перераспределение мягких тканей 
глазницы. Несмотря на то, что имплантация эндопротеза является эффективным методом профилактики 
АС, использование орбитального имплантата при формировании опорно- двигательной культи происходит 
менее чем в половине случаев. Лечение пациентов после простой энуклеации направлено на восстановление 
объема мягких тканей, функции век и стабильность положения глазного протеза. Важное значение имеет 
состояние нижнего свода, недостаточность которого приводит к нарушению положения протеза, сниже-
нию его подвижности, хронической травматизации конъюнктивальной полости. Отсроченная пластика 
опорно- двигательной культи с имплантацией эндопротеза позволяет восполнить дефицит мягких тканей 
глазницы, но не всегда обеспечивает достаточную глубину и форму нижнего свода. Цель: разработать 
метод хирургического лечения пролапса нижнего свода с учетом нового этиологического фактора у па-
циента после простой энуклеации. Предложен метод хирургической коррекции АС и пролапса нижнего 
свода у пациента после простой энуклеации. Отличительная особенность технического исполнения за-
ключается в реконструкции нижнего свода до наложения стабилизирующего шва. Описан клинический 
случай пациента, которому была выполнена операция по предложенному нами методу. Дооперационное 
обследование включало объективный осмотр, стандартные и специальные методы, в том числе КТ глазниц 
и пальпаторно- компрессионную пробу нижнего свода. Оценка результатов проводилась через 6 месяцев, 
пос ле подбора индивидуального глазного протеза. Достигнуто улучшение функциональных и косметических 
показателей: восполнен дефицит мягких тканей, увеличилась подвижность опорно- двигательной культи, 
глазного протеза, уменьшилась асимметрия глазных щелей, энофтальм, западение орбито- пальпебральной 
борозды, восстановлены глубина и ориентация нижнего свода. Представленный метод хирургического 
лечения пациента с пролапсом нижнего свода после простой энуклеации, обусловленной новым этиологи-
ческим фактором, улучшает функциональные и косметические показатели.

Ключевые слова: анофтальмический синдром, пролапс нижнего свода, отсроченная пластика культи.

A NEW METHOD FOR SURGICAL TREATMENT OF LOWER FORNIX 
PROLAPSE IN PATIENT AFTER SIMPLE ENUCLEATION 
(CLINICAL CASE)
Yugay N. М., Katayev M. G.

Fyodorov National Medical Research Center «Eye Microsurgery», Moscow, Russia 
(127486, Moscow, Beskudnikovskiy Blvd, 59а), e-mail: nikolayugay@yandex.ru

Post-enucleation socket syndrome (PESS) is a multifactorial syndrome caused by orbital soft tissues redistribution 
and volume loss with retraction of extraocular muscles after eye removal. Orbital implantation is considered to be 
the most eff ective way for the prevention of PESS. However orbital implantation is performed in less than half of cases. 
The purpose of patient treatment after simple enucleation is to restore orbital volume, recover lid function and 
ocular prosthesis stability. Lower fornix suffi  ciency is imperative for ocular prosthesis stability and motility. Shallow 
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lower fornix clinically results in prosthesis instability, chronic conjunctival infl ammation, recurrent conjunctivitis. 
Conventional secondary orbital implantation restores orbital volume defi ciency, though in some cases the depth 
of lower fornix remains insuffi  cient. Objective: to develop a surgical method for treatment of lower fornix prolapse 
caused by new etiological factor in patient after simple enucleation. Modifi ed surgical method for PESS combined 
with lower fornix prolapse treatment is proposed. In presented clinical case the patient underwent surgical treatment 
using the proposed technique. Preoperative evaluation included objective examination with assessment of functional 
and cosmetic parameters, standard and special diagnostic methods including computed tomography of the orbit 
and palpation- compression test of the lower fornix. Patient examination was carried out the day after the operation, 1, 
3 and 6 months. Postoperative outcomes were assessed following the fi tting of an individual ocular prosthesis, 6 months 
after surgery. The novel surgical method improves functional and cosmetic outcomes: volume defi cit was restored, 
mobility of the socket and ocular prosthesis increased, palpebral fi ssure asymmetry, enophthalmos and depth of superior 
orbital fi ssure decreased, lower fornix was deepened and suffi  cient. Secondary orbital implantation and lower fornix 
reconstruction for treatment of PESS combined with lower fornix prolapse caused by new etiological factor results 
in improvement of cosmetic and functional parameters, restoration of the stable position of the ocular prosthesis.

Keywords: post-enucleation socket syndrome, lower fornix prolapse, secondary orbital implantation.

Введение
Анофтальмический синдром (АС) –  симптомоком-

плекс, возникающий после удаления глазного яблока 
и включающий такие симптомы, как снижение подвиж-
ности опорно- двигательной культи (ОДК), углубление 
верхней глазничной борозды, глубокое расположение 
глазного косметического протеза (ГКП), птоз верхне-
го века, слабость нижнего века, уменьшение объема 
конъюнк тивальной полости, недостаточность сводов [1]. 
Патогенез АС связан с перераспределением мягких тка-
ней глазницы по вращательному (ротаторному) механиз-
му –  от верхних отделов к заднему полюсу и от заднего 
полюса к нижне- переднему отделу [2]. Методом про-
филактики АС при удалении глазного яблока является 
пластика ОДК с имплантацией орбитального импланта-
та [3, 4]. Несмотря на эффективность и относительную 
простоту метода, первичное эндопротезирование орби-
ты проводится менее чем в половине случаев [4, 5], что 
приводит к низким функциональным и косметическим 
показателям, неудовлетворенности пациентов.

Хирургическая коррекция АС у пациентов после 
простой энуклеации –  многоэтапный процесс [6]. Он 
включает в себя восполнение дефицита мягких тканей 
глазницы, коррекцию недостаточности конъюнкти-
вальной полости и сводов, восстановление нарушенных 
функций век [7]. Положительным результатом лечения 
являются улучшение функциональных и косметических 
показателей, стабильное и правильное положение ГКП.

Подбор и постоянное ношение ГКП является важ-
ным этапом реабилитации пациентов после удаления 
глазного яблока. Своевременно проведенное протезиро-
вание позволяет скрывать анатомический дефект [8], тог-
да как изменение конъюнктивальной полости изменяет 
положение протеза, снижает его подвижность, не позво-
ляет сделать его сбалансированным по размеру и форме. 
Нарушение стабильного положения протеза происходит, 

в том числе, в результате недостаточности нижнего сво-
да [9]. Среди описанных в литературе факторов, приво-
дящих к недостаточности нижнего свода, упоминаются 
уменьшение объема и сокращение конъюнктивальной 
полости, слабость нижнего века, а также перераспреде-
ление мягких тканей глазницы, приводящих к пролапсу 
нижнего свода [10]. В результате ГКП смещается кверху 
и кпереди, уменьшается его подвижность и нарушается 
стабильность. У пациентов после простой энуклеации 
формирование пролапса нижнего свода может быть свя-
зано с дистопией нижней косой мышцы глаза в результа-
те изменения топографо- анатомических взаимоотноше-
ний мягких тканей глазницы, однако роль этого фактора 
в отечественной и зарубежной литературе в настоящее 
время освещена недостаточно.

Методом хирургического лечения пациентов после 
простой энуклеации является отсроченная пластика ОДК 
с имплантацией эндопротеза [11]. При нестабильности 
нижнего свода в конце операции накладывается стаби-
лизирующий П-образный шов, который подшивается 
к нижнему краю имплантата или нижней прямой мыш-
це. Также возможно наложение швов с выведением их 
на кожу, например после полного ушивания раны [12]. 
Однако данная методика не всегда позволяет добиться 
удовлетворительной глубины нижнего свода для после-
дующего подбора сбалансированного ГКП.

Таким образом, цель данной работы –  разработать 
метод хирургического лечения пролапса нижнего свода 
с учетом нового этиологического фактора у пациента 
после простой энуклеации.

Материал и методы
Представлен клинический случай лечения па-

циента с АС после простой энуклеации. После сбора 
анамнеза выполнены стандартные и специальные ме-
тоды обследования. Во время объективного осмот-

 
Рис. 1. Прямые мышцы выделены 

и взяты на швы-держалки
Рис. 2. Мышцы сшиваются 
на передней поверхности 
орбитального имплантата

Рис. 3. Выделение нижней косой 
мышцы глаза
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ра проводилась оценка глубины западения верхней 
орбито- пальпебральной борозды, энофтальма, сим-
метричности ширины глазных щелей, подвижности 
ОДК, ГКП, осмотр век и конъюнктивальных сводов, 
пальпаторно- компрессионная проба нижнего свода (ин-
струментальная) на стороне анофтальма. Пальпаторно- 
компрессионная проба нижнего свода с использованием 
стеклянного глазного шпателя использовалась для оцен-
ки консистенции и эластичности пролабирующих тканей 
глазницы. Также была выполнена компьютерная томо-
графия (КТ) глазниц в мягкотканном режиме, анализ 
изображения проводился в сагиттальном срезе.

На основе полученных данных были определены 
показания к хирургическому лечению: АС, нестабильное 
положение ГКП, неудовлетворенность косметическим 
результатом. Пациенту было проведено хирургическое 
лечение по разработанной методике (патент на изобрете-
ние № 2849262 от 23.10.2025). Осмотр пациента и оценка 
результатов лечения проводились на следующий день 
после операции, через 1, 3 и 6 месяцев.

Техника хирургического лечения
Операция выполнена с использованием местной 

инфильтрационной анестезии (Sol. Lidocaini 2%-ный). 
После обработки операционного поля проведен гори-
зонтальный разрез конъюнктивы по центру конъюнкти-
вальной полости. Конъюнктива отсепарована по направ-
лению к сводам. Тупым и острым методом произведено 
разделение мягких тканей, спайки и рубцы иссечены. 
Под визуальным контролем выполнены выделение, про-
шивание и мобилизация прямых глазодвигательных 
мышц (рис. 1). Тупым методом с тактильной верифика-
цией сформировано пространство в мышечном конусе. 
После этого проведена имплантация эндопротеза (по-
ристый эндопротез из политетрафторэтилена диаметром 
18 мм). Ушивание прямых мышц проведено на передней 
поверхности имплантата (рис. 2). На следующем этапе 
в области нижнего свода из окружающих тканей вы-
делена нижняя косая мышца и выполнено ее иссечение 
(рис. 3, 4). Далее, П-образным швом конъюнктива нижне-
го свода фиксирована к нижней прямой мышце (рис. 5). 
Ткани ушиты послойно узловыми или непрерывными 
швами. В конъюнктивальную полость помещен времен-

ный лечебный глазной протез, выполнена блефарорафия. 
Операция закончена инъекцией антибиотика, наложена 
давящая бинтовая повязка.

Результаты
Пациент А., 39 лет, обратился в отделение 

реконструктивно- восстановительной и пластической 
хирургии ФГАУ НМИЦ «МНТК «Микрохирургия глаза» 
им. академика С. Н. Федорова» с жалобами на неудов-
летворительный косметический результат, постоянное 
выпадение ГКП, сложность протезирования.

Из анамнеза: в 2013 году тупая травма правого гла-
за, по месту жительства проведена простая энуклеация.

Объективный осмотр до операции. Полость про-
тезирована, ГКП крупный, с выступами, подвижность 
низкая (5–10º). Верхняя орбито- пальпебральная бо-
розда глубокая, западает на 8 мм. Энофтальм –  4 мм, 
лаго фтальм –  4 мм. ОДК пустая, плоская, умеренно 
подвижная (суммарно –  61º). Верхний свод глубокий, 
нижний –  пролабирует. При проведении пальпаторно- 
компрессионной пробы нижнего свода определяется 
неэластичная ткань плотной консистенции, при нада-
вливании не репонируется в глазницу. Данные доопера-
ционного осмотра представлены в таблице 1. По данным 
КТ ГКП смещен кверху и кнаружи, нестабилен, культя 
пустая, в сагиттальном срезе в области нижнего свода 
определяется линейная, уплотненная, неоднородная, 
смещенная кпереди мягкотканная структура.

Таблица 1
Данные объективного осмотра до операции

Параметр Результат
Западение верхней 
орбито-пальпебральной 
борозды (мм)

8

Энофтальм (мм) 4
Асимметрия ширины 
глазных щелей (мм) 4

Суммарная подвижность 
ОДК (º) 61

Суммарная подвижность 
ГКП (º) 5–10

Пальпаторно-
компрессионная проба 
нижнего свода

Ткань плотной консистенции, 
неэластична, свод ригиден, 

глубина 2 мм

Диагноз: OD Анофтальмический синдром, недо-
статочность ОДК, пролапс нижнего свода.

Пациенту проведены одномоментная отсроченная 
пластика ОДК с имплантацией эндопротеза и рекон-
струкция нижнего свода. В течение 6 месяцев после опе-
рации пациент проходил ступенчатое протезирование. 
Оценка послеоперационных результатов проводилась 
через 6 месяцев, после подбора индивидуального ГКП.

Объективный осмотр через 6 месяцев после опера-
ции. Полость протезирована, ГКП сбалансирован по раз-
меру и форме, подвижен (суммарно –  82º), стабильно 
расположен в полости. Верхняя орбито- пальпебральная 
борозда западает на 2 мм. Энофтальм –  1 мм, веки полно-
стью смыкаются. ОДК объемная, подвижная (суммарно –  
107º). Своды глубокие. При проведении пальпаторно- 
компрессионной пробы нижнего свода определяется 
мягкая эластичная ткань, глубина свода 7 мм. Данные 
послеоперационного осмотра представлены в таблице 2. 
По данным КТ, в области мышечного конуса визуализи-
руется орбитальный имплантат сферической формы, за-
нимает центральное положение. Внешний вид пациента 
до и после операции представлен на рисунке 6.

Рис. 4. Иссечение нижней косой мышцы глаза

Рис. 5. Наложение П-образного шва, 
стабилизирующего нижний свод
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Таблица 2
Данные объективного осмотра через 6 месяцев 

после операции
Параметр Результат

Западение верхней орбито-
пальпебральной борозды (мм) 2

Энофтальм (мм) 1
Асимметрия ширины глазных 
щелей (мм) 1

Суммарная подвижность ОДК 
(º) 107

Суммарная подвижность ГКП 
(º) 82

Пальпаторно-компрессионная 
проба нижнего свода

Нижний свод глубокий, 
эластичный, глубина – 

7 мм

Заключение
Определение этиологии пролапса нижнего свода 

является важным этапом дооперационной диагностики 
пациентов с приобретенным анофтальмом. Пальпаторно- 
компрессионная проба нижнего свода (инструменталь-
ная) и КТ глазниц в мягкотканном режиме позволяют 
выявить новый этиологический фактор пролапса –  дис-
топию нижней косой мышцы глаза.

Модифицированная методика хирургического 
лечения –  одномоментная отсроченная пластика ОДК 
с имплантацией эндопротеза и реконструкция нижнего 
свода –  позволяет восполнить дефицит мягких тканей 
глазницы, улучшает функциональные и косметические 
показатели, обеспечивает достаточную глубину нижнего 
свода, обеспечивая стабильное положение сбалансиро-
ванного по размеру и форме ГКП. Данная методика более 
сложна в техническом плане по сравнению со стандарт-

ной пластикой ОДК. Однако у пациентов с пролапсом 
нижнего свода, обусловленного дистопией нижней косой 
мышцы, она является предпочтительной, так как по-
зволяет добиться достаточной глубины нижнего свода, 
повышает стабильность положения и подвижность ГКП, 
не увеличивает риск послеоперационных осложнений, 
незначительно увеличивает продолжительность опера-
ции (на 3–7 минут) и не требует дополнительных рас-
ходных материалов.
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Рис 6. Внешний вид пациента: А) до проведения 
хирургического лечения; Б) через 6 месяцев после 

хирургического лечения
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