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Цель: разработка опросника «Качества жизни» (КЖ) пациента в катарактальной хирургии на основе экс-
пертной оценки врачей-офтальмологов. Материал и методы. В рамках предварительного этапа работы по ре-
зультатам опроса пациентов, а также анализа литературных данных сформирован первичный объем жалоб 
пациента до и после проведения факоэмульсификации катаракты (ФЭК), которые трансформировались в во-
просы (всего 52 вопроса). Исследование выполнялось с участием 47 экспертов-офтальмологов, имеющих стаж 
профессиональной деятельности от 7 до 35 лет (в среднем 19,2±1,4 года), включающий опыт выполнения ФЭК 
от 1 до 24 лет (в среднем 11,9±1,7 года). Задача эксперта состояла в оценке актуальности каждого из вопросов 
с позиции степени влияния на КЖ пациента. При этом оценку выполняли по 10-балльной шкале, в соответствии 
с которой 0 баллов — вопрос не актуален; 10 баллов — вопрос очень актуален. Результаты. Анализ резуль-
татов включал в себя: проведение статистической обработки ответов экспертов по каждому из вопросов; раз-
работку первичного варианта опросника (по методу Парето), в результате которого определено 28 (из 42) наи-
более актуальных вопросов); объединение схожих клинических вопросов и статистическая оценка валидизации 
(допустимости) объединения. Финальная версия опросника включает в себя 22 вопроса. Заключение. Разрабо-
танный опросник в полном объеме соответствует требованиям содержательной и конструктивной валидности.

Ключевые слова: опросник, качество жизни, факоэмульсификация катаракты.

For citation: Ovechkin NI, Pavlov AI, Ovechkin IG, Pokrovsky DF. Development a “Quality of Life” (QоL) questionnaire 
for a patient in cataract surgery based on an expert assessment by ophthalmologists. Saratov Journal of Medical Scientific 
Research 2022; 18 (3): 301–304. EDN: LALVYC.

Objective: development a “Quality of Life” (QоL) questionnaire for a patient in cataract surgery based on an expert 
assessment by ophthalmologists. Material and methods. As part of the preliminary stage of work, based on the results 
of a patient survey, as well as an analysis of the literature data, the initial volume of patient complaints was formed 
before and after cataract phacoemulsification (PEC), which were transformed into questions (a total of 52 questions). 
The study was performed with the participation of 47 expert ophthalmologists with professional experience from 7 to 
35 years (average 19.2±1.4 years), including experience in performing PEC from 1 to 24 years (average 11.9±1.7 
years). The task of the expert was to assess the relevance of each of the questions from the standpoint of the degree 
of influence on the patient’s QoL. At the same time, the assessment was performed on a 10-point scale, according 
to which 0 points — the question is not relevant; 10 points — the question is very relevant. Results. Analysis of the 
results included: statistical processing of experts’ answers on each of the questions; development of the initial version 
of the questionnaire (according to the Pareto method), as a result of which 28 (out of 42) most relevant questions were 
identified); association of similar clinical questions and statistical assessment of the validation (acceptability) of the as-
sociation. The final version of the questionnaire includes 22 questions. Conclusion. The developed questionnaire fully 
complies with the requirements of meaningful and constructive validity.

Keywords: questionnaire, quality of life, cataract phacoemulsification.
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1Введение. В настоящее время в практике ка-
тарактальной хирургии достаточно широко апро-
бированы «общие» («NEI–VFQ») и «специальные» 
(«Catquest-9SF», «Cataract Symptom Scale», «Cataract 
Outcomes Questionnaire») опросники, направленные 
на оценку качества жизни (КЖ) пациента [1]. Кли-
нико-диагностическая эффективность применения 
опросников объясняется математически подтверж-
денной взаимосвязью (как до проведенного лечения, 
так и после него) между субъективным показателем 
КЖ и различными объективными параметрами зри-
тельного анализатора [2]. Одним из направлений 
совершенствования разработки опросника КЖ явля-
ется включение врачей-офтальмологов в качестве 
экспертов, определяющих (с позиции влияния на КЖ) 
перечень наиболее актуальных вопросов. Практиче-
ская целесообразность данного направления была 
доказана в рамках разработки оригинальных опрос-
ников КЖ пациента при витреоретинальной патоло-
гии [3] и компьютерном зрительном синдроме [4].

Цель — разработка опросника КЖ пациента в ка-
тарактальной хирургии на основе экспертной оценки 
врачей-офтальмологов.

Материал и методы. В рамках предварительно-
го этапа работы по результатам опроса пациентов, 
а также анализа литературных данных сформиро-
ван первичный объем жалоб пациента до и после 
проведения факоэмульсификации катаракты (ФЭК), 
которые трансформировались в вопросы (всего 
52 вопроса). Исследование выполнялось с участием 
47 экспертов-офтальмологов, имеющих стаж про-
фессиональной деятельности от 7 до 35 лет (в сред-
нем 19,2±1,4 года), включающий опыт выполнения 
ФЭК от 1 до 24 лет (в среднем 11,9±1,7 года). Задача 
эксперта состояла в оценке актуальности каждого 
из вопросов с позиции степени влияния на КЖ па-
циента. При этом оценку выполняли по 10-балльной 
шкале, в соответствии с которой 0 баллов — вопрос 
не актуален; 10 баллов — вопрос очень актуален.

Работа включала следующие три этапа: прове-
дение статистической обработки экспертных оценок; 
разработка первичного варианта финальной версии 
опросника; объединение схожих клинических вопро-
сов и математическая оценка валидизации (допу-
стимости) объединения. При этом в рамках второго 
этапа в соответствии с рекомендациями, предлага-
емыми специалистами «Межнационального центра 
исследования качества жизни» (г. Санкт-Петербург), 
выполнялась минимизация (без ухудшения клини-
ко-диагностической эффективности) общего числа 
вопросов [5]. Для этих целей применялся метод Па-
рето, достаточно широко апробированный для реше-
ния оптимизации медицинской задачи в мультикри-
териальном пространстве и направленный на выбор 
критериев (в нашем случае − вопросов) с наиболь-
шим вкладом в общий вес [6].

Статистическая обработка результатов эксперт-
ных оценок выполнялась с помощью программы 
Statistica 8.0 (StatSoft, Inc., США) на основе стандарт-
ного математического анализа расчета (по каждому 
из вопросов) средней арифметической (СА) и стан-
дартного отклонения (σ, СО). Наряду с этим для ве-
рификации клинического подхода в объединении во-
просов выполнен расчет коэффициента корреляции 
Спирмена (КК) между вопросами с соответствующей 
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оценкой уровня значимости (p). Значимыми считали 
различия при р<0,05.

Результаты. В соответствии с разработанной 
методикой анализ результатов экспертной оценки 
врачей-офтальмологов в целях разработки опросни-
ка КЖ пациента в катарактальной хирургии включал 
в себя три основных этапа.

Этап  1  —  проведение  математического 
анализа  экспертных  оценок. В процессе перво-
го этапа выполнялся расчет показателя СО. Сле-
дует подчеркнуть, что применительно к целевым 
задачам исследования показатель СО отображает 
согласованность мнения всех экспертов по конкрет-
ному вопросу. Данный показатель представляется 
чрезвычайно важным с практической точки зрения, 
так как балльная оценка по некоторым вопросам ва-
рьировала достаточно существенно (максимально 
5 бал лов). В целях нивелирования данных различий 
при окончательном варианте математического ана-
лиза рассчитывался показатель скорректированной 
актуальности (ПСКА) по формуле ПСКА=СА / СО. 
Результатом первого этапа явился показатель ПСКА 
по каждому из вопросов, а также суммарный показа-
тель ПСКА по всем вопросам.

Этап 2 — разработка первичного варианта 
финальной версии опросника. Для решения задач 
второго этапа работы использовался «классический» 
принцип Парето − 80 % вопросов с максимальным 
вкладом в актуальность. Иными словами, речь идет 
не о 80 % от общего числа вопросов (42 вопроса), 
а о «пуле» вопросов, общий вклад которых состав-
ляет 80 % от общей актуальности. По результатам 
второго этапа определено 28 наиболее актуальных 
(по показателю ПСКА) вопросов.

Этап  3 —  объединение  схожих  клинических 
вопросов  и  математическая  оценка  валидиза-
ции (допустимости) объединения. В рамках дан-
ного этапа для верификации клинического подхода 
в объединении вопросов выполнен расчет коэффи-
циента корреляции Спирмена (КК) между вопросами 
с соответствующей оценкой уровня значимости (p). 
В случае отсутствия значимой корреляции вопрос 
убирали из объединения. Примеры возможного и не-
возможного клинического объединения вопросов 
в соответствии с результатами математической ва-
лидизации представлены в табл. 1.

По результатам третьего этапа полученные дан-
ные показали, что в двух из 12 случаев объединение 
вопросов не представлялось возможным, в осталь-
ных случаях диапазон КК составлял 0,62–0,84 
(p<0,01–0,05), что позволило выполнить объедине-
ние и в конечном счете сформировать финальную 
версию оценки КЖ пациента, включающую 22 вопро-
са (табл. 2).

Обсуждение. Обсуждая в целом представ-
ленные результаты, следует подчеркнуть, что на-
стоящее исследование подтвердило актуальность 
совершенствования методики оценки КЖ в офталь-
мологической практике с позиции участия эксперта-
офтальмолога. Наряду с этим необходимо отметить, 
что в соответствии с базовыми положениями [5] 
разработка опросника включает в себя следующие 
этапы: разработку концептуальной основы опросни-
ка; разработку предварительной версии опросника 
и подтверждение содержательной валидности; до-
полнительная модификация опросника. Проведен-
ный анализ показал то, что разработанный опросник 
в полном объеме соответствует требованиям содер-
жательной и конструктивной валидности, таким как:
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специфичность, определяемая особенностями 
выбранной популяции (пациенты до и после ФЭК), 
для которой инструмент разрабатывается;

вопросы и общее содержание отражают значи-
мость для пациента и важные с клинической точки 
зрения параметры;

основные участники процесса разработки опрос-
ника — как пациенты, так и эксперты-офтальмологи;

наличие основных, подтверждающих валидность, 
документов (индивидуальное собеседование с паци-
ентом, анкеты экспертов-офтальмологов, с помощью 
которых было получено мнение об опроснике);

Таблица 1
Примеры возможного и невозможного клинического объединения вопросов  

в соответствии с результатами математической валидизации

Вопросы для объединения Коэффициент  
корреляции р Результат оценки

1. Отмечаете ли Вы повышенную чув-
ствительность к яркости (или бликам) 
на экране компьютера?
2. Отмечаете ли Вы дополнительные 
«ореолы» вокруг источника света 
или светящихся предметов?

0,68 0,001 Объединение возможно, окончательная редак-
ция вопроса: «Отмечаете ли Вы повышенную 

чувствительность к яркости (бликам) на экране 
компьютера и (или) дополнительные “ореолы” 
вокруг источника света или светящихся пред-

метов?» 

1. Возникает ли у Вас «пелена» или «па-
утина» перед глазами?
2. Ощущаете ли Вы чувство дискомфор-
та в глазах?

0,12 0,465 Объединение невозможно

Таблица 2
Финальная версия разработанного опросника «ФЭК-22»  

(в части предлагаемых пациенту вопросов)

№ Вопрос анкеты

1 Возникают ли у Вас трудности в перефокусировке с ближних предметов на дальние и обратно?

2 Отмечаете ли Вы изменение остроты зрения вблизи (флюктуации) в течение рабочего дня?

3 Отмечаете ли Вы повышенную чувствительность к яркости (бликам) на экране компьютера и (или) дополнительные 
«ореолы» вокруг источника света или светящихся предметов?

4 Испытываете ли Вы двоение изображения?

5 Отмечаете ли Вы потерю фокуса изображения, желание придвинуться или отодвинуться от монитора?

6 Испытываете ли Вы искажения (уменьшение или увеличение) размеров предметов (изображения) при зрительной 
работе и (или) при ходьбе по неровной поверхности или вокруг препятствий?

7 Испытываете ли Вы затруднения, связанные с разницей в фокусировке правого и левого глаза и (или) потребность 
прикрыть один глаз для лучшего выполнения зрительной работы?

8 Возникают ли у Вас трудности и (или) чувство неудовлетворенности результатами при выполнении запланированно-
го объема зрительной работы?

9 Испытываете ли Вы ощущения «напряжения» глаз?

10 Испытываете ли Вы проблемы зрительной ориентировки при плохой освещенности, в том числе при спускании 
по лестнице в тусклом свете?

11 Возникает ли у Вас «пелена» или «паутина» перед глазами?

12 Испытываете ли Вы трудности, связанные со зрением, при занятии хобби или досугом после зрительной работы?

13 Ощущаете ли Вы чувство дискомфорта в глазах?

14 Отмечаете ли Вы нарушение цветовосприятия при зрительной работе?

15 Испытываете ли Вы затруднения в зрительной ориентировке в пространстве после зрительной работы?

16 Испытываете ли Вы трудности в оценке расстояния до (или между) между объектами (предметами)? 

17 Испытываете ли Вы трудности при просмотре цен на товары, покупки и (или) просмотре телевизора?

18 Испытываете ли Вы трудности при использовании планшета (телефона) и (или) чтении газеты (книги)? 

19 Приходится ли Вам вносить коррективы в привычный образ жизни, связанный со зрением, в том числе при выполне-
нии работы, связанной с физической нагрузкой?

20 Возникает ли у Вас чувство неудовлетворенности результатами своей зрительной работы в целом?

21 Возникает ли у Вас сниженное настроение, чувство беспокойства, тревоги по поводу Вашего зрения в связи со зри-
тельной работой вплоть до опасения о потере возможности выполнять свои трудовые обязанности из-за состояния 

своего зрения?

22 Испытываете ли Вы чувство неудовлетворенности, вызванное несоответствием затраченных на операцию ресурсов 
(эмоциональных, временны́х, физических, возможно, финансовых) и полученной в результате выполнения операции 

остроте зрения?
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высокий уровень согласованности по показате-
лю Кронбаха-α. Данный показатель является одним 
из базовых при разработке опросника оценки КЖ [7] 
и представляет собой сравнение разброса каждо-
го элемента с общим разбросом всей шкалы. Если 
есть разброс, то, следовательно, каждый отдельный 
вопрос направлен на исследование одного и того же 
общего основания. Проведенный анализ показал, 
что для первичного варианта опросника в 52 вопро-
сах величина Кронбаха-α составляла 0,96, после 
применения метода Парето для 42 вопросов — 0,89, 
для финальной версии из 22 вопросов — 0,81, что со-
ответствует тому, что согласованность опросника 
«ФЭК-22» можно оценить как «хорошую» в соответ-
ствии с регламентируемыми параметрами (>0,7 — до-
статочная; > 0,8 — хорошая; > 0,9 — очень хорошая).

Заключение. Результаты экспертной оцен-
ки врачей-офтальмологов обеспечили разработку 
опросника КЖ пациента в катарактальной хирургии 
«ФЭК-22», который соответствует требованиям со-
держательной и конструктивной валидности. После 
определения оптимальной процедуры шкалирова-
ния ответов пациента опросник может быть реко-
мендован для внедрения в клиническую практику 
в целях оценки воспроизводимости, чувствительно-
сти и специфичности, а также сравнительного иссле-
дования клинико-диагностической эффективности 
«ФЭК-22» с апробированными с катарактальной хи-
рургии методами оценки КЖ пациента.

Конфликт интересов не заявляется.
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Цель: анализ актуальности использования ингибиторов ангиогенеза (анти-VEGF препаратов) в лечении про-
лиферативной стадии диабетической ретинопатии. Обзор литературы проведен с использованием поисковых 
систем PubMed, Сochrane Library, выполнен анализ источников литературы, количеством 30, опубликованных 
с 2000 по 2021 г. У пациентов с осложненными случаями пролиферативной диабетической ретинопатии пред-
варительное интравитреальное введение ингибиторов ангиогенеза обеспечивает наиболее щадящий подход 
к хирургическому лечению, что позволяет улучшить анатомические и функциональные результаты витреорети-
нальной хирургии и способствует уменьшению числа интра- и послеоперационных осложнений.

Ключевые слова: анти-VEGF, диабетический макулярный отек, пролиферативная диабетическая ретинопатия.
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Objective: to analyze the relevance of the use of anti-VEGF drugs in the treatment of the proliferative stage of 
diabetic retinopathy. The literature review was carried out using PubMed and Cochrane Library search engines, the 
analysis of literature sources was carried out, with the number of 30 published from 2000 to 2021. In patients with these 
cases, perioperative treatment is a gentler approach for the anatomic structures of the eye and contributes to the reduc-
tion in the number of intraoperative and postoperative complications.
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1Введение. Сахарный диабет стал одной из ос-
новных проблем глобального здравоохранения. 
Биохимические и физиологические изменения, вы-
званные воздействием гипергликемии, приводят 
к значительному повреждению эндотелия, вызывая 
селективную потерю перицитов, что приводит к обра-
зованию микроаневризм, утолщению базальной мем-
браны, закрытию капиллярного русла, образованию 
шунтов и повышению проницаемости. Эти изменения 
характерны для непролиферативной диабетической 
ретинопатии (ДР) и диабетического макулярного от-
ека (ДМО). Естественный переход к пролифератив-
ной ДР (ПДР) с последующим закрытием артериол, 
зонами локальной аперфузии, а также неоваскуля-
ризацией и геморрагиями способствует повышению 
заболеваемости и смертности, а также оказывает 
большое экономическое влияние во всем мире.

В 2010 г. ⅓ населения мира с диабетом имела 
признаки ДР. Кроме того, у ⅓ пациентов с ДР на-
блюдалась угрожающая зрению ДР, определяемая 
как тяжелая непролиферативная ДР, ПДР или на-
личие ДМО. ПДР — наиболее частая угроза зрению 
у пациентов с диабетом I типа [1].

В исследовании Diabetic Retinopathy Study сооб-
щается, что без лечения 50 % пациентов с ПДР высо-
кого риска потеряют зрение в течение пяти лет. Суще-
ствует несколько гематологических и биохимических 
факторов, которые коррелируют и способствуют воз-
никновению ишемии сетчатки и прогрессированию ДР. 
К ним относятся повышенная адгезивность тромбо-
цитов и агрегация эритроцитов, аномальные уровни 
липидов и гормона роста в сыворотке, дефектный фи-
бринолиз, аномальная вязкость сыворотки и цельной 
крови, местное и системное воспаления и повышение 
фактора роста эндотелия сосудов (vascular endothelial 
growth factor — VEGF) [2].

ПДР — это микрососудистое заболевание, при ко-
тором относительная ишемия сетчатки создает про-
ангиогенные условия. Ангиогенез в значительной 
степени опосредуется VEGF [3]. Семейство VEGF 
состоит из нескольких изоформ, которые необхо-
димы для нормального развития сосудистой сети 
и лимфатических сосудов. Молекулярные исследо-
вания показали, что VEGF-A способствует проницае-
мости сосудов и ангиогенезу за счет взаимодействия 
с рецептором VEGF2 на эндотелиальных клетках 
сосудов [4–6]. Нарушение герметичного соединения 
эндотелия капилляров и развитие фенестраций при-
водит к ослаблению кровеносных сосудов. VEGF-A 
также стимулирует пролиферацию и миграцию эндо-
телиальных клеток — изменения, связанные с ран-
ним ангиогенезом [7].

В глазу изоформа VEGF-A165 считается причиной 
патологической реваскуляризации сетчатки [8]. Инъ-
екции VEGF в глаза животных вызвала изменения, 
сходные с диабетической или ишемической ретино-
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патиями, интраретинальным кровоизлиянием, из-
витым ходом сосудов, отеком сетчатки и интрарети-
нальной сосудистой пролиферацией. Исследования 
на людях показали, что глаза с ПДР имели более вы-
сокие уровни VEGF в стекловидном теле или фибро-
васкулярных тканях, чем нормальные глаза [9–11].

Цель — анализ актуальности использования ин-
гибиторов ангиогенеза (анти-VEGF препаратов) в ле-
чении пролиферативной стадии ДР.

Обзор литературы проведен с использованием 
поисковых систем PubMed, Сochrane Library, выпол-
нен анализ источников литературы, количеством 30, 
опубликованных с 2000 по 2021 г.

Панретинальная коагуляция сетчатки. Целью 
лечения ПДР является контроль ишемии и снижение 
уровня VEGF с последующим регрессом неоваску-
ляризации. Панретинальная лазерная коагуляция 
сетчатки (ПЛКС) была признана и рекомендована 
для лечения ПДР в течение многих лет [12].

Несмотря на то, что ПЛКС была стандартом ле-
чения, для нее характерны функциональные нару-
шения и анатомические осложнения. ПЛКС приводит 
к ухудшению полей зрения, ночного видения, цвето-
вого зрения, снижению контрастной чувствительно-
сти. Кроме того, ПЛКС может привести к ухудшению 
течения ДМО [13, 14]. Анатомические осложнения 
включают развитие субретинальной неоваскуляри-
зации, субретинальный / субмакулярный фиброз, се-
розную отслойку макулы, цилиохориоидальную от-
слойку и увеличение рубцов фотокоагуляции.

Клинические испытания анти-VEGF лекар-
ственных препаратов. Появление лекарственных 
средств анти-VEGF изменило будущее лечения ПДР 
и предоставило альтернативу ПЛКС.

Протокол S Diabetic Retinopathy Clinical Research 
Network (DRCR.net) был рандомизированным клини-
ческим исследованием, разработанным для опреде-
ления того, является ли ранибизумаб в дозе 0,5 мг 
не менее эффективным по отношению к ПЛКС для па-
циентов с ПДР [15]. 394 глаза при ПДР, не получавших 
ранее лечения, были рандомизированы 1:1 для лече-
ния ранибизумабом интравитреально или ПЛКС.

Все исследуемые глаза были без предшествую-
щей ПЛКС, а также были с ДМО или без такового. 
Для глаз, рандомизированных в группу ПЛКС, была 
выполнена стандартизированная лазеркоагуляция 
1200–1600 коагулятов.

Через 4 мес. пациенты были повторно обследова-
ны и наблюдались ежемесячно без дальнейших инъ-
екций при полном исчезновении неоваскуляризации. 
Если же неоваскуляризация все еще присутствова-
ла, то дополнительные инъекции производились на 4 
и 5 мес. Начиная с 6 мес. протокола лечения инъек-
ции выполнялись по мере необходимости. Дальней-
шее лечение прекращалось, если неоваскуляриза-
ция сетчатки полностью исчезла или если не было 
отмечено улучшения после двух последовательных 
инъекций. Любому больному, у которого прогрес-
сировала ретинопатия, несмотря на ежемесячные 
инъекции, разрешалось получать ПЛКС. Группа 
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ПЛКС получала полное лазерное лечение в течение 
1–3 сеансов. Пациентам группы было показано полу-
чение анти-VEGF, если присутствовал ДМО.

Через два года разница среднего изменения остро-
ты зрения (ОЗ) оказалась в пользу группы ранибизу-
маба, которая составила +2,6 буквы Early Treatment 
Diabetic Retinopathy Study (ETDRS), а также отмеча-
лось меньшее развитие ДМО (ПЛКС 28 %, ранибизу-
маб 9 %) и низкая потребность в витреоретинальной 
хирургии (ВРХ) (ПЛКС 15 %, ранибизумаб 4 %). Только 
6 % глаз в группе ранибизумаба нуждались в ПЛКС. 
Из 155 глаз без исходного ДМО, получавших ПЛКС, 
62 получали ранибизумаб в течение двух лет наблю-
дения. Так, кумулятивная 2-летняя вероятность раз-
вития значимого ДМО составила 9 % в группе раниби-
зумаба по сравнению с 28 % в группе ПЛКС.

Основываясь на результатах данного протокола 
управлением по санитарному надзору за качеством 
пищевых продуктов и медикаментов (Food and Drug 
Administration — FDA) еще в 2015 г. было одобрено ис-
пользование ранибизумаба в лечении ДР у пациентов 
с ДМО. Позднее, в 2017 г., FDA расширили показания 
использования ранибизумаба: для всех форм ДР.

С помощью post hoc анализа результатов прото-
кола S были определены факторы риска прогресси-
рования ПДР, включающие кровоизлияние в стекло-
видное тело, неоваскуляризацию радужки или угла, 
неоваскулярную глаукому, отслоение сетчатки, а так-
же необходимость в дальнейшей ПЛКС или ВРХ [16]. 
В целом в группе ПЛКС была более высокая доля 
(42 против 34 %) исходов, связанных с прогресси-
рованием ПДР. Наиболее частым неблагоприятным 
исходом было кровоизлияние в стекловидное тело, 
которое также было наиболее частой причиной ВРХ. 
Глаза из группы ПЛКС потребовали повторной ВРХ 
и дополнительных сеансов ПЛКС.

Однако увеличение количества посещений 
и бóльших затрат, связанных с терапией раниби-
зумабом, а также неконтролируемый рецидив за-
болевания и последующая тяжелая потеря зрения 
у пациентов, не соблюдающих режим лечения, сде-
лали решение о применении анти-VEGF или ПЛКС 
в качестве терапии первой линии сложной задачей 
для многих пациентов. Для не соблюдающих компла-
енс пациентов чаще рекомендуют ПЛКС, поскольку 
она обычно обеспечивает длительный срок терапев-
тического эффекта. Если в начале лечения существу-
ет ДМО, то анти-VEGF часто становится лучшим вы-
бором для начальных этапов терапии. Многие врачи 
используют комбинированную терапию как с ПЛКС, 
так и с анти-VEGF, несмотря на то, что протоколов 
DRCR.net по комбинированному лечению организо-
вано не было. Именно большое число частых, иногда 
ежемесячных визитов для интравитреальных инъек-
ций, является причиной того, что только 66 % паци-
ентов выдерживают протокол и завершают 5-летний 
период исследования [17].

После одобрения использования афлиберцепта 
только в случаях ДМО при ДР в 2015 г., в 2019 г. FDA 
допустила использование данного ингибитора ангио-
генеза при любых формах ДР. Афлиберцепт — един-
ственный препарат, одобренный с двумя вариантами 
дозирования при ДР, что позволяет врачам выстраи-
вать лечение в соответствии с потребностями своих 
пациентов. В ДР афлиберцепт можно вводить каж-
дые 8 нед. после пяти начальных ежемесячных инъ-
екций или каждые 4 нед.

Не меньший интерес представляют результаты 
исследования 2b-фазы CLARITY, в котором сравни-

вали эффективность интравитреального введения 
афлиберцепта и ПЛКС при недавно диагностирован-
ной или ранее леченной лазером активной ПДР [18].

232 пациентам (123 нелеченых и 109 ранее лече-
ных) случайным образом назначали введение афли-
берцепта в стекловидное тело или ПЛКС. Пациенты 
основной группы получали трехмесячные инъекции 
афлиберцепта (2 мг / 0,05 мл) и повторно оценивались 
каждые 4 нед. для дальнейших инъекций по мере не-
обходимости. Пациенты контрольной (II) группы полу-
чали стандартную ПЛКС и повторно оценивали каж-
дые 8 нед. для последующих сеансов ПЛКС.

Установлено, что афлиберцепт не уступает по эф-
фективности ПЛКС. Более того, отмечается разница 
в +3,9 букв ETDRS в пользу афлиберцепта через 
2 года. 64 % глаз, получавших афлиберцепт, имели 
полный регресс неоваскуляризации, по сравнению 
с 34 % в глазах с ПЛКС.

В глазах, получавших ПЛКС, чаще регистрирова-
ли рецидивы кровоизлияний в стекловидное тело (18 
против 9 %) и чаще требовалась ВРХ, хотя разница 
не была статистически достоверной (6 против 1 %). 
Вместе с тем на глазах, получавших афлиберцепт, 
чаще наблюдалось воспаление (8 против 3 %) и та-
кие осложнения, как эрозии эпителия роговицы и по-
вреждения конъюнктивы (4 против 0 %). Несмотря 
на то, что пациенты с исходным макулярным отеком 
были исключены из исследования, доля макулярного 
отека через два года составила 11 % в группе афли-
берцепта и 29 % в группе ПЛКС.

Кроме того, по оценке удовлетворенности па-
циентов интравитреальный афлиберцепт был 
предпочтительнее ПЛКС. Эти результаты были до-
стигнуты в среднем после четырех инъекций афлибер-
цепта. Основываясь на этих результатах, авторы ре-
комендовали рассматривать введение афлиберцепта  
в стекловидное тело в качестве альтернативного ле-
чения ПДР у пациентов, соблюдающих режим лече-
ния. Основным ограничением этого исследования 
было наблюдение в течение 52 нед., что не позволяет 
оценить долгосрочную приверженность лечению [18].

В исследовании PACORES проанализированы 
24-месячные результаты лечения 97 глаз с ПДР с ин-
травитреальным ведением бевацизумаба, пациенты 
за период наблюдения в среднем получали четыре 
инъекции (диапазон 1–8 инъекций).

Ранее подвергались ПЛКС 60 глаз, из них 73 % 
имели полный регресс неоваскуляризации, 15 % 
имели частичный регресс, а 12 % не имели регрес-
са вообще. Из 37 глаз, которые ранее не получали 
ПЛКС, почти половина получили комбинированную 
терапию, включающую ПЛКС и интравитреальный 
бевацизумаб. Другая половина пациентов лечились 
исключительно инъекциями бевацизумаба в стекло-
видное тело. Из этих глаз около 60 % требовалось 
ПЛКС или ВРХ. На остальных глазах (40 %), ранее 
не получавших лечения, ПДР полностью регрессиро-
вала после интравитреального введения бевацизу-
маба [19]. Похожие результаты продемонстрировало 
исследование PRIDE, согласно которому моноте-
рапия ранибизумабом является достойной альтер-
нативой лазерному лечению пациентов с ПДР [20]. 
Ранибизумаб показал более эффективное влияние 
на неоваскуляризацию, предоставляя лучшие ре-
зультаты по остроте зрения, чем ПЛКС.

В то же время существует мнение, что после инъ-
екций анти-VEGF препаратов в глаза с более выра-
женной ПДР существует риск развития тракционной 
отслойки сетчатки [21].
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В недавно опубликованном исследовании 
PROTEUS анализировались результаты введения 
ранибизумаба в стекловидное тело в комбинации 
с ПЛКС в сравнении с монотерапией ПЛКС у паци-
ентов с ПДР высокого риска [22]. Было обнаружено, 
что ранибизумаб с ПЛКС более эффективен, чем мо-
нотерапия ПЛКС, при этом полное снижение неова-
скуляризации наблюдалось в 92,7 % глаз в комбини-
рованной группе и на 70,5 % в группе монотерапии 
ПЛКС на 12-м месяце.

I. Chatziralli, E. Dimitriou, G. Theodossiadis и со-
авт. сообщили о результатах проспективного клини-
ческого исследования [23], в котором участвовали  
47 пациентов с ПДР и сопутствующим ДМО. Все 
пациенты были рандомизированы в две группы: 
«только ранибизумаб» (n=23) и «комбинированную» 
(n=24), с проведением ПЛКС и по меньшей мере 
тремя инъекциями ранибизумаба в стекловидное 
тело. Это исследование показало, что использова-
ние ранибизумаба как отдельно, так и в комбинации 
с ПЛКС эффективно при лечении пациентов с ПДР 
и сопутствующим ДМО. Несмотря на то, что к концу 
второго года между двумя группами не было разли-
чий в максимально корригированной остроте зрения 
и центральной толщине сетчатки, у пациентов ком-
бинированной группы отмечен больший регресс не-
оваскуляризации с меньшим количеством инъекций.

Несмотря на приведенные ранее результаты, 
по данным различных источников в дальнейшем воз-
никает потребность в ВРХ. В связи с этим было про-
ведено многоцентровое исследование (протокол N 
DRCR.net), в котором изучалась необходимость ВРХ 
после интравитреального использования анти-VEGF 
препаратов при кровоизлиянии в стекловидное тело 
[24]. Всего исследованы 261 глаз при ПДР.

Все пациенты были рандомизированы на две 
группы: первая — с интравитреальным введением 
ранибизумаба 0,5 мг — сравнивали с группой интра-
витреального введения физиологического раствора 
на исходном уровне, а также на 4-й и 8-й нед. Раз-
ницы в необходимости ВРХ не обнаружено к 16-й 
нед. (ранибизумаб: 12 %; физиологический раствор: 
17 %). Между тем в группе интравитреального вве-
дения физиологического раствора был один случай 
эндофтальмита. Группа ранибизумаба с большей 
вероятностью завершила ПЛКС без необходимо-
сти в ВРХ (44 против 31 %), и исходы максимально 
корригированной остроты зрения также благоприят-
ствовали группе ранибизумаба (22±23 букв ETDRS) 
по сравнению со второй группой (16±31 букв ETDRS). 
Однако не было разницы в процентном соотношении 
глаз с низкой остротой зрения между группами. Из-
за низкой общей частоты витрэктомий исследование 
было недостаточно показательным, чтобы выявить 
разницу в ее частоте.

Использование анти-VEGF препаратов в хирур-
гии пролиферативной диабетической ретинопатии. 
ПДР является самой тяжелой стадией ДР, формиро-
вание неоваскуляризации сетчатки на границе стекло-
видного тела и сетчатки обычно приводит к геморра-
гиям и пролиферации. Нарастание тракций вызывает 
кровоизлияние в стекловидное тело и отслойку сетчат-
ки. Эти осложнения обусловливают ухудшение зрения 
и требуют хирургического вмешательства.

Опубликованный в 2015 г. Кокрейновский обзор 
[25], основанный на анализе 12 рандомизированных 
клинических исследований (654 глаза), посвященных 
изучению влияния интравитреального введения ан-
тивазопролиферативных факторов на выраженность 

и частоту развития геморрагических осложнений 
после ВРХ-вмешательства, выполненного при ПДР, 
показал обнадеживающие клинические результаты. 
При этом в резюмирующей части обзора указыва-
ется на целесообразность дальнейшего изучения 
этого направления, в частности в аспекте обоснова-
ния сроков введения ингибиторов ангиогенеза перед 
операцией и развития методологии в целом.

Еще один метаанализ рандомизированных клини-
ческих исследований был проведен группой китайских 
ученых и также направлен на оценку эффективности 
предварительной анти-VEGF-терапии перед ВРХ-
вмешательством у пациентов с осложненной ПДР 
[26]. Оценено 14 рандомизированных клинических 
исследований с участием 613 пациентов, в группу 
предоперационного введения анти-VEGF препара-
тов (основная) вошли 289 больных, а в контрольную 
группу — 324. Анализ показал, что предварительная 
анти-VEGF-терапия перед ВРХ-операцией при ослож-
ненной ПДР может оптимизировать хирургическое 
вмешательство с меньшим количеством интраопера-
ционных кровотечений, меньшей потребности в диа-
термокоагуляции. У пациентов основной группы также 
было отмечено сокращение продолжительности опе-
рации, с меньшим количеством ятрогенных разрывов 
сетчатки, им реже осуществляли тампонаду силико-
новым маслом и релаксирующую ретинотомию. От-
мечено более быстрое рассасывание гемофтальмов. 
Тем не менее частоту поздних рецидивов гемофталь-
мов, рецидивирующих отслоек сетчатки или связан-
ных с ними вторичных операций снизить не удалось.

Но в итоге авторы считают, что для дальнейшей 
оценки эффективности различных анти-VEGF пре-
паратов и получения более твердого заключения не-
обходимы будущие лучше спланированные исследо-
вания с более крупными выборками.

В настоящее время все еще существуют разно-
гласия относительно оптимального времени предва-
рительного введения анти-VEGF препаратов перед 
ВРХ-вмешательством у данной категории пациентов. 
Чтобы прояснить это, был проведен сетевой метаа-
нализ, в который вошли 26 рандомизированных кли-
нических исследований, включающих 1806 пациен-
тов с ПДР [27]. По сравнению с контрольной группой, 
выполнение инъекции анти-VEGF в предопераци-
онный период за 6–14 дней значительно улучшило 
послеоперационную максимально корригированную 
остроту зрения и способствовало снижению частоты 
повторных кровоизлияний в стекловидное тело.

Отечественными авторами [28] также исследо-
вана техника комбинированного подхода к лечению 
пациентов с ПДР, включающая использование бло-
каторов ангиогенеза в сочетании с витрэктомией, 
которая демонстрирует преимущество в отношении 
морфологических параметров сетчатки в сравнении 
с показателями группы без использования ингибито-
ров ангиогенеза. После интравитреального введения 
ранибизумаба уже на 4–8-е сутки наступает регресс 
новообразованных сосудов, который сохраняется 
до месяца, однако через месяц после инъекции про-
исходит увеличение расстояния комплекса «задняя 
гиалоидная мембрана с фиброглиальной пролифе-
рацией — сетчатка», что в 76,6 % усиливает тракци-
онное воздействие на сетчатку, поэтому стоит заду-
маться о проведении витрэктомии в сроки от одной 
до двух недель после инъекции. В независимости 
от выбранной методики лечения больных с проли-
феративной стадией диабетической ретинопатии 
витрэктомия достоверно снижает толщину сетчатки 
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в области фовеа и способствует улучшению функци-
ональных результатов.

Интересные данные представлены в проспектив-
ном исследовании, в котором выполнен сравнитель-
ный клинический анализ результатов применения ра-
нибизумаба и афлиберцепта у пациентов с ПДР [29]. 
В исследовании приняли участие 27 пациентов, они 
были разделены на две группы: 14 пациентов, полу-
чавших интравитреально ранибизумаб, и 13 боль-
ных, соответственно, получавших афлиберцепт.  
12 пациентам (по 6 из каждой группы) выполнена 
ВРХ pars plana с иссечением и исследованием эпи-
ретинальных мембран.

В обеих группах отмечалось уменьшение неова-
скулярной пролиферации и макулярного отека. Цен-
тральная толщина сетчатки уменьшилась примерно 
на 100–120 мкм. В группе получавших афлиберцепт 
наблюдалось лучшее угнетение неоваскулярной про-
лиферации с меньшим риском кровоизлияния. Уль-
траструктурный анализ удаленных эпиретинальных 
мембран показал более значительное снижение фе-
нестрации эндотелия после применения афлибер-
цепта, что показывает его высокую эффективность 
при лечении ПДР, поскольку он ингибирует как VEGF, 
так и плацентарный фактор роста.

Результаты исследования [30], нацеленного на из-
учение эффективности многоэтапной витреальной хи-
рургии у пациентов с далекозашедшей стадией ПДР 
и осложненной начальной катарактой, подтверждают 
эффективность поэтапного хирургического лечения 
пациентов с далекозашедшей стадией ПДР и ос-
ложненной начальной катарактой. Выполнение ФЭК 
вторым этапом после ВРХ во время удаления сили-
конового масла у пациентов с предварительным ин-
травитреальным введением ингибиторов ангиогенеза 
обеспечивает наиболее щадящий подход к хирургиче-
скому лечению этой категории больных, что позволяет 
улучшить анатомические и функциональные резуль-
таты ВРХ и способствует уменьшению числа интра- 
и послеоперационных осложнений.

Заключение. С появлением анти-VEGF лекар-
ственных препаратов стал актуален вопрос об их ис-
пользовании у пациентов с ПДР. Став альтернативой 
ПЛКС, которая длительное время была стандартом 
лечения пролиферативной стадии ДР, ингибиторы 
ангиогенеза не только доказали не меньшую эффек-
тивность в сравнении с ПЛКС, но и лучшие результа-
ты в сочетании с ней.

Применение этих препаратов нашло место и в хи-
рургии осложненных случаев ПДР. Предварительное 
интравитреальное введение антивазопролифера-
тивных препаратов перед ВРХ-операцией у пациен-
тов с осложненной ПДР оптимизирует хирургическое 
вмешательство, а именно снижает количество ин-
траоперационных кровотечений, а также количество 
диатермокоагуляции, продолжительность операции, 
количество ятрогенных разрывов сетчатки, частоту 
использования силиконового масла и релаксирую-
щей ретинотомии, что позволяет улучшить анатоми-
ческие и функциональные результаты ВРХ.

Таким образом, анти-VEGF-терапия актуальна 
и значима для лечения пролиферативной стадии ДР, 
ее применение обеспечивает щадящий подход ВРХ.

Конфликт интересов не заявляется.
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Цель: анализ современных методов диагностики лимбальной недостаточности (ЛН), оценка преимуществ 
и недостатков хирургических методов ее лечения. ЛН –трудноизлечимая патология глазной поверхности. В на-
стоящий момент существуют как терапевтические, так и хирургические техники, направленные на борьбу с дан-
ной проблемой. В обзоре проанализированы 50 научных работ, опубликованных в период с 1986 по 2020 г. 
с демонстрацией современных критериев диагностики и основных преимуществ и недостатков актуальных ме-
тодов лечения ЛН с использованием данных основных научных баз: eLibrary, PubMed, ResearchGate. В связи 
с активным развитием регенеративной медицины и тканевой инженерии начали набирать популярность поиск 
новых способов лечения ЛН, такие как трансплантация лимбальных стволовых клеток. Кроме того, благодаря 
применению новых технологий визуализации глазной поверхности и определению наличия специфичных мар-
керов диагностика ЛН становится более точной. В результате анализа выявлено, что среди всех хирургических 
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методов трансплантация культивированных лимбальных стволовых клеток является самым перспективным ме-
тодом лечения ЛН.
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Objective: analysis of modern methods of diagnosis of limbal stem cell deficiency (LSCD), assessment of advan-
tages and disadvantages of surgical methods of its treatment. LSCD is a difficult-to-treat pathology of the ocular sur-
face. Currently, there are both therapeutic and surgical techniques aimed at combating this problem. We have analyzed 
more than 50 research papers with a detailed consideration of the current diagnostic criteria and the main advantages 
and disadvantages of surgical approaches to LSCD, published in 1986–2020 and distributed in eLibrary, PubMed, 
ResearchGate. However, recently on the wave of active development of tissue-engineering technology and regenera-
tive medicine, tissue and cell transplantation are becoming a new treatment strategy for this disease. In addition, with 
the application of newly developed ocular imaging technology and molecular methods, diagnose LSCD becomes more 
reliable. The analysis revealed that among all surgical methods, transplantation of cultured limbal stem cells is the most 
promising method of treating LSCD.

Keywords: limbal stem cell deficiency, stem cell, limbal transplantation, cultured limbal epithelial transplantation, collagen.

1Введение. При тяжелых поражениях роговицы, 
не поддающихся терапевтическому лечению, ха-
рактеризующихся необратимыми стойкими помут-
нениями роговицы, лидирующий метод лечения — 
кератопластика. Несмотря на успешное развитие 
кератопластики, остается ряд прогностических не-
благоприятных заболеваний, при которых она не эф-
фективна. ЛН остается одним из ведущих факторов 
непрозрачного приживления трансплантата. Сегодня 
существуют разные тактики ее лечения, в том чис-
ле консервативные (ношение контактных линз, ув-
лажняющие глазные капли, капли деривата крови 
и др.) и хирургические (лимбальные трансплантации 
и трансплантация лимбальных стволовых клеток 
[ЛСК]) методы. Важно отметить, что незаменимую 
роль играет своевременная диагностика.

Цель — анализ современных методов диагности-
ки ЛН, оценка преимуществ и недостатков хирургиче-
ских методов ее лечения.

Для поиска статей использовали следующие на-
учные базы данных: eLibrary, PubMed, ResearchGate. 
Запросы формулировались с учетом основной тема-
тики обзора; основными ключевыми фразами поиска 
стали «лимбальная недостаточность», «лимбальная 
трансплантация», «трансплантация культивирован-
ных лимбальных стволовых клеток», а также «колла-
ген», «лимб», «стволовые клетки», «импрессионная 
цитология», «конфокальная микроскопия», «опти-
ческая когерентная томография переднего отрезка 
глаза» на русском и английском языках. Фразы объе-
динялись в различные комбинации, как брались в ка-
вычки (для более точной формулировки запроса), так 
вводились и без них. Было просмотрено 50 источни-
ков на русском и английском языках, изданных с 1986 
по 2020 г.

В норме роговица человека — прозрачная пя-
тислойная структура, покрытая неороговевающим 
многослойным эпителием, который находится в со-
стоянии постоянной динамической регенерации 
и поддерживает прозрачность, преломляющую спо-
собность и целостность поверхности глаза. Распо-
ложенные в базальном слое в складках палисада 
Vogt роговичной части лимба ЛСК отвечают за ре-
генерацию и обновление погибших или поврежден-
ных эпителиальных клеток роговицы [1]. Инфекции, 
травма, воздействие физических или химических 
факторов, иммунные реакции в области лимба при-
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водят к повреждению и потере ЛСК с последующим 
развитием ЛН.

ЛН — трудноизлечимая патология глазной по-
верхности, вызванная снижением количества ЛСК 
и / или их функциональной активности, что приводит 
к неспособности поддержания нормального гомео-
стаза эпителия роговицы. Клиническая картина ЛН 
характеризуется «конъюнктивизацией» роговицы 
(замещение нормального эпителия роговицы эпите-
лием конъюнктивы) и другими проявлениями дис-
функции эпителия, такими как персистирующая 
или рецидивирующая эрозии, неоваскуляризация, 
воспаление глазной поверхности и помутнение рого-
вицы [2].

Этиологические факторы включают в себя две 
основные группы: приобретенные и врожденные [2]. 
Приобретенные факторы, в свою очередь, ассоции-
рованы с иммунными нарушениями, например син-
дромом Stevens — Johnson, пемфигоидом слизистой 
оболочки глаза, весенним кератоконъюнктивитом, 
атопическим кератоконъюнктивитом, реакцией 
«трансплантат против хозяина». В ряде случаев ЛН 
может быть связана с химическими или термически-
ми ожогами, длительным ношением контактных линз, 
хирургическими вмешательствами, токсическим воз-
действием глазных капель, буллезной кератопатией 
и другими заболеваниями [3].

Врожденная ЛН встречается редко; самая частая 
причина ее возникновения — наличие врожденной 
аниридии. Кроме того, к врожденной ЛН относят 
аутоиммунную полиэндокринопатию — кандидоз-
эктодермальную дистрофию и редкие генетические 
заболевания, такие как пигментная ксеродерма, 
врожденный дискератоз, буллезный эпидермолиз, 
синдром кератита — ихтиоза — глухоты, эктродакти-
лия — эктодермальная дисплазия — синдром рас-
щелины и т. д.

Жалобы при ЛН могут проявляться в виде покрас-
нения, боли, снижения остроты зрения и ощущения 
инородного тела. Слезотечение и блефароспазм не-
специфичны, а в начальных стадиях, как правило, 
отсутствуют [2].

Диагностика ЛН основана на оценке клинических 
проявлений и импрессионной цитологии, которые 
не всегда обеспечивают точную квантификацию на-
рушений функций ЛСК.

Биомикроскопические проявления ЛН включают 
«конъюнктивизацию» роговицы, рецидивирующую 
или персистирующую эрозию, неоваскуляриза-
цию, воспаление, рубцевание глазной поверхно-
сти. При окрашивании флуоресцеином выявляются 
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типичные эрозии эпителия или винтовидное про-
крашивание, что свидетельствует о наличии в нем 
дистрофических процессов. Частичное отсутствие 
палисадов Vogt также можно расценить как проявле-
ние ЛН, но из-за большой вариабельности структуры 
и количества палисадов в различных зонах лимба, 
а также потери клеток с возрастом данный симптом 
не является специфичным [4].

Импрессионная цитология — простой метод опре-
деления наличия бокаловидных клеток и эпителия 
конъюнктивы. Положительный тест на бокаловидные 
клетки признан золотым стандартом в диагностике 
ЛН [2]. Тем не менее на ранних стадиях заболевания, 
при которых изменения в конъюнктиве минимальны, 
данный тест может быть отрицательным.

Конфокальная микроскопия in vivo обеспечивает 
возможность оценки состояния роговицы и лимба 
на клеточном уровне. При ЛН выявляют снижение 
плотности базального слоя и отсутствие субэпи-
телиальных нервных сплетений, а на поздних ста-
диях — полное нарушение нормальной структуры 
базальных клеток и отсутствие нервных сплетений 
под эпителием [5]. В отдельных исследованиях уста-
новлено, что изменения микроструктуры роговицы 
и лимба могут возникать до появления клинических 
симптомов, а также обнаружена положительная кор-
реляция между данными конфокальной микроскопии 
(степенью снижения плотности базальных клеток, 
степенью истончения эпителия центральной части 
роговицы и области лимба) и тяжестью заболевания 
[6–8]. Благодаря этому была предложена новая клас-
сификация ЛН [8].

Оптическая когерентная томография переднего 
отрезка глаза — это бесконтактный метод оценки 
структур переднего сегмента глаза, с помощью кото-
рой можно выявить истончение эпителия, нечеткость 
перехода от гипорефлективного роговичного к гипер-
рефлективному конъюнктивальному эпителию, сту-
шеванность лимбальных ниш и лимбальных крипт 
[9, 10]. Оптическая когерентная томография — ан-
гиография может быть использована для выявления 
признаков неоваскуляризации роговицы.

В качестве вспомогательных методов диагности-
ки используется лабораторное определение марке-
ров эпителия конъюнктивы, в частности маркер K19. 
Однако возможность его экспрессии в зоне лимба 
и на периферических участках эпителия рогови-
цы снижает специфичность этой методики. В связи 
с чем применяют дополнительные маркеры эпите-
лия конъюнктивы (K7, K13, MUC5AC), а также маркер 
эпителия роговицы (К12), с помощью которых можно 
более точно оценить тяжесть заболевания [11]. Кро-
ме этого, в литературе имеются сообщения о воз-
можности применения методов иммуногистохимии, 
высокоэффективной жидкостной хроматографии, 
двумерного электрофореза, жидкостной хромато-
графии с тандемной спектрометрией для определе-
ния маркеров в слезе пациентов при врожденной 
аниридии [12]. Сочетание данных методов с инстру-
ментальными в определении маркеров эпителия ро-
говицы и конъюнктивы позволяет проводить более 
точную диагностику ЛН.

В лечении ЛН на данный момент можно выделить 
терапевтические (инстилляции дериватов аутокрови) 
и хирургические (покрытие амниотической мембра-
ной, пересадка лимба и другие) подходы. Консерва-
тивная терапия ЛН направлена на восстановление 
целостности глазной поверхности с помощью препа-
ратов для симптоматического лечения (слезозамени-

тели, бандажные контактные линзы, противовоспа-
лительные препараты и антиангиогенная терапия), 
а также дериватов аутокрови [13–15]. Последние 
оказывают терапевтическое действие за счет факто-
ров роста, которые стимулируют пролиферацию эпи-
телиальных клеток и активируют провоспалительные 
цитокины. Помимо классической методики, в России 
предложили локальную экспресс-аутоцитокинотера-
пию, или наружную персонализированную клеточную 
терапию, суть которой заключается в субконъюнкти-
вальной инъекции смеси аутологичной крови и рас-
твора Полудана® [16, 17]. Авторы отмечают стимули-
рующее действие Полудана на выработку комплекса 
цитокинов клетками крови пациентов и описывают 
увеличение противовоспалительного и регенератор-
ного эффектов. Между тем консервативные методы 
лечения имеют ряд недостатков. Так, инстилляции 
глазных капель только косвенно выполняют необхо-
димые задачи, так как не могут обеспечить длитель-
ное воздействие на глазную поверхность, вынуждая 
проводить многократные инстилляции, не способные 
поддерживать терапевтическую концентрацию в ноч-
ное время и снижающие качество жизни пациентов. 
Таким образом, не удается обеспечить длительное 
локальное воздействие факторов роста на патологи-
чески измененные участки, что значительно снижает 
эффективность данного метода.

Наиболее распространенными хирургическими ме-
тодами лечения ЛН являются трансплантация амнио-
тической мембраны и лимбальная трансплантация.

Трансплантация амниотической мембраны может 
выполняться как отдельно, так и в сочетании с дру-
гими видами хирургических вмешательств, такими 
как кератэктомия и различные виды лимбальной 
трансплантации [18–20]. Амниотическая мембрана 
широко применяется в офтальмохирургии для ре-
конструкции конъюнктивы при пемфигоиде и птери-
гиуме. В отдельных исследованиях было показано, 
что амниотическая мембрана способствует делению 
остаточных ЛСК при частичной ЛН [21, 22]. При ЛН 
в результате острого повреждения ЛСК (химические 
ожоги) применение амниотической мембраны может 
оказаться эффективным в плане уменьшения руб-
цевания и помутнения роговицы, а также снижения 
риска прогрессирования патологического процесса 
[23]. В процессе долгосрочного наблюдения (более 
52 месяцев) за динамикой ЛН после транспланта-
ции амниотической мембраны на фоне улучшения 
зрения в половине случаев отмечен рецидив забо-
левания в течения первого года. Эти данные свиде-
тельствуют о трудности поддержания стабильного 
состояния роговицы после трансплантации амниоти-
ческой мембраны, что в ряде случаев требует допол-
нительных операций [24].

Конъюнктивально-лимбальная аутотранспланта-
ция впервые была выполнена в 1989 г. [25]. Источ-
ником трансплантата был здоровый глаз пациента, 
поэтому в послеоперационный период не наблюда-
лись реакции иммунного отторжения. Противопо-
казаниями к выполнению данного метода следует 
считать двустороннюю ЛН, а также наличие других 
заболеваний роговицы на парном глазу (локальное 
помутнение, псевдоптеригиум, нитчатый кератит, 
микроперфорация во время операции и др.) [26–28]. 
В ряде исследований положительного результата 
удавалось достичь только при трансплантации лим-
бального сектора размерами от 60 до 180° [29–31]. 
В таком случае забор лимбальной ткани с парного 
глаза может приводить к развитию ЛН. Частыми ос-
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ложнениями после конъюнктивально-лимбальной 
аутотрансплантации становятся замедленная эпи-
телизация и персистирующая эрозия роговицы [32]. 
Несмотря на то, что конъюнктивально-лимбальная 
аутотрансплантация — относительно эффективная 
и отработанная методика, однако в связи с наличием 
указанных рисков следует проводить тщательное об-
следование парного глаза для того, чтобы избежать 
возможных осложнений.

При выполнении сочетанных операций биоптат 
размером 2×2 мм удаляют из области лимба парного 
здорового глаза, после чего нарезают на мелкие «ку-
сочки», располагают их на поверхности пораженного 
глаза и накрывают амниотической мембраной [33]. 
В таких условиях клетки, содержащиеся в биоптате, 
начинают быстро пролиферировать и фиксируют-
ся к поверхности роговицы, а покрытие защищает 
их от внешних воздействий и препятствует потере 
клеток. К осложнениям следует отнести симблефа-
рон, кровоизлияние под амниотической мембраной, 
смещение трансплантата и амниотической мембра-
ны, асептический или инфекционный кератиты, по-
вторную васкуляризацию, персистирующую эрозию 
роговицы [34–36].

При двусторонней ЛН выполняют аллогенную 
лимбальную трансплантацию, которую подразделяют 
на конъюнктивально-лимбальную и роговично-лим-
бальную аллотрансплантации. При конъ юнктивально-
лимбальной аллотрансплантации ис точ ником транс-
плантата становится здоровый глаз родственников 
пациента, при роговично-лимбальной аллотран-
сплантации — трупный глаз. Трансплантат имеет 
кольцевидную форму и включает небольшие участки 
склеры, лимба и крайней периферической прозрач-
ной части роговицы. В послеоперационный период 
обязательно назначают системную иммуносупрес-
сивную терапию. Большой размер донорской ткани 
обеспечивает достаточное количество ЛСК, и уже 
в ранний послеоперационный период отмечается 
высокая эффективность данного метода, а осложне-
ния чаще проявляются в виде иммунного отторже-
ния трансплантата [37]. Помимо того, при сравнении 
роговично-лимбальной и конъюнктивально-лимбаль-
ной аллотрансплантации в долгосрочном наблюде-
нии осложнения наблюдаются чаще в первом слу-
чае, что связано не только с применением системной 
иммуносупрессивной терапии (циклоспорина А), 
но и вследствие развития тяжелого синдрома сухо-
го глаза, хронического воспаления глазной поверх-
ности, гипертензии и дисфункции края века [38, 39]. 
Именно поэтому для достижения хорошего резуль-
тата требуется тщательное обследование в доопе-
рационный период, а также рациональное лечение 
выявленных указанных заболеваний. Нужно отме-
тить, что роговично-лимбальная аллотранспланта-
ция неэффективна при аниридии, что связано с со-
четанием многих внутриглазных аномалий, которые 
в послеоперационный период приводят к развитию 
глаукомы, цилиохориоидальной отслойке и гемоф-
тальму [40].

С развитием современной регенеративной меди-
цины акцент в хирургическом лечении постепенно 
смещается с ауто- или аллотрансплантации к транс-
плантации клеток, культивированных в условиях in 
vitro. Первое упоминание об успешно выполненной 
трансплантации лимбальных клеток датируется 
1997 г. Операцию провели двум пациентам с тяжелой 
ЛН, вызванной химическим ожогом; больные находи-
лись под длительным наблюдением в течение двух 

лет. В результате удалось добиться достаточно бла-
гоприятного исхода, повысить зрительные функции 
и получить стабильную регенерацию эпителия рого-
вицы [41]. Данная методика открыла новое направ-
ление в лечении ЛН с помощью культивированных 
ex vivo клеток эпителия, полученных из парного здо-
рового глаза или донора, на специфическом носите-
ле с дальнейшей пересадкой на пораженном глазу. 
По сравнению с традиционным методом лимбальной 
трансплантации, трансплантация культивированных 
ЛСК имеет значительные преимущества, в частно-
сти позволяет использовать небольшой размер био-
птата (2×2 мм), что снижает риск развития ятроген-
ной ЛН на втором глазу. Помимо этого, небольшой 
размер биоптата дает возможность повторного за-
бора и решает вопрос нехватки донорского матери-
ала, а в первичной полученной культуре отсутствуют 
клетки Лангерганса и дендритные клетки, благодаря 
чему снижается риск развития иммунного отторже-
ния трансплантата. При врожденной ЛН, вызванной 
буллезным эпидермолизом, трансплантация культи-
вированных ЛСК — надежный способ в сочетании 
с генно-инженерной терапией [42]. Существенный 
недостаток метода — его высокая финансовая стои-
мость, обусловленная работой специализированной 
клеточной лаборатории, что делает этот метод мало-
доступным с экономической точки зрения. В качестве 
альтернативных методов в последнее время идет 
поиск новых источников стволовых клеток с целью 
решения проблем, связанных с недостаточностью 
донорской ткани. К новым источникам относятся эм-
бриональные стволовые клетки, мезенхимальные 
клетки костного мозга, эпителиальные клетки слизи-
стой оболочки полости рта. Сегодня трансплантация 
культивированных буккальных эпителиальных клеток 
признается как самый безопасный и эффективный 
альтернативный метод [3, 43].

Следует отметить, что трансплантация клеток 
в чистом виде не перспективна, поскольку требует 
определенного времени для адгезии к базальной 
мембране. В связи с этим используют специфиче-
ские носители для пересадки культивированных 
клеток, которые должны обладать весьма сложными 
свойствами, такими как биосовместимость и про-
зрачность. На поверхности носителя клетки должны 
легко адгезировать, пролиферировать, материал 
должен удовлетворять требованиям хирурга, быть 
эластичными и моделируемым. Подобные носители 
крайне сложны в разработке, и до сих пор «идеаль-
ное» решение отсутствует. Из существующих сегод-
ня можно выделить носители на основе материалов 
природного и синтетического происхождения (амни-
отическая мембрана, коллаген, передняя капсула 
хрусталика человека, хитозан, фибрин, кератин, кон-
тактные линзы, полилактид-ко-гликолид, поликапро-
лактон и др.) [44–46].

К наиболее распространенным осложнениям, 
встречающимся при трансплантации ЛСК, можно от-
нести персистирующую эрозию роговицы, неоваску-
ляризацию и рубцевание роговицы, кровоизлияние 
под трансплантат, инфекционный и герпетический 
кератиты, реакции отторжения трансплантата, глау-
кому, перфорацию роговицы и системные побочные 
эффекты из-за применения циклоспорина [47–50].

Заключение. Таким образом, благодаря появле-
нию новых современных технологий визуализации 
глазной поверхности и различных маркеров конъюн-
ктивы и роговицы, диагностика ЛН усовершенство-
валась, что дает возможность оптимального выбор 
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тактики лечения даже на ранней стадии заболева-
ния. Кроме традиционных консервативных методов 
лечения ЛН, с развитием регенеративной медицины 
и тканевой инженерии, появились различные хи-
рургические методики лимбальной трансплантации 
и трансплантации стволовых клеток, имеющие свои 
преимущества и недостатки. Об их успешном ис-
полнении в практике и благоприятных результатах 
было сообщено во многих исследованиях. Отметим, 
что ключевую роль в успешном лечении ЛН играет 
своевременная диагностика в сочетании с оптималь-
ным выбором тактики лечения. Среди всех хирурги-
ческих методик трансплантация культивированных 
ЛСК является самым перспективной.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов.
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ка и / или пародонтального кармана для последующего усовершенствования используемого инструментария. 
Анализ литературы проводился глубиной 36 лет (с 1985 по 2021 г.) по следующим наукометрическим базам 
данных: PubMed, Scopus, Академия Google, Роспатент, РИНЦ. В данной статье описаны инструменты и методы 
для взятия содержимого десневого желобка и / или пародонтального кармана и приводятся ссылки на 30 науч-
ных публикаций. Анализ литературы показал, что для проведения исследования содержимого зубодесневого 
желобка или пародонтального кармана предложено множество устройств и методик, однако все они имеют 
определенные недостатки, такие как наличие специального оборудования, что делает его использование огра-
ниченным, дороговизна оборудования, а также сложности выделения из инструмента биологического материа-
ла, это ухудшает качество полученной пробы и искажает результаты исследования.
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Objective: to analyze the methods and characteristics of instruments for sampling the contents of the gingival 
groove and / or periodontal pocket for the subsequent improvement of the instruments used. The literature analysis was 
carried out with a depth of 36 years (from 1985 to 2021) using the following scientometric databases: PubMed, Scopus, 
Google Academy, Rospatent, RSCI. This article describes the instruments and methods for taking the contents of the 
gingival groove and / or periodontal pocket and provides links to 30 scientific publications. An analysis of the literature 
has shown that many devices and techniques have been proposed to study the contents of the periodontal trough 
or periodontal pocket, but all of them have certain disadvantages, such as the presence of special equipment, which 
makes its use limited, high cost of equipment, as well as the difficulty of isolating biological material from the instrument, 
this worsens the quality of the obtained sample and distorts the results of the study.

Key words: periodontal diseases, gingival groove.

1Введение. Несмотря на заметное улучшение ка-
чества оказания стоматологической помощи пациен-
там с заболеваниями пародонта задача диагностики 
и назначения персонифицированного лечения окон-
чательно не решена [1, 2], особенно на фоне инфек-
ционных заболеваний [3–5]. Среди пациентов в воз-
расте 35–44 лет распространенность заболеваний 
тканей пародонта остается на неизменно высоком 
уровне и составляет 65–98 % [6–10].

Отрицательная динамика стоматологического 
статуса актуализирует задачу мониторинга факто-
ров риска воспалительных заболеваний пародонта, 
среди которых недостаточное внимание уделено эн-
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догенным факторам риска, таким как инфекционные 
заболевания [11]. В настоящее время все большую 
значимость в возникновении заболеваний пародонта 
придают симбиотической микрофлоре полости рта 
[12–15]. Нерационально составленный план лече-
ния, включающий назначение различных медикамен-
тов, может вызывать неблагоприятные последствия. 
По данным зарубежной и отечественной литературы, 
пациентам назначают ряд лабораторных исследо-
ваний содержимого десневого желобка и / или паро-
донтальных карманов для разработки оптимальной 
тактики лечения. Сочетание методов диагностики 
позволяет обследовать пациента для выявления 
этиологического агента, постановки корректного диа-
гноза и назначения персонифицированного лечения 
[16–19].
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Цель — проанализировать методы и характери-
стики инструментов для забора содержимого дес-
невого желобка и / или пародонтального кармана 
для последующего усовершенствования используе-
мого инструментария.

Обзор литературы проводился по следующим 
наукометрическим базам данных: PubMed, Scopus, 
Академия Google, Роспатент, РИНЦ и другим — 
с 1985 по 2021 г.

Анализ отечественной и зарубежной литературы 
показал то, что для взятия содержимого десневого 
желобка и / или пародонтального кармана существу-
ет целый спектр различных инструментов и методов, 
однако все они имеют недостатки, которые снижают 
качество получаемых проб и искажают результаты 
исследований.

В данной статье представлены методы и инстру-
менты для сбора содержимого десневого желобка 
и / или пародонтального кармана с целью иденти-
фикации микроорганизмов, цитологической оценки 
состояния тканей пародонта для назначения профи-
лактических мероприятий и персонифицированного 
лечения, наблюдения за динамикой лечения.

Так, М. И. Гришин производил забор десневой 
жидкости несколькими способами, один из кото-
рых — по предложенной им методике [20]. Забор 
десневой жидкости проводился с применением трех 
различных методов. В первой исследуемой группе 
использовался авторский метод забора десневой 
жидкости [21], представляющий устройство для забо-
ра десневой жидкости, отличающееся тем, что име-
ет в составе ленту из термопластичного полимера 
этилена, с одной стороны покрытую клеем на липкой 
каучуковой основе с закрепленной на ней пороло-
новой губкой в форме клина. Протокол проведения 
исследования состоит из изоляции маргинальной 
десны исследуемых зубов от слюны и ротовой жид-
кости с помощью ватных валиков. Зубы и окружаю-
щая их десна высушиваются струей воздуха. Стома-
тологическим пинцетом захватывают липкую ленту 
с зафиксированной на ней высокогигроскопичной по-
ролоновой губкой и вносят ее в десневой карман ис-
следуемого зуба. После чего ждут 5–8 сек, пока губка 
впитает в себя десневую жидкость. Губка, пропитан-
ная десневой жидкостью, помещается на стерильное 
стекло. При нажатии на губку пинцетом происходит 
высвобождение десневой жидкости на поверхность 
стекла. Процедуру выполняют отдельно после каж-
дого исследуемого десневого кармана. Недостатком 
данного устройства является то, что поролоновая 
губка гигроскопична, вследствие чего достаточно 
сложно выделить из нее биологический материал, 
что ухудшает качество полученной пробы и иска-
жает результаты исследования. Во второй исследу-
емой группе применялся способ забора десневой 
жидкости с помощью адсорбирующего материала 
[22]. В качестве рабочего материала используют ад-
сорбирующие полоски-мишени клиновидной формы 
из лавсановой пластинки. Пластинки имеют тол-
щину 50–70 мкм, округлую рабочую часть шириной 
1,0–1,5 мм и высотой 0,8–1,0 мм и свободный конец 
шириной 10 мм и высотой до 25 мм. Полоску-мишень 
на 3–5 ч вводят в зубодесневую борозду без усилий 
и без касания ее стенок и дна. Забор материала про-
водят в среднем, медиальном и латеральном участ-
ках зубодесневой борозды в области обследуемого 
зуба через 3–5 ч после чистки зубов, при условии, 
что обследуемый не употреблял пищу в указанный 
промежуток времени. Каждый раз используют новую 

пластинку-мишень. Недостаток данного устройства 
также состоит в том, что поролоновая губка гигроско-
пична, в результате чего достаточно сложно выде-
лить из нее биологический материал, что ухудшает 
качество полученной пробы и искажает результаты 
исследования. В третьей исследуемой группе забор 
десневой жидкости производился при помощи спо-
соба взятия и обработки цитологического материала 
из десневой бороздки (кармана) для идентификации 
эпителиоцитов десневой жидкости [23], включаю-
щий забор десневой жидкости, при этом в десневую 
бороздку или десневой карман вводят хлопчатобу-
мажную нить, адсорбирующую клеточные элемен-
ты десневой жидкости, которую затем фиксируют 
в растворе глутарового альдегида. Полученные та-
ким способом микропрепараты можно использовать 
для дальнейшей оценки морфометрических и мор-
фоденситометрических параметров эпителиоцитов 
всех стадий дифференцировки, а также определить 
в них содержание гликогена. Недостатком данного 
метода является использование дополнительного 
инструментария для погружения нити в десневой 
желобок, что повышает риск контаминации исследу-
емого материала микроорганизмами и искажает ре-
зультаты исследования.

Известно устройство для забора десневой жидко-
сти, которое содержит резервуар для сбора жидкости 
и средство для забора жидкости, связанное с резер-
вуаром, а также источник разрежения, размещенный 
на резервуаре. Средство для забора десневой жид-
кости выполнено в виде полой полусферической ем-
кости и имеет два раздвижных регулировочных вин-
та, размещенных на боковой поверхности емкости, 
переднюю перемычку для фиксации с вестибулярной 
стороны на альвеолярном отростке, которая установ-
лена на регулировочных винтах, отводящий патрубок, 
связывающий емкость с резервуаром для сбора и за-
днюю перемычку для фиксации с нɺбной стороны, вы-
полненную монолитно с емкостью [24].

Недостаток этого инструмента выражается в том, 
что его устройство сложно и громоздко, что затрудня-
ет взятие проб десневой жидкости и искажает резуль-
таты исследования.

Известно другое устройство для взятия проб 
десневой жидкости. Оно содержит рабочий орган 
с трубчатой иглой. Устройство снабжено держате-
лем, опорной пластиной с прорезью на изогнутом 
конце и шарнирное соединение с другим концом 
для перемещения в горизонтальной плоскости на-
правляющим стержнем, на котором установлен дер-
жатель. Держатель имеет захват с регулятором пере-
мещения для установки рабочего органа с трубчатой 
иглой и основание с направляющей и центральным 
выступом для взаимодействия с регулятором пере-
мещения. Основание держателя соединено с на-
правляющим стержнем с возможностью вращения 
в вертикальной плоскости и перемещения вдоль по-
следнего, а трубчатая игла входит в прорезь опорной 
пластины [25].

Недостатком данного устройства является его 
затруднительная эксплуатация, поскольку меди-
цинскому персоналу необходимо опорную пластину 
с направляющим стержнем и держателем зацепить 
изогнутым концом за нижние зубы пациента и до-
биться осуществления прикуса верхними зубами 
пациента, а нижнюю часть опорной пластины нужно 
прижать к подбородку пациента, это затрудняет взя-
тие проб десневой жидкости и ухудшает качество по-
лучаемых проб.
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Известен способ получения десневой жидко-
сти в виде полосок, которые вырезают из ватмана 
для бумажной хроматографии, бумажных фильтров 
или других сортов пористой беззольной бумаги ши-
риной 4 мм и длиной 15 мм. Для более удобного вве-
дения их в десневую борозду один торец полоски 
выполнен слегка заостренным, округлым или сре-
занным [26].

Недостатком данного способа является то, что его 
применение не всегда обеспечивает нужное количе-
ство отбираемого материала, что искажает результа-
ты исследования.

Е. Н. Жулев и А. Б. Серов предлагали исполь-
зовать способ исследования десневой жидкости, 
при котором биологический материал отбирают с по-
мощью хлопчатобумажных нитей №12, пропитывая 
их в течение 5 мин и помещая нить в 200 мл стериль-
ного физиологического раствора [27].

Недостаток данного метода — использование до-
полнительных инструментов для помещения нити 
в десневой желобок, что повышает риск контами-
нации исследуемого материала микроорганизмами 
и искажает результаты исследования.

Известен инструмент для забора содержимого 
пародонтального кармана, имеющий ручку и кор-
пус, который изгибается под углом 150°, переходя 
затем в рабочую часть под углом 60°. На рабочей 
части выше атравматичного кончика под углом 45° 
по спирали расположены щетинки длиной до 0,4 мм. 
На расстоянии 4 и 6 мм от атравматичного кончи-
ка на рабочую часть нанесены цветные метки; на-
сечка для отделения рабочей части располагается 
под резьбой, служащей для соединения с защитным 
колпачком [28].

Недостатком инструмента для забора содержимо-
го пародонтального кармана является то, что при от-
делении рабочей части инструмента от корпуса не-
обходимо выполнять дополнительные манипуляции 
в виде ее отрезания, что может привести к контами-
нации микроорганизмами и искажении результатов 
микробиологического исследования.

Рассмотрено, кроме того, средство для забора 
десневой жидкости, представляющее полоску одно-
разового пользования из поролона, имеющего раз-
витую впитывающую поверхность. Техническими 
характеристиками заявляемого средства являются 
экспериментально подобранные авторами геоме-
трические размеры: длина 7–10 мм; ширина 1,8–
2,2 мм; толщина 0,8–1,5 мм. Они подобраны исходя 
из свойств материала — высокогигроскопичного по-
ролона, а также анатомических размеров десневых 
карманов и других параметров околозубных поло-
стей и пространств. Заявляемые размеры пороло-
новой полоски исключают ее застревание в погру-
жаемом пространстве, а также растяжение самого 
десневого кармана от чрезмерно большого размера 
полоски [29].

Недостатком является то, что поролоновая губка 
гигроскопична, из-за чего достаточно сложно выде-
лить из нее биологический материал, это ухудшает 
качество полученной пробы и искажает результаты 
исследования.

Известен стоматологический исследовательский 
комплекс, содержащий электронно-вычислительную 
машину, микроскоп и оптическое оцифровывающее 
устройство, установленные с возможностью фик-
сации и совмещения объектива последнего с оку-
лярами микроскопа и передачи обработанного изо-
бражения на электронно-вычислительную машину, 

устройство для забора жидкого биологического мате-
риала. Последнее представляет собой стоматологи-
ческий пинцет из двух бранш, каждая из которых вы-
полнена с продолжением в виде укороченных шеек, 
повернутых в одну сторону по отношению к горизон-
тальному направлению бранш под углом 100–145°, 
имеющих на рабочих концах захватные губки в виде 
округлых пластинок с округленными, сходящимися 
на нет поверхностями с внешних сторон, касающих-
ся десен, и гибкую полоску одноразового пользова-
ния из высокогигроскопичного поролона с развитой 
впитывающей поверхностью с размерами, соизме-
римыми с размерами исследуемых полостей. После 
момента погружения в десневой карман впитываю-
щую полоску держат до полного смачивания. Далее 
биологическая жидкость переносится на предметное 
стекло, которое закрепляют на предметном столи-
ке микроскопа, затем фиксируют изображение ис-
следуемой жидкости оптическим оцифровывающим 
устройством, после чего меняют поле зрения изобра-
жения необходимое число раз для данного исследо-
вания, каждый раз повторяя процедуру фиксации 
изображений [30].

Недостатки данного стоматологического иссле-
довательского комплекса: наличие специального 
оборудования, что делает его использование огра-
ниченным, дороговизна оборудования, гигроскопич-
ность поролоновой губки, по причине чего достаточ-
но сложно выделить из нее биологический материал, 
что ухудшает качество полученной пробы и искажает 
результаты исследования.

Заключение. Таким образом, анализ отечествен-
ной и зарубежной литературы показал, что перед на-
значением инструментального и медикаментозного 
лечения заболеваний пародонта необходимо про-
водить исследование содержимого зубодесневого 
желобка или пародонтального кармана. Для прове-
дения данных исследований предложено множество 
устройств и методик, однако все они имеют опреде-
ленные недостатки, такие как наличие специального 
оборудования, что делает использование ограничен-
ным, дороговизна оборудования, сложности в вы-
делении биологического материала, что ухудшает 
качество полученной пробы и искажает результаты 
исследования. Для получения более точных и до-
стоверных результатов и назначения персонифици-
рованного лечения устройства и методики для ис-
следования содержимого зубодесневого желобка 
или пародонтального кармана нуждаются в усовер-
шенствовании.

Конфликт интересов отсутствует.
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Цель: определить характер нарушений процессов пролиферации и апоптоза в эпителии десны у женщин 
в постменопаузальный период с различной степенью минерализации костной ткани для ранней диагностики 
и оптимизации комплексной терапии. Материал и методы. Обследованы 80 женщин в возрасте 55–60 лет 
с хроническим генерализованным пародонтитом (ХГП) и сниженной минеральной плотностью костной ткани 
(МПКТ). Всем пациентам проведено стандартное стоматологическое обследование, включающее индексную 
оценку тканей пародонта. Количественная оценка МПКТ проводилась с использованием денситометрического 
анализа состояния костной ткани. Изучение показателей клеточного обновления эпителиоцитов пародонта про-
водили с помощью иммуногистохимических исследований. Результаты. Установлено, что у пациенток в пост-
менопаузальный период с ХГП и нарушениями МПКТ отмечается ослабление пролиферации эпителиоцитов 
десны с активацией их апоптоза (Iapt=0,73±0,03 %, Iki-67=11,77±0,27 %) по сравнению с пациентками с интакт-
ным пародонтом (Iapt 0,29±0,04 %, Iki-67=9,88±0,09 %) при р=0,04. Заключение. У женщин в постменопаузаль-
ный период ХГП протекает с увеличением активности апоптоза эпителиоцитов десны на фоне снижения пока-
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зателей их клеточной пролиферации. Активность воспалительно-деструктивных процессов в тканях пародонта 
выше у пациенток на фоне остеопении по сравнению с пациентками без нарушения МПКТ.

Ключевые слова: хронический генерализованный пародонтит, пролиферация и апоптоз эпителиоцитов десны, постменопаузаль-
ная остеопения, Iki-67, Iapt.

For citation: Ismailova OA, Eremina NV, Strukov VI, Vichrev DV. Characterization of changes in cellular renewal and 
apoptosis of gingival epithelium in patients with chronic generalized periodontitis in the postmenopausal period. Saratov 
Journal of Medical Scientific Research 2022; 18 (3): 319–322. EDN: ZDOEFO.

Objective: determination of the nature of violation processes of proliferation and apoptosis in gum epithelium women 
have in the postmenopausal period with different degree of bone mineralization for early diagnostics and optimization of 
complex therapy. Material and methods. There has been examination of 80 women aged 55–60 y. o. with chronic gen-
eralized periodontitis (CGP) and decreased bone mineral density (BMD). All patients got standard dental examination, 
including index evaluation of periodontal tissues. Quantitative evaluation of BMD was held with use of densitometric 
analysis of state of bone tissue. Studying the indicators of cell renewal was held with help of immunohistochemical 
examination. Results. As a result of the conducted research, it was found that patients with CGP and BMD violations 
had a reduce of proliferation of gum epithelial cells with their apoptosis activation апоптоза (Iapt=0.73±0.03 %, Iki-
67=11.77±0.27 %) compared with patients with intact periodontium (Iapt 0.29±0.04 %, Iki-67=9.88±0.09 %) at p=0.04. 
Conclusion. As a result of the conducted research, it was found that patients in the postmenopausal period have CGP 
with increasing activity of gum epithelial cells apoptosis amid falling their cell proliferation indicators. The patients’ in-
flammatory and destructive processes activity in periodontal tissues is higher amid osteopenia comparing with patients 
without violation of BMD.

Key words: chronic generalized periodontitis, proliferation and apoptosis of gingival epithelial cells, postmenopausal osteopenia, Iki-67, Iapt.

1Введение. ХГП представляет собой многофак-
торное системное воспалительное заболевание, 
при котором несоответствие между иммунным отве-
том организма и конкретными группами пародонтоге-
нов приводит в конечном итоге к резорбции соедини-
тельной и костной ткани пародонтального комплекса, 
что сопровождается потерей зубов [1–3].

На современном этапе большинство поперечных 
исследований подтвердили взаимосвязь остеопоро-
за и пародонтита, и убедительно показали их пре-
имущественное сочетанное течение у женщин [4–8]. 
Один из предполагаемых механизмов связан со сни-
жением уровня эстрогенов в постменопаузе и отсут-
ствием его регулирующего действия на иммунную 
систему [5, 7, 8].

Эстрогены играют важнейшую роль в функцио-
нировании мягких тканей пародонта и ремоделиро-
вании альвеолярной костной ткани. Данное влияние 
осуществляется путем опосредованных механиз-
мов — через образование биогенных веществ (фак-
торы роста, цитокины). Эстрогены активизируют 
дифференцировку остеобластов и апоптоз остеокла-
стов. Снижение уровня эстрогенов в организме ведет 
к повышению резорбции костной ткани под действи-
ем паратгормона [6, 7].

Проведенные исследования убедительно показы-
вают, что ХГП сопровождается нарушением процес-
сов клеточного обновления эпителия десны с одно-
временной активацией апоптоза, что влечет за собой 
нарушение процессов регенерации тканей пародон-
тального комплекса [9, 10].

Накопленные научные данные позволяют заклю-
чить, что некоторые факторы апоптоза обладают 
высокой чувствительностью и высокой положитель-
ной прогностической ценностью в отношении забо-
леваний пародонта [11]. Белок ki-67 является регу-
ляторным белком, который обнаруживается в клетке 
с наступившим митозом. Определение белка ki-67 
используют для оценки интенсивности клеточного 
обновления, а его корреляция с апоптозом позволяет 
уточнить механизмы регенерации при воспалитель-
ных заболеваниях пародонта [9].

Цель — определить характер нарушений про-
цессов пролиферации и апоптоза в эпителии десны 
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у женщин в постменопаузальный период с различной 
степенью минерализации костной ткани для ранней 
диагностики и оптимизации комплексной терапии.

Материал и методы. Исследование выполнено 
в соответствии со стандартами надлежащей клини-
ческой практики (Good Clinical Practice) и принципа-
ми Хельсинской декларации. Протокол исследова-
ния одобрен этическим комитетом ПИУВ — филиала 
ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава России. До вклю-
чения в исследование у всех участников получено 
письменное информированное согласие. Всего об-
следованы 80 женщин в возрасте 55–60 лет, которые 
составили четыре группы: I группа (20 женщин) — 
с ХГП на фоне остеопении с показаниями МПКТ –1 
до –1,5 SD (Standard deviation) в постменопаузаль-
ный период; II группа (20 женщин) — с ХГП на фоне 
остеопении с показателями МПКТ –1,5 до –2,5 SD 
в постменопаузальный период; III группа сравнения 
(20 женщин) — с ХГП с нормальной МПКТ на фоне 
постменопаузы. Группу контроля (IV) составили 20 
женщин с интактным пародонтом и нормальной 
МПКТ в постменопаузальный период.

В исследование не включали женщин с зубо-
челюстными аномалиями, деформациями, полной 
адентией; онкологическими заболеваниями; деком-
пенсированными заболеваниями печени и почек, 
сердечно-сосудистой системы, аутоиммунными за-
болеваниями; сахарным диабетом; ожирением; при-
нимающих глюкокортикоидные препараты в соста-
ве комплексного лечения соматической патологии, 
а также препараты заместительной гормональной 
терапии.

Всем пациентам проведено стандартное сто-
матологическое обследование, включающее ин-
дексную оценку тканей пародонта: по упрощенно-
му индексу гигиены ротовой полости — OHI-S (Oral 
Hygiene Index-Simlified; J. C. Green, J. R. Vermillion 
[1964]), индексу кровоточивости Muhlemann в моди-
фикации R. Cowell (1975), индексу гингивита PMA 
(Parma [1964]), измерение глубины пародонтальных 
карманов [12]. Диагностику заболеваний пародонта 
осуществляли в соответствии с клиническими реко-
мендациями. Постменопаузальный период верифи-
цировался врачом-гинекологом.

Количественная оценка МПКТ проводилась с ис-
пользованием денситометрического анализа состоя-
ния костной ткани с помощью рентгеновского абсорб-
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ционного денситометра. Выраженность остео пении 
оценивали по Т-критерию.

Изучение показателей клеточного обновления 
эпителиоцитов пародонта проводили с помощью 
иммуногистохимических исследований, материалом 
послужили биоптаты маргинальной части десны, 
взятые в процессе удаления зубов. Использовали 
моноклональные мышиные антитела к белку ki-67 
(Sigma, St. Louis, USA, титр 1:200). Оценку индекса 
экспрессии Iki-67 определяли по формуле Iki-67 (%) = 
число положительно окрашенных ядер клеток от об-
щего количества подсчитанных клеток×100 %.

Гибель клеток в форме апоптоза определяли 
по Iapt по формуле Iapt (%) = N (число апоптозных 
ядер, окрашенных стандартным методом гематок-
силином и эозином) / N (общее число ядер) ×100. 
Количество экспрессирующих клеток подсчитывали 
в 30 полях зрения и при указанном увеличении циф-
ровые данные пересчитывали на 1 мм2 с помощью 
пакета прикладных морфометрических программ 
«Видеотест-Морфология 4.0».

Полученные результаты обработаны с использо-
ванием пакета прикладных программ SPSS version 21, 
Microsoft OfficeExel 2010. Для подтверждения нор-
мальности распределения всех параметров наблю-
дений использованы тесты Колмогорова — Смирнова 
и Шапиро — Уилка. Для определения различий между 
группами использован тест Краскела — Уоллиса. Ос-
новные результаты исследований представили в виде 
(M±m), где M — среднее арифметическое, m — ошиб-
ка среднего арифметического. Результаты считали 
статистически значимыми, если вероятность ошибки 
не превышала 5 % (р≤0,05). Непараметрическими те-
стами Спирмена определялись корреляционные взаи-
модействия между величинами.

Результаты. У пациенток группы контроля с ин-
тактным пародонтом определялся следующий потен-
циал пролиферативной и антиапоптозной активности 
эпителиоцитов десны: Iki-67 составил 9,88±0,09 %, 
индекс апоптоза Iapt 0,29±0,04 % при нормальной 
МПКТ (Т= –0,22±0,06 SD).

В группе сравнения — у пациенток в постменопа-
узальный период с ХГП на фоне нормальной МПКТ 
(Т= –0,55±0,09 SD) наблюдались повышение мар-
кера пролиферации (Iki-67=21,27±0,83 %) на фоне 
невысоких показателей апоптоза (Iapt=0,60±0,10 %). 
Проведенный корреляционный анализ показал нали-
чие прямой корреляции между значениями индекса 
РМА и индексом Iapt (r=0,89), а также обратной кор-
реляции с Iki-67 (r= –0,79).

В I группе обследованных с ХГП на фоне осте-
опении (Т= –1,23±0,05 SD) отмечалось прогрес-
сирующее отставание процессов пролиферации 
эпителиоцитов от их апоптозной активности, что на-
ходило отражение в возрастании индекса апоптоза 
(Iapt =0,73±0,03 %) и снижении индекса пролифера-
ции (Iki-67=11,77±0,27 %). Данные показатели стати-
стически значимо отличались от аналогичных в кон-
трольной группе Iki-67=9,88±0,09 %, Iapt=0,29±0,04 % 
(р=0,04) и не имели существенных отличий с группой 
сравнения (р=0,07).

Во II группе ХГП также протекал на фоне остеопе-
нии (Т= –1,7±0,06 SD). Констатировано дальнейшее 
угнетение пролиферативной активности эпителио-
цитов (Iki-67=7,21±0,20 %) при увеличении апоптоза 
в 2 раза (Iapt=1,53±0,38 %) по сравнению с I группой. 
При этом отмечалась прямая корреляция между зна-
чениями показателей МПКТ и индекса Iapt (r=0,65) 
и обратная со значениями Iki-67 (r= –0,73).

Обсуждение. В итоге проведенного исследова-
ния установлено, что у пациенток в постменопау-
зальный период с ХГП без нарушений МПКТ отме-
чается ослабление пролиферации эпителиоцитов 
десны с активацией их апоптоза по сравнению 
с пациентками с интактным пародонтом. Это объ-
ясняется тем, что при воспалении у значительной 
части клеток повреждается ДНК, и, как следствие, 
они подвергаются апоптозу. Выявлена прямая кор-
реляция между значениями индекса РМА и индексом 
Iapt и обратная — с индексом пролиферации Iki-67, 
что демонстрирует взаимосвязь и взаимоотягощаю-
щее влияние воспалительно-деструктивных процес-
сов в тканях пародонтального комплекса и степени 
нарушения процессов клеточного обновления эпите-
лиоцитов десны.

У пациенток в постменопаузальный период с ХГП 
и выраженными нарушениями МПКТ определены 
более существенные нарушения процессов проли-
ферации и апоптоза эпителиоцитов десны с досто-
верным отличием обоих показателей от значений 
у пациенток группы с ХГП без нарушения МПКТ и па-
циенток с менее выраженными показателями осте-
опении по значениям показателей пролиферации 
и апоптоза.

Полученные результаты исследований, а также 
научные данные позволяют заключить, что пролифе-
ративная активность и апоптоз эпителиоцитов десны 
находятся под контролем местных и общих факто-
ров. Некоторые факторы апоптоза обладают высо-
кой чувствительностью и высокой положительной 
прогностической ценностью в отношении заболева-
ний пародонта [11].

Заключение. Таким образом, выявлено следую-
щее: у женщин в постменопаузальный период ХГП 
протекает с увеличением активности апоптоза эпи-
телиоцитов десны на фоне снижения показателей 
их клеточной пролиферации. Активность воспали-
тельно-деструктивных процессов в тканях пародонта 
выше у пациенток на фоне остеопении по сравнению 
с пациентками без нарушения МПКТ. Полученные 
результаты необходимо учитывать при ранней диаг-
ностике и для оптимизации комплексной терапии 
у женщин с ХГП в постменопаузальный период и на-
рушениями МПКТ.
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Цель: повышение эффективности диагностики убыли костной ткани нижней челюсти у пациентов при полном 
отсутствии зубов путем применения способа расчета уровня атрофии альвеолярной части по диагностическим 
гипсовым моделям челюстей. Материал и методы. Обследование пациентов проводили по общепринятой схе-
ме: сбор анамнеза, осмотр, обследование полости рта, анализ диагностических гипсовых моделей нижней челю-
сти по предложенной нами методике оценке уровня атрофии костной ткани. В соответствии с классификацией 
Келлера сформированы группы: I группа — 1-й тип по Келлеру (n=27); II группа — 2-й тип по Келлеру (n=21); 
III группа — 3-й тип по Келлеру (n=21); IV группа — 4-й тип по Келлеру (n=18). Результаты. Атрофия различных 
участков альвеолярной части беззубой нижней челюсти достигает значений в сагиттальной плоскости В1–В2: 
4,62±0,32 мм (I группа), 5,31±0,26 мм (II группа), 4,63±0,29 мм (III группа), 4,09±0,41 мм (IV группа); в трансверзаль-
ной — Г1–Г2: 4,15±0,37 мм (I группа), 5,48±0,39 мм (II группа), 4,40±0,72 мм (III группа), 4,50±0,42 мм (IV группа); 
в вертикальной — В1–Е: 0,74±0,31 мм (I группа), 0,29±0,19 мм (II группа), 0,67±0,22 мм (III группа), 0,14±0,07 мм 
(IV группа) и протекает более интенсивно на первом году пользования протезом. Заключение. Установлен не-
равномерный уровень атрофии альвеолярной части в различных отделах нижней челюсти, что необходимо учи-
тывать при планировании этапов ортопедического стоматологического лечения.

Ключевые слова: атрофия, pars alveolaris mandibulae, полный съемный пластиночный протез.
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Objective: improving the effectiveness of the diagnosis of loss of bone tissue of the mandible in patients with 
complete absence of teeth, by applying a method for calculating the level of atrophy of the alveolar part according to 
diagnostic plaster models of the jaws. Material and methods. The examination of patients was carried out according 
to the generally accepted scheme: anamnesis collection, examination, examination of the oral cavity, analysis of diag-
nostic plaster models of the mandible according to our proposed methodology for assessing the level of bone atrophy. 
In accordance with Keller’s classification, groups were formed: group 1 — type 1 according to Keller (n=27); group 
2 — Keller type 2 (n=21); group 3 — Keller type 3 (n=21); group 4 — Keller type 4 (n=18). Results. Atrophy of various 
sections of the alveolar part of the toothless mandible reaches values in the sagittal plane B1 — B2: 4.62±0.32 mm 
(group 1), 5.31±0.26 mm (group 2), 4.63±0.29 mm (group 3), 4.09±0.41 mm (group 4); in the transversal — G1 — G2: 
4.15 ±0.37 mm (group 1), 5.48±0.39 mm (group 2), 4.40±0.72 mm (group 3), 4.50±0.42 mm (group 4); in vertical — 
B1 — E: 0.74±0.31 mm (group 1), 0.29± 0.19 mm (group 2), 0.67±0.22 mm (group 3), 0.14± 0.07 mm (group 4) and 
proceeds more intensively in the first year of using the prosthesis. Conclusion. An uneven level of alveolar part atrophy 
has been established in various departments of mandible, which must be taken into account when planning the stages 
of orthopedic dental treatment.

Keywords: atrophy, alveolar part of mandible, complete removable plate prosthesis.

Введение. Проблема медико-социальной реаби-
литации пациентов при полном отсутствии зубов яв-
1ляется важной для современной ортопедической сто-
матологии [1]. Восстановление зубного ряда нижней 
челюсти при данной патологии — один из самых слож-
ных видов протезирования. Функциональная ценность 
данных конструкций протезов связана с их устойчиво-
стью во время функции, на что оказывает влияние 
анатомические особенности тканей протезного ложа 
[2]. Задачи по достижению хорошей фиксации и ста-
билизации протезов на нижней челюсти, имеющей 
сложные и неблагоприятные анатомические условия, 
занимают многих исследователей [3–6].

Атрофические изменения альвеолярной части 
нижней челюсти (pars alveolaris mandibulae) разви-
ваются при патологических состояниях (функцио-
нальной перегрузке, заболеваниях пародонта и т. д.), 
после потери зубов (атрофия от бездействия), воз-
растных изменениях. Атрофия от бездействия на-
чинается сразу после потери зубов и, как правило, 
не одинаково выражена по всей альвеолярной части. 
На что оказывает влияние причины удаления зубов, 
осложнения в процессе данной операции, очеред-
ность утраты зубов. В дальнейшем начинают преоб-
ладать процессы атрофии, имеющие необратимый 
характер, и чем больше проходит времени после 
утраты зубов, тем более выражена атрофия костной 
ткани с видимым уменьшением размеров альвео-
лярной части нижней челюсти [7, 8].

Жевательное давление от базиса протезов пере-
дается по поверхности кости (атрофия от давления) 
и сопровождается развитием деструктивных процес-
сов [9]. У лиц, имеющих полные съемные протезы, 
эти процессы могут усиливаться вследствие нерав-
номерного распределения жевательного давления 
под базисом протеза, что ведет к усилению процес-
сов атрофии [10]. Именно поэтому с потерей зубов 
изучение изменений, происходящих с альвеолярной 
частью нижней челюсти, имеет значение для состав-
ления плана ортопедического лечения, направленно-
го на восстановление зубочелюстной системы.

Цель — повышение эффективности диагностики 
убыли костной ткани нижней челюсти у пациентов 
при полном отсутствии зубов путем применения спо-
соба расчета уровня атрофии альвеолярной части 
по диагностическим гипсовым моделям челюстей.

Материал и методы. Обследование пациентов 
проводили по общепринятой схеме: сбор анамнеза, 

Ответственный автор — Поспелов Андрей Николаевич 
Тел.: +7 (917) 2071389 
E-mail: ortoped_ne@mail.ru

внешний осмотр и обследование полости рта, при ко-
тором визуально и пальпаторно выявляли анатоми-
ческие особенности альвеолярной части нижней 
челюсти, получали оттиски и изготавливали диагно-
стические модели. Диагностику проводили до орто-
педического лечения при первичном обращении, че-
рез год и три года пользования полными съемными 
пластиночными протезами. Степень атрофии альве-
олярной части нижней челюсти определяли по клас-
сификации Келлера, на основании которой были 
сформированы четыре группы обследуемых. Первая 
группа формировалась из пациентов с выраженной 
альвеолярной частью (1-й тип по Келлеру) (n=27). 
Вторая группа имела равномерную резкую атрофию 
альвеолярной части (2-й тип по Келлеру) (n=21). 
Третья — альвеолярная часть выражена в области 
передней группы зубов и резко атрофирована в об-
ласти боковых (3-й тип по Келлеру) (n=21). Четвер-
тая — альвеолярная часть резко атрофирована в об-
ласти передней группы зубов и выражена в области 
боковых (4-й тип по Келлеру) (n=18).

Исследование проводили на 87 диагностических 
гипсовых моделях нижней челюсти. Для их изучения 
использовали предложенный нами способ диагно-
стики атрофии беззубых челюстей [9]. По данной ме-
тодике при помощи индивидуальной ложки получают 
функциональный оттиск, отливают диагностическую 
модель и приступают к ее разметке. По середине 
гребня альвеолярной части нижней челюсти и сере-

Контрольные точки измерения на модели нижней челюсти
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дине нейтральной зоны проводят линии и наносятся 
контрольные точки (рисунок), где точка В1 распола-
гается между уздечками нижней губы и языка на вер-
шине гребня альвеолярной части нижней челюсти, 
точки С1 и С2 — по центру слизистого бугорка ниж-
ней челюсти справа и слева, точки Г1 и Г2 — на вер-
шине гребня альвеолярной части нижней челюсти 
на середине расстояния между точками В1, С1 и С2; 
точка В2 находится в месте пересечения линии, про-
веденной из точки В1 до середины линии С1–С2.

Затем из точек В1, С1, С2, Г1, Г2 опускают пер-
пендикулярные линии до пересечения с линией ней-
тральной зоны — это будут контрольные точки Е, Е1, 
Е2, Е3, Е4.

Измерения модели нижней челюсти в трансвер-
зальной плоскости проводят между точками Г1–Г2 
и С1–С2, в сагиттальной плоскости — между точками 
Г1–С1, Г2–С2, В1–В2, в вертикальной плоскости — 
между точками С1–Е3, С2–Е4, Г1–Е1, Г2–Е2, В1–Е.

После проверки вариационных рядов и под-
тверждения нормального распределения стати-
стическая обработка полученных результатов про-
водилась с вычислением t-критерия Стьюдента. 
Статистический анализ включал расчет средней 
арифметической (M), ошибки средней арифметиче-
ской (m) и вероятности различий (р). Различия оце-
нивали как значимые при р<0,05. Обработка резуль-
татов проводилась с помощью программного пакета 
Microsoft Office Excel 2007.

Результаты. Установлено, что при полном отсут-
ствии зубов происходит изменение размеров альвео-
лярной части нижней челюсти. Полученные результа-
ты измерения первой группы представлены в табл. 1.

Процессы атрофии протекают неравномерно 
по поверхности альвеолярной части нижней челю-
сти при пользовании полными съемными протезами, 
причем более интенсивно — в первый год (табл. 1). 
Вертикальная атрофия более выражена в перед-
нем отделе в точках В1–Е — исходные 0,89±0,19 мм, 
через три года 0,74±0,31 мм (р<0,001) и в боковом 
справа Г2–Е2 — исходные 1,01±0,10 мм, через три 
года 0,85±0,17 мм (р<0,001). В результате атрофи-
ческих процессов увеличиваются сагиттальные раз-
меры альвеолярной части нижней челюсти в точках 
В1–В2 — исходные 4,53±0,31 мм, через три года 
4,62±0,32 мм (р<0,001), в точках Г1–С1, Г2–С2 эти 
изменения незначительны. Трансверзальные раз-
меры альвеолярной части нижней челюсти более 
выражено изменяются в точках Г1–Г2 — исходные 
3,69±0,38 мм, через три года 4,15±0,37 мм (р<0,001), 
в точках С1–С2 эти изменения незначительны.

Полученные результаты измерения второй груп-
пы представлены в табл. 2.

На основании данных табл. 2 следует, что про-
цессы атрофии более выражены в первый год 
пользования протезами, вертикальная атрофия 
преобладает в переднем отделе альвеолярной 
части нижней челюсти в точках В1–Е — исходные 

Таблица 1
Данные измерения размеров (мм) альвеолярной части беззубой нижней челюсти у пациентов первой группы, М±m

Плоскость измерения Точки измерения Исходные Через 1 год Через 3 года

Сагиттальная

В1–В2 4,53±0,31 4,59±0,29 4,62±0,32

Г1–С1 2,77±0,46 2,79±0,40 2,79±0,42

Г2–С2 2,76±0,37 2,78±0,29 2,79±0,34

Трансверзальная
Г1–Г2 3,69±0,38 4,09±0,29 4,15±0,37

С1–С2 5,06±0,38 5,16±0,32 5,19±0,41

Вертикальная

В1–Е 0,89±0,19 0,79±0,27 0,74±0,31

Г1–Е1 0,89±0,10 0,82±0,19 0,79±0,23

Г2–Е2 1,01±0,10 0,89±0,14 0,85±0,17

С1–Е3 0,63±0,15 0,59±0,19 0,58±0,16

С2–Е4 0,56±0,15 0,51±0,10 0,49±0,13

Таблица 2
Данные измерения размеров (мм) альвеолярной части беззубой нижней челюсти у пациентов второй группы, М±m

Плоскость измерения Точки измерения Исходные Через 1 год Через 3 года

Сагиттальная

В1–В2 4,33±0,25 5,09±0,23 5,31±0,26

Г1–С1 2,57±0,11 2,61±0,10 2,63±0,16

Г2–С2 2,69±0,10 2,72±0,16 2,73±0,10

Трансверзальная
Г1–Г2 4,29±0,39 5,41±0,31 5,48±0,39

С1–С2 5,79±0,23 6,20±0,19 6,30±0,19

Вертикальная

В1–Е 0,49±0,20 0,36±0,23 0,29±0,19

Г1–Е1 0,63±0,12 0,56±0,18 0,51±0,15

Г2–Е2 0,66±0,09 0,55±0,15 0,51±0,30

С1–Е3 0,56±0,12 0,52±0,16 0,49±0,20

С2–Е4 0,56±0,12 0,53±0,19 0,51±0,21
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0,49±0,20 мм, через три года 0,29±0,19 мм (р<0,001). 
Значимой разницы в ее значениях между правыми 
и левыми половинами не наблюдается. В результа-
те атрофических процессов увеличиваются сагит-
тальные размеры альвеолярной части нижней че-
люсти в точках В1–В2 исходные 4,33±0,25 мм, через 
три года 5,31±0,26 мм (р<0,001), в точках Г1–С1, Г2–
С2 эти изменения незначительны. Трансверзаль-
ные размеры альвеолярной части нижней челюсти 
более выражено изменяются в точках Г1–Г2 — ис-
ходные 4,29±0,39 мм, через три года 5,48±0,39 мм 
(р<0,001), в точках С1–С2 эти изменения также не-
значительные.

Полученные результаты измерения третьей груп-
пы представлены в табл. 3.

Анализ данных табл. 3 показывает, что верти-
кальная атрофия также более выражена в переднем 
отделе альвеолярной части нижней челюсти в точ-
ках В1–Е — исходные 0,93±0,32 мм, через три года 
0,67±0,22 мм (р<0,001). В первый год пользования 
протезом значимой разницы в ее значениях между 
правыми и левыми половинами не наблюдается, 
но через три года пользования процессы атрофии 
преобладают с левой стороны альвеолярной части 
нижней челюсти, причем ее выраженность совпа-
дает с атрофией в переднем отделе. В результате 
атрофических процессов увеличиваются сагитталь-

ные размеры альвеолярной части нижней челюсти 
в точках В1–В2 — исходные 4,53±0,20 мм, через три 
года 4,63±0,29 мм (р<0,001), в точках Г1–С1, Г2–С2 
эти изменения незначительны. Трансверзальные 
размеры альвеолярной части нижней челюсти бо-
лее выражено изменяются в точках Г1–Г2 — ис-
ходные 3,49±0,69 мм, через три года 4,40±0,72 мм 
(р<0,001), в точках С1–С2 эти изменения также не-
значительны.

Полученные результаты измерения четвертой 
группы представлены в табл. 4.

При анализе данных табл. 4 видно, что верти-
кальная атрофия более выражена в боковом отделе 
альвеолярной части нижней челюсти справа в точ-
ках Г2–Е2 — исходные 0,62±0,11 мм, через три года 
0,38±0,22 мм (р<0,001), чем слева и в переднем отде-
ле. Процесс атрофии протекает интенсивнее в пер-
вый год пользования протезом. В результате атро-
фических процессов увеличиваются сагиттальные 
размеры альвеолярной части нижней челюсти в точ-
ках В1–В2 — исходные 3,87±0,43 мм, через три года 
4,09±0,41 мм (р<0,001), в точках Г1–С1, Г2–С2 эти из-
менения незначительны. Процессы атрофии более 
выражены в первый год пользования протезами.

Обсуждение. Изучение представленных групп 
пациентов, пользующихся полными съемными про-
тезами на нижней челюсти, позволило проанали-

Таблица 3
Данные измерения размеров (мм) альвеолярной части беззубой нижней челюсти 

у пациентов третьей группы, М±m

Плоскость измерения Точки измерения Исходные Через 1 год Через 3 года

Сагиттальная

В1–В2 4,53±0,20 4,59±0,21 4,63±0,29

Г1–С1 3,50±0,78 3,56±0,80 3,57±0,81

Г2–С2 3,37±0,83 3,39±0,80 3,41±0,78

Трансверзальная
Г1–Г2 3,49±0,69 4,21±0,61 4,40±0,72

С1–С2 5,69±0,12 5,79±0,20 5,79±0,26

Вертикальная

В1–Е 0,93±0,32 0,71±0,19 0,67±0,22

Г1–Е1 0,33±0,15 0,25±0,11 0,21±0,07

Г2–Е2 0,29±0,15 0,21±0,12 0,17±0,20

С1–Е3 0,38±0,16 0,33±0,20 0,29±0,18

С2–Е4 0,27±0,17 0,21±0,15 0,20±0,13

Таблица 4
Данные измерения размеров (мм) альвеолярной части беззубой нижней челюсти  

у пациентов четвертой группы, М±m

Плоскость измерения Точки измерения Исходные Через 1 год Через 3 года

Сагиттальная

В1–В2 3,87±0,43 4,06±0,40 4,09±0,41

Г1–С1 3,07±0,73 3,09±0,61 3,12±0,68

Г2–С2 3,19±0,52 3,23±0,48 3,31±0,48

Трансверзальная
Г1–Г2 3,06±0,47 4,11±0,38 4,50±0,42

С1–С2 5,49±0,28 5,68±0,27 5,89±0,22

Вертикальная

В1–Е 0,25±0,10 0,17±0,09 0,14±0,07

Г1–Е1 0,41±0,26 0,30±0,16 0,27±0,11

Г2–Е2 0,62±0,11 0,46±0,13 0,38±0,22

С1–Е3 0,66±0,10 0,59±0,12 0,58±0,14

С2–Е4 0,73±0,15 0,69±0,10 0,66±0,11
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зировать атрофические изменения, происходящие 
под их базисом, которые характеризуются прогрес-
сирующей убылью костной ткани с уменьшением вы-
соты альвеолярной части нижней челюсти, что соот-
носится с данными литературы [1, 10].

Полученные нами данные измерения диагности-
ческих моделей показали, что атрофия различных 
участков альвеолярной части беззубой нижней че-
люсти неодинакова в различных его отделах, кроме 
того, она протекает более интенсивно на первом году 
пользования полным съемным пластиночным проте-
зом. При 1, 2 и 3-м типах беззубой нижней челюсти 
по Келлеру процессы вертикальной атрофии пре-
обладают в переднем отделе альвеолярной части 
нижней челюсти, при 4-м типе — в боковом отделе. 
Отмечается преобладание вертикальной атрофии 
над горизонтальной и трансверзальной.

В результате атрофических процессов увеличи-
ваются сагиттальные размеры альвеолярной части 
нижней челюсти по средней линии, в боковых отде-
лах эти изменения незначительны. Трансверзальные 
размеры более выражено изменяются в средних от-
делах альвеолярной части нижней челюсти, а в за-
дних отделах эти изменения также незначительны 
при всех типах беззубой нижней челюсти, что соот-
носится с данными литературы [2, 5, 7, 8].

Заключение. Предложенный способ диагностики 
атрофии альвеолярной части нижней челюсти у паци-
ентов при полном отсутствии зубов позволяет анали-
зировать и изучать процессы атрофии костной ткани, 
что повышает эффективность диагностики, а полу-
ченные данные можно использовать для целена-
правленного распределения жевательного давления, 
передающегося с базисов протезов и осуществлять 
за счет этого профилактику атрофии беззубых челю-
стей, определять сроки пользования протезами, а так-
же контролировать результат проводимого лечения.

При значительной атрофии альвеолярной части 
нижней челюсти сложнее добиваться хорошей фик-
сации и стабилизации полного съемного протеза, 
а чем быстрее развиваются эти процессы, тем бы-
стрее протез перестает отвечать имеющимся услови-
ям. При восприятии жевательного давления протез пе-
редает его преимущественно вертикально на гребень 
альвеолярной части, обусловливая его вертикальную 
атрофию. Кроме того, протез смещается и в горизон-
тальной плоскости, вызывая процессы атрофии, кото-
рые преобладают с язычной поверхности.

Таким образом, применение данного способа 
диагностики позволило установить неравномерный 
уровень атрофии альвеолярной части в различных 
отделах нижней челюсти, что необходимо учитывать 
при планировании этапов ортопедического стомато-
логического лечения и выбора конструкции зубных 
протезов у пациентов с полным отсутствием зубов.

Конфликт интересов. Коммерческой заинтере-
сованности отдельных физических или юридических 
лиц в результатах работы нет. Описания объектов 

патентного или любого другого вида прав (кроме ав-
торских) нет.
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Цель: сравнение эффективности лечения пациентов с остеоартрозом коленного сустава II–III стадий при по-
мощи аутологичного концентрата костного мозга (ККМ) и обогащенной тромбоцитами аутоплазмы (ОТП), вво-
димых внутрикостно в область перегрузочного отека костного мозга. Материал и методы. В проспективном 
исследовании, проведенном на базе двух медицинских клиник с 2016 по 2019 г., участвовали 40 пациентов 
с остеоартрозом коленного сустава II–III стадий. Пациентам в основной группе выполняли внутрикостную инъ-
екцию аутологичного ККМ, в группе сравнения — ОТП. Результаты оценивали по шкалам ВАШ, Лекена, WOMAC 
и шкалы вербальной оценки удовлетворенности (ШВОУ) лечением через 1, 3, 6, 12 мес. Результаты. Через 
12 мес. отмечено снижение индекса ВАШ в основной группе до 3,9±0,3 балла, в контрольной до 4,2±0,1 бал-
ла, Лекена в основной группе до 5,8±0,7 балла, в контрольной до 6,1±0,8 балла, WOMAC в основной группе 
до 40,6±0,3 балла, в контрольной до 42,5±0,6 балла. Оценка по ШВОУ показала, что в 3 и 6 мес. результаты луч-
ше в основной группе, тогда как через 12 мес. различия были несущественными. Заключение. Внутрикостное 
введение аутологичного ККМ имеет преимущество перед аналогичным введением ОТП по показателям боли, 
функции сустава, физической активности пациентов и удовлетворенности лечением на всех сроках наблюде-
ния при одинаковой безопасности обоих методов.

Ключевые слова: концентрат костного мозга, обогащенная тромбоцитами аутоплазма, остеоартроз коленных суставов.
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Objective: to compare the effectiveness of treatment of patients with osteoarthritis stages II–III using orthobiologi-
cal products, in particular autologous bone marrow aspirate concentrate (BMAC) and platelet-rich plasma (PRP), by 
intraosseous injection in the area of   overload bone marrow edema. Material and methods. The prospective study 
conducted on the basis of two medical clinics from 2016 to 2019, involved 40 patients with knee OA of II–III using. The 
patients of the main (BMAC) group underwent a single intraosseous injection of BMAC, whereas the comparison (PRP) 
group undergoing a single intraosseous PRP injection. The results were assessed after 1, 3, 6, 12 months with VAS, 
Leken, WOMAC, and verbal rating scale (VRS). Results. After 12 months there was a decrease in the VAS index in the 
main group to 3.9±0.3 points, in the control group to 4.2±0.1 points, Leken in the main group 5.8±0.7 points, in the con-
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trol group to 6.1±0,8 points, WOMAC in the main group up to 40.6±0.3 points, in the control group up to 42.5±0.6 points. 
The assessment according to the VRS showed that in the control periods of 3 and 6 months. Patients’ preferences were 
given in favor of treatment with autologous BMAC, while after 12 months the differences were not significant. Conclu-
sion. Using orthobiological products for osteoarthritis treatment proved to be effective, with intraosseous BMAC injec-
tion proving more efficient compared to PRP injection in terms of pain, knee functionality, physical activity, and patients 
satisfaction during the entire observation period. Both methods of treatment proved to be safe.

Keywords: bone marrow aspirate concentrate (BMAC), platelet-rich plasma (PRP), knee osteoarthritis.

1Введение. Согласно современным представ-
лениям об остеоартрозе коленных суставов, это 
дегенеративно-дистрофическое заболевание ха-
рактеризуется хронической болью, деструкцией 
и потерей суставного хряща, ремоделированием 
субхондральной кости, образованием остеофитов, 
воспалением синовиальной оболочки различной 
степени, вовлечением в патологический процесс 
как внутрисуставных, так и параартикулярных струк-
тур [1]. Изменения в субхондральной кости играют 
значимую роль в патогенезе остеоартроза, нередко 
являясь провоцирующим фактором, или развива-
ются в результате дегенеративно-дистрофических 
процессов и сопровождаются перегрузочным от-
еком костного мозга [2–4].

В связи с этим целесообразно включить в комп-
лекс консервативных лечебных мероприятий этио-
патогенетическую терапию, направленную на улуч-
шение микроциркуляции, активизацию процессов 
регенерации костной и хрящевой ткани, купирование 
иммуновоспалительной реакции синовиальной обо-
лочки, коррекцию нарушений белкового и минераль-
ного обмена, коррекцию сдвигов свертывающей си-
стемы крови, борьбу с остеопорозом [2, 5, 6].

В качестве наиболее доступного и безопасного 
способа реваскуляризации и улучшения микроцир-
куляции, метаболизма и регенеративных процессов 
в субхондральной кости и дегенерированных структу-
рах хрящевой ткани коленного сустава применяется 
внутрикостное введение ОТП [2, 5, 8]. Противовоспа-
лительный и регенераторный эффекты ОТП успешно 
используются в инъекционной терапии остеоартроза 
[6, 7, 9].

В последние годы появились публикации, посвя-
щенные применению клеточного ККМ в ортопедии. 
Регенеративный потенциал ККМ связан с наличием 
мезенхимальных клеток, которые также обладают 
паракринными свойствами. Противовоспалитель-
ное действие препарата обусловлено присутстви-
ем антагониста рецептора интерлейкина-1, который 
является мощным блокатором воспаления в суста-
ве. Формирование клеточного препарата включает 
в себя забор материала из разных анатомических 
участков с последующим применением уникальных 
методов его обработки [3, 4].

В связи с этим разработка методики лечения 
остеоартроза, предполагающей введение в очаг оте-
ка костного мозга этих ортобиологических продуктов, 
представляется перспективной.

Цель — сравнение эффективности лечения 
пациентов с остеоартрозом коленного сустава II– 
III стадий при помощи аутологичного ККМ и ОТП, вво-
димых внутрикостно в область перегрузочного отека 
костного мозга.

Материал и методы. В рандомизированном про-
спективном исследовании, проведенном на базе кли-
ник ФГБОУ ВО «Ростовский государственный меди-
цинский университет» Минздрава России и ФГБОУ 
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ВО «Волгоградский государственный медицинский 
университет» с 2016 по 2019 г., приняли участие 
40 па циентов (27 женщин, 13 мужчин, средний воз-
раст 67±7,8 года, индекс массы тела — 32,7±4,8 кг / м2, 
продолжительность заболевания — 17,3±3,7 мес.) 
с остеоартрозом коленного сустава. Одно- (n=24) 
и двустороннее (n=16) поражение коленных суста-
вов с преимущественной локализацией в области 
внутренних отделов устанавливали на основании 
жалоб, анамнеза и данных лучевых методов иссле-
дования (рентгенографии, магнитно-резонансной то-
мографии).

При проведении клинического исследования со-
блюдены требования Хельсинской декларации (пе-
ресмотра 2013 г.) и получено разрешение этического 
комитета ФГБОУ ВО «Волгоградский государствен-
ный медицинский университет» Минздрава России 
от 2016 г. на проведение клинического исследования 
«Применение концентрата костного мозга у пациен-
тов с травмами и застарелыми повреждениями опор-
но-двигательного аппарата», а также разрешение ло-
кального независимого этического комитета ФГБОУ 
ВО «Ростовский государственный медицинский уни-
верситет» Минздрава России от 31 января 2018 г. 
«Применение обогащенной тромбоцитами плазмы, 
клеток аутологичного костного мозга, стромально-ва-
скулярной фракции в лечении заболеваний и травм 
опорно-двигательного аппарата».

Критериями включения в исследование были 
первичный остеоартроз коленного сустава II–III ста-
дии по классификации Kellgren — Lawrence, наличие 
перегрузочного отека костного мозга в области вну-
треннего мыщелка бедренной или (и) большебер-
цовой кости, болевой синдром не менее 6 баллов 
по шкале ВАШ, недостаточная эффективность про-
веденного ранее консервативного лечения.

Критериями исключения являлись возраст моло-
же 45 лет, наличие в анамнезе вирусного гепатита В, 
С, ВИЧ-инфекции, заболеваний крови, хронических 
заболеваний внутренних органов в стадии деком-
пенсации и онкологических заболеваний, отсутствие 
подписанного информированного согласия на уча-
стие в исследовании.

К критериям невключения относили также нали-
чие воспалительного процесса в области коленно-
го сустава, пероральный прием кортикостероидов 
или иммуносупрессивных препаратов ранее 6 нед. 
и проведение артроскопии ранее 6 мес. до обследо-
вания, применение ОТП или препарата гиалуроно-
вой кислоты ранее 90 дней до первичного скрининга.

Критериям включения удовлетворяли пациенты 
всех клинических групп, которые были сравнимы 
между собой по представительству, основным клини-
ко-морфологическим показателям, в том числе про-
должительности и проявлениям заболевания, и от-
личались только методикой лечения остеоартроза 
(таблица).

Пациентам основной группы (n=19) выполняли 
однократную внутрикостную инъекцию ККМ в зону от-
ека костного мозга, в группе сравнения (n=21) прово-
дили аналогичную процедуру, но с использованием 
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ОТП. Зону перегрузочного отека костного мозга и его 
локализацию предварительно определяли по дан-
ным магнитно-резонансной томографии, транспони-
руя их на флюороскопические изображения, полу-
ченные во время манипуляций.

Приготовление и введение ОТП выполняли в ус-
ловиях перевязочной. ОТП получали с использова-
нием специального контейнера YCELLBIO PRP (Ко-
рея). Из локтевой вены пациента забирали 13 мл 
крови, которую в контейнере смешивали с 2 мл 
раствора Цитрата декстрозы. Контейнер помещали 
в центрифугу RotoFix 32 (Hettich, Германия) с соот-
ветствующим противовесом.

Первое центрифугирование со скоростью 
3200 об / мин продолжалось 4 мин. Затем с помощью 
поворотного колпачка на контейнере устанавливали 
уровень гематокритного слоя ниже его горловины.

В результате второго центрифугирования на ско-
рости 3400 об / мин в течение 4 мин получали 2 мл 
ОТП, которую затем извлекали с помощью шприца.

Концентрацию тромбоцитов в получаемой ОТП 
рассчитывали с помощью гематологического ана-
лизатора (Erba Elite 3, Чехия) и кодировали соглас-
но международной согласительной классификации 
PRP, принятой в 2020 г. [10].

Забор и получение ККМ осуществляли в услови-
ях операционной или перевязочной при соблюдении 
мер асептики и антисептики. Для этого в положении 
пациента лежа на спине по внутренней поверхности 
проксимального метаэпифиза большеберцовой ко-
сти с использованием 5,0 мл 2 %-го раствора лидока-
ина выполняли местную анестезию кожи и подлежа-
щих мягких тканей до контакта иглы с поверхностью 
кости. Затем сквозь кортикальную пластинку больше-
берцовой кости до ощущения провала (на 30–35 мм) 
вращательными движениями вводили аспирацион-
ный троакар (11 G). После извлечения стилета шпри-
цем объемом 50 мл осуществляли забор костного 
мозга (50 мл). При этом с целью повышения концен-
трации клеток в аспирате троакар во время забора 
вращали вокруг своей оси и меняли глубину его рас-
положения. Полученный таким образом костный мозг 
смешивали с 5 мл раствора Гепарина и помещали 
в контейнер YCELLBIO PRP (Корея).

Отделения фракции с высоким содержанием ме-
зенхимных клеток от других составляющих элемен-
тов костного мозга осуществляли путем центрифуги-
рования со скоростью 2400 об / мин в течение 20 мин. 
После извлечения контейнера из центрифуги, ука-
занный выше слой концентрата костного мозга объ-
емом 2 мл забирали в шприц стерильной иглой в об-

ласти перешейка контейнера, как это было описано 
в методике получения ОТП.

Количество мононуклеарных клеток в ККМ опре-
деляли методом проточной цитофлуометрии с ис-
пользованием антител к CD34; CD14; CD73; CD105; 
CD90.

Введение ККМ или ОТП проводили в условиях 
операционной под флюороскопическим контролем 
в зону перегрузочного отека костного мозга мыщел-
ка большеберцовой или бедренной кости с помощью 
инъекционной иглы. Последней проникали в губча-
тую кость на необходимую глубину после местной 
анестезии кожи и мягких тканей с помощью 5,0 мл 
2 % раствора лидокаина, используя технику вкручи-
вающих движений. Перед введением ККМ или ОТП 
медленно нагнетали в кость 1,0 мл указанного рас-
твора анестетика.

После проведения манипуляций с ОТП или ККМ 
всем пациентам рекомендовали холодовые апплика-
ции в течение 2–3 дней, ходьбу с тростью в течение 
5–7 дней, прием анальгетиков при выраженном бо-
левом синдроме в течение 1–2 дней.

Результаты оценивали через 1 день, 1 нед., 1, 3, 6, 
12 мес. с момента инъекции с использованием оце-
нок ШВОУ, ВАШ, Лекена, WOMAC, а также проводили 
магнитно-резонансную томографию суставов через 
3, 6, 12 мес. после инъекции.

Удовлетворенность пациентов исходами лечения 
оценивали с помощью модернизированной ШВОУ, 
согласно которой результат распределялся от 0 
до 3 баллов: 0 баллов — неудовлетворительно (улуч-
шение отсутствует), 1 балл — удовлетворительно 
(движения в суставе улучшились, боль уменьшилась, 
сохраняются ограничения функции, снижающие каче-
ство жизни и физическую активность), 2 балла — хо-
рошо (отсутствуют ограничения в повседневной жиз-
ни, интенсивная нагрузка, занятия спортом вызывают 
боль или дискомфорт), 3 балла — отлично (полное 
восстановление, физическая активность и занятия 
спортом возможны без существенных ограничений).

Объективные данные о динамике патологическо-
го процесса в коленных суставах пациентов под влия-
нием проведенного лечения оценивали на основании 
данных магнитно-резонансной томографии по шкале 
WORMS через 3, 6, 12 мес. после инъекции.

Вариационно-статистическую обработку резуль-
татов проводили в программе Excel 2016, Office XP 
(Microsoft Corp., США) с привлечением возможно-
стей компьютерного приложения STATISTICA 10.0 
(Statsoft, США), по правилам медико-биологических 
исследований, для которых достаточным уровнем 

Характеристика пациентов, включенных в исследование

Показатели
Группа

основная сравнения

Пол ♂ 6 ♀ 13 ♂ 7 ♀ 14

Возраст, лет 67±8,1 67±6,8

Индекс массы тела, кг / м2 32,7±3,9 32,7±4,4

Одно- / двусторонний остеоартроз 12 / 7 12 / 9

Длительность заболевания, мес. 17±2,5 17±4,2

Kellgren — Lawrence:

II стадия 8 10

III стадия 11 11
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значимости различий являлся p≤0,05. Нормаль-
ность распределения подтверждали по критерию 
Шапиро — Уилка. Оценку значимости различий про-
водили с помощью t-критерия Стьюдента, оценивая 
степень расхождения средних арифметических М1 
и М2, относительно дисперсии σ2. Полученное значе-
ние сравнивали с табличным значением t-критерия 
Стьюдента при уровне значимости р=0,05. При усло-
вии, что полученное значение t-критерия Стьюден-
та было больше критического табличного, различие 
сравниваемых величин признавали статистически 
значимым.

Анализ непараметрических количественных при-
знаков производили с помощью критерия Манна — 
Уитни, позволяющего определить, достаточно ли 
мала зона перекрещивающихся значений между 
двумя вариационными рядами (ранжированным 
рядом значений параметра в первой выборке и та-
ким же во второй выборке). Полученное значение 
U-критерия сравнивали по таблице для избранного 
уровня статистической значимости (p=0,05) с крити-
ческим значением U при заданной численности со-
поставляемых выборок. В случае, когда значение U 
было меньше табличного, различия между уровнями 
признаков в рассматриваемых выборках признавали 
статистически значимыми.

Результаты. Концентрация тромбоцитов в пре-
парате ОТП составила в среднем 962±40×109 / л, 
что соответствовало параметрам указанного орто-
биологического продукта. Содержание лейкоцитов 
доходило до 2,7±1,4×109 / л, что позволило класси-
фицировать используемую в исследовании ОТП 
как плазму с низким содержанием указанных клеток. 
Согласно классификации препарат ОТП был закоди-
рован как N3N9-N0N2-N0N0.

Определение клеточного состава концентра-
та костного мозга после центрифугирования вы-
явило повышение уровня мезинхимальных клеток 
до 0,048 % (0,006), а концентрация тромбоцитов со-
ставила (624±30) ×109 / л.

Конечной точки исследования с оценкой результа-
тов лечения через 1, 3, 6 и 12 мес. после внутрикост-
ной инъекции достигли все пациенты.

Оценка по ШВОУ в основной группе, проведен-
ная через 1 мес. дана пациентами в следующей 
последовательности: удовлетворительно 4 (20 %), 
хорошо 12 (60 %), отлично 4 (20 %), спустя 3 мес. 
после введения ККМ, показала, что 1 (5 %) пациент 
не отметил улучшений в состоянии своего коленного 
сустава, 6 (30 %) — считали достигнутый результат 
удовлетворительным, 12 (60 %) — хорошим и 1 (5 %) 
пациент — отличным. Спустя 6 и 12 мес. количе-

ство положительных отзывов со стороны пациентов 
уменьшилось на 10 и 20 % соответственно, перерас-
пределившись в сегмент удовлетворительных и не-
удовлетворительных оценок (рис. 1).

В группе сравнения оценка по ШВОУ, проведен-
ная через 1 мес., распределена пациентами в следу-
ющей последовательности: неудовлетворительно 1 
(5 %), удовлетворительно 5 (25 %), хорошо 13 (65 %), 
отлично 1 (5 %) через 3 мес. после введения ОТП 
свидетельствовала об отсутствии каких-либо поло-
жительных изменений у 1 (5 %) пациента, 7 (35 %) 
респондентов были удовлетворены проведенным 
лечением, в пользу хорошего или отличного уровня 
достигнутого результата лечения высказывались 11 
(55 %) и 1 (5 %) пациента соответственно. По проше-
ствии 6 и 12 мес. после введения ОТП отмечалась от-
рицательная динамика в оценках результатов лече-
ния, подобная той, которая имела место в основной 
группе пациентов. В итоге количество положитель-
ных отзывов уменьшалось на 20 % (рис. 1). Сравне-
ние этих двух сегментов в обеих группах пациентов 
показало, что в более ранние сроки (3 и 6 мес.) пред-
почтения пациентов оказывались в пользу лечения 
ККМ (65  и 55 % положительных отзывов) перед ОТП 
(55  и 45 % положительных отзывов), тогда как через 
12 мес. различия были не существенными.

Результат опроса пациентов основной группы 
по ВАШ через 1 мес. после введения ККМ указывал 
на почти двухкратное снижение интенсивности боле-
вого синдрома с изначальных 5,9±0,7 до 2,3±0,6 бал-
ла (U=43; p=0,009), по прошествии 3 мес. составил 
2,5±0,4 балла (U=43; p=0,009). Указанный уровень 
постепенно снижался до 2,7±0,4 балла через 6 мес. 
(U=50; p=0,008), а к 12 мес. болевой синдром не-
сколько возрастал, и оценка его интенсивности до-
сти ла 3,9±0,3 балла (U=153; p=0,051).

У пациентов из группы сравнения после введения 
ОТП полуторократное уменьшение среднего пока-
зателя ВАШ также достигалось через 1 мес. наблю-
дения (от 6,4±0,3 до 3,8±0,8 балла (U=43; p=0,009)), 
спустя 3 мес. уровень болевого синдрома возрос 
до 3,9±0,5 (U=43; p=0,009). Через 6 мес. после на-
чала лечения средний показатель индекса боли ВАШ 
изменялся незначительно (4,0±0,2 балла (U=43; 
p=0,009)), но спустя 12 мес. наблюдения интенсив-
ность болевого синдрома возрастала и средний 
показатель ВАШ составлял 4,2±0,1 балла (U=153; 
p=0,051) (рис. 2).

Сравнение средних оценок по ВАШ у пациентов 
обеих групп на всех контрольных сроках наблюдения 
показало, что несмотря на выраженный обезболи-
вающий эффект со стороны обоих методов лечения 

Рис. 1. Оценка удовлетворенности лечением по шкале вербальной оценки удовлетворенности у пациентов:  
А — основной группы после внутрикостного введения концентрата костного мозга,  

Б — группы сравнения после внутрикостного введения ОТП

А                                                                                        Б
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по отношению к исходному уровню, степень вы-
раженности болевого синдрома снижалась в боль-
шей степени после внутрикостного введения ККМ, 
чем ОТП. Однако по прошествии 12 мес. различия 
не были статистически значимыми.

Оценка результатов лечения по шкале Лекена 
у пациентов основной группы указывала на улучше-
ние функционального состояния коленного сустава 
после введения ККМ. Индекс Лекена демонстри-
ровал более чем двукратное снижение с 10,3±0,4 
до 4,1±0,2 (U=63; p=0,008) балла к 1 мес. наблюде-
ния. В последующие же сроки исследования зна-
чения индекса Лекена характеризовались незначи-
тельной отрицательной динамикой — через 3 мес. 
5,0±0,6 балла (U=101; p=0,008), спустя 6 мес. 5,4±0,3 
(U=115; p=0,049), по прошествии 12 мес. — 5,8±0,7 
балла (U=190; p=0,051).

В группе сравнения исходный индекс тяжести со-
ставил 10,7±0,2 через 1 мес. после введения ОТП 
индекс Лекена снизился до 5,2±0,2 балла (U=63; 
p=0,008). Спустя 3 мес. зарегистрировали показатель 
в 5,6±0,3 балла (U=63; p=0,008), который достигал 
5,9±0,5 балла к 6 мес. наблюдения (U=115; p= 0,046). 
Через 12 мес. среднее значение индекса Лекена, 

как и после введения ККМ, имело тенденцию к увели-
чению (6,1±0,8 балла) (U=190; p=0,053) (рис. 3).

Сравнение динамики средних значение индекса 
Лекена по отношению к исходному уровню показало 
статистически значимое уменьшение индекса тяже-
сти остеоартроза после применения обоих методов 
лечения. Сравнение же между исследуемыми груп-
пами пациентов свидетельствовало в пользу ККМ 
на протяжении всего периода наблюдения, причем 
различия были наиболее выраженными в первые 
3 мес., а статистически значимыми в сроки до 6 мес.

Индекс функционального состояния коленного су-
става по шкале WOMAC спустя 1 мес. после введе-
ния ККМ пациентам основной группы снижался в два 
раза (с 59,3±0,8 до 21,5±0,4 балла) (U=0; p=0,007). 
К 3 мес. наблюдения индекс незначительно увели-
чивался до 25,8±0,3 балла (U=0; p=0,007), а спустя 
6 мес. составил 33,4±0,7 балла (U=0; p=0,008). В по-
следующий период вплоть до 12 мес. отрицательная 
динамика прогрессировала и конечный показатель 
достигал 40,6±0,3 балла (U=37; p=0,009).

В группе сравнения показатели по шкале WOMAC 
изменялись подобным образом. Через 1 мес. после 
введения ОТП индекс WOMAC уменьшался с ис-
ходных 61,2±0,3 до 32,3±0,6 балла (U=0; p=0,007), 

Рис. 2. Выраженность болевого синдрома по визуально-аналоговой шкале у пациентов основной группы  
и группы сравнения в контрольные сроки наблюдения

Рис. 3. Оценка индекса тяжести остеоартроза по шкале Лекена у пациентов основной группы  
и группы сравнения в контрольные сроки наблюдения
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а в последующем постепенно возрастал до 36,7±0,5 
балла через 3 мес. (U=0; p=0,007). По прошествии 
6 мес. до 41,3±0,4 балла (U=0; p=0,007), а спустя 
12 мес. наблюдения уровень индекса изменился 
до 42,5±0,6 балла (U=37; p=0,007), свидетельствуя 
об ухудшении функционального состояния коленно-
го сустава (рис. 4).

Сравнение средних значений индекса WOMAC 
в обеих группах пациентов с исходным уровнем этого 
показателя свидетельствовало о статистически зна-
чимых различиях, сохраняющихся во всех контроль-
ных сроках наблюдения. Несмотря на отрицательную 
динамику индекса WOMAC, наблюдавшееся в обеих 
группах пациентов, особенно в более поздние сроки 
наблюдения, увеличение средних показателей про-
исходило в меньшей степени после введения ККМ, 
нежели ОТП.

Объективной стороной уменьшения выраженно-
сти болевого синдрома после введения ККМ или ОТП 

являлось исчезновение, значительное сокращение 
размеров или уменьшение интенсивности сигнала 
в области ранее выявленного отека костного мозга 
по данным МРТ (рис. 5).

После внутрикостного введения ККМ или ОТП 
у 5 (26,3 %) пациентов основной группы и 4 (19,04 %) 
группы сравнения были отмечены нежелательные 
явления в виде усиления болевого синдрома и отека 
коленного сустава, возможность которых заведомо 
обсуждалась накануне лечения. Указанные явления 
постепенно разрешались по прошествии 6–7 дней, 7 
(36,8 %) пациентам основной группы и 5 (23,8 %) — 
из группы сравнения понадобилось назначение обе-
зболивающих препаратов в течение нескольких дней.

Обсуждение. Остеоартроз является второй 
по частоте причиной наступления инвалидности по-
сле сердечно-сосудистых заболеваний. По данным 
статистики, в Российской Федерации остеоартрозом 
страдает 10–12 % населения, причем распростра-

Рис. 4. Оценка функционального состояния коленного сустава по шкале WOMAC у пациентов основной группы и группы 
сравнения в контрольные сроки наблюдения

Рис. 5. Сокращение отека костного мозга в области мыщелков бедренной и большеберцовой костей  
у пациентки основной группы в контрольные сроки:  

А — до введения, Б — через 3 мес.

А Б
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ненность остеоартроза за последние годы возросла 
на 48 %, а ежегодная первичная заболеваемость — 
более чем на 20 %, что связано с общемировым ста-
рением населения [1].

Изучение патогенеза заболевания и следование 
современным принципам доказательной медицины 
позволило создать основу для формирования кли-
нических рекомендаций при лечении остеоартроза. 
Экспертное заключение по ортобиологическим ме-
тодам терапии было озвучено на конгрессе EULAR 
(The European League Against Rheumatism) в 2020 г. 
Внутрисуставные инъекции PRP являются эффек-
тивным средством лечения остеоартроза коленного 
сустава, которые следует предлагать в качестве те-
рапии второй линии [5–7].

Согласно литературным данным, ОТП способ-
ствует восстановлению поврежденной хрящевой 
ткани путем миграции, пролиферации и дифферен-
цировки клеток-предшественников. Концентрация 
тромбоцитов, превышающая нормальный показатель 
в 4,6 раза, позволяет полноценно раскрыть клеточный 
потенциал ортобиологического продукта [6, 7].

Противовоспалительный эффект ОТП осу-
ществляется за счет действующих факторов роста 
ɑ-гранул тромбоцитов, содержащихся в повышенной 
концентрации в клеточном препарате. Однако чрез-
мерное увеличение плотности тромбоцитов в едини-
це объема ортобиологического продукта, как прави-
ло, приводит к противоположному явлению. Нередко 
пациенты отмечают выраженный болевой синдром 
на протяжении 7 дней и более, который может сопро-
вождаться реактивным синовитом [6].

При создании ОТП как ортобиологического пре-
парата, перед исследователем стоит задача в со-
блюдении баланса биологически активных факторов 
и концентрации клеток в единице объема [6,10].

Обоснование клинического применения клеточ-
ного концентрата костного мозга базируется на двух 
теориях. Мезенхимальные клетки могут способство-
вать регенеративной активности препарата, однако 
известно, что концентрация мононуклеаров невы-
сокая и составляет от 0,001 до 0,01 %. Отмечена 
также обратно пропорциональная корреляция низ-
кодифференцированных клеток от возраста. Несмо-
тря на это, возможно повысить их содержание путем 
центрифугирования до 0,9 % [3, 4]. В аспирате кост-
ного мозга наряду с клетками предшественниками 
также определяются высокодифференцированные 
форменные элементы крови в повышенной концент-
рации, что уже само по себе позволяет относить та-
кой препарат к ОТП. После формирования клеточно-
го продукта уровень тромбоцитов превышает нормы 
в несколько раз, тем самым оказывая противовоспа-
лительное воздействие ККМ [3, 4].

Анализируя исторический аспект примене-
ния клеточных препаратов, можно сказать об ОТП 
как о предшественнике более совершенного ККМ 
в лечении деструктивно-дистрофических заболева-
ний опорно-двигательного аппарата [2, 3, 7].

В нашем исследовании содержание тромбоцитов 
в препарате ОТП составляла 958 ±50×109 / л, а ко-
личество лейкоцитов не превысило 2,2 ±1,7×109 / л, 
что позволило отнести получаемую плазму к катего-
рии с низким содержанием лейкоцитов.

Необходимо иметь в виду, что для получения 
терапевтического эффекта нужно увеличить их кон-
центрацию при помощи центрифугирования выше 
0,01 %, что и было выполнено нами в ходе проведе-
ния вышеуказанной методики.

Большинство пациентов, описывая болевой син-
дром при остеоартрозе коленного сустава, указы-
вают на область внутренних мыщелков бедренной 
и большеберцовой костей. Согласно исследованиям, 
нарушение васкуляризации и трофики субхондраль-
ной кости играет важную роль в патогенезе ОА, за-
пуская каскад деструктивных изменений в хрящевой 
ткани и воспалительный процесс в полости колен-
ного сустава. Поэтому внутрикостное введение кле-
точных препаратов несет в себе патогенетическую 
обоснованность. Инъекции проводят в условиях опе-
рационной под ЭОП-контролем, тем самым снижая 
риск параартикулярного введения препарата или по-
падания его под синовиальную оболочку, приводяще-
го к развитию выраженного болевого синдрома [1, 8].

Дозировка и кратность введения ККМ и ОТП 
при остеоартрозе основывается на выявленном пе-
риоде активации биологических процессов, иници-
ируемых факторами роста клеточных препаратов, 
а также терапевтических проявлениях эффективно-
сти, составляя 1 инъекцию объемом 2 мл [3, 5, 7]. 
Протоколы введения ортобиологических препаратов 
в обеих клинических группах стандартизировали, 
что упростило сравнительное исследование.

Согласно литературным данным систематиче-
ских обзоров и рандомизированных исследований, 
внутрикостное введение препаратов ОТП и ККМ спо-
собствует снижению болевого синдрома, улучшению 
функции коленного сустава, и, следовательно, по-
вышению уровня качества жизни пациентов в сроки 
от 6 до 12 мес. [3]. При этом препарат костного мозга 
имеет более сложный клеточный состав, чем ОТП, 
что оказало влияние на выраженный терапевтиче-
ский эффект в течение 12 мес. после инъекции. Ука-
занные преимущества позволяют более широко при-
менять ККМ в клинической практике [3, 4].

Таким образом, при оценке результатов удов-
летворенности лечением, уровня болевого синдро-
ма и функционального состояния коленного суста-
ва в двух сравниваемых группах по прошествии 
12 мес. максимальные оценки отмечены в сроки от 3 
до 6 мес. с умеренным преобладанием показателей 
после внутрикостного введения ККМ.

Заключение. Предварительная оценка результа-
тов применения клеточных препаратов внутрикостно 
субхондрально в область мыщелков большеберцо-
вой и / или бедренной кости в терапии остеоартро-
за коленных суставов II–III стадий (по классифика-
ции Kellgren — Lawrence, 1987) позволяет отметить 
уменьшение болевого синдрома, улучшение функ-
циональных показателей, а также повышение общей 
удовлетворенности пациента результатами лечения 
на протяжении полугода после начала лечения. 
При дальнейшем наблюдении выявляется незначи-
тельное ухудшение всех показателей через 12 мес. 
от начала исследования.

Внутрикостное введение ККМ пациентам с остео-
артрозом коленного сустава II и III стадий позволяет 
в большей степени уменьшить интенсивность боле-
вого синдрома и способствует лучшему восстановле-
нию функции коленного сустава спустя 12 мес. на-
блюдения по сравнению с применением препарата 
ОТП.

Дальнейшие исследования в области ортобиоло-
гии позволят вывести на новый уровень консерватив-
ное лечение дегенеративно-дистрофических заболе-
ваний опорно-двигательного аппарата.

Конфликт интересов не заявлен. Исследование 
финансируется из бюджетных источников.
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Цель: проанализировать результаты хирургического лечения больных с ригидными посттравматическими 
деформациями грудного и поясничного отделов позвоночника. Материал и методы. Обследуемый контингент 
(80 пациентов) был разделен на две группы: I группа — больные с последствиями стабильной травмы позвон-
ков (типа А; 40 пациентов — 50,0 %); II группа — пациенты после нестабильных повреждений позвоночника (ти-
пов В и С; 40 пациентов — 50,0 %). Хирургическое лечение выполнялось изолированно из вентрального доступа 
либо применялись комбинированные этапные вмешательства. Результаты. У пациентов I группы этапные 
вмешательства в отличие от вентральных характеризовались большей длительностью операции и кровопоте-
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рей (p<0,001), а также более выраженным послеоперационным болевым синдромом (p<0,001). Тем не менее 
в отдаленный период у всех больных вне зависимости от вида хирургического лечения отмечены стабильные 
положительные результаты. У пострадавших II группы при сравнении результатов вентральных и этапных вме-
шательств выявлена существенная разница степени резидуального кифоза (p<0,001), интенсивности болево-
го синдрома (p=0,002) и качества жизни (p<0,001). Заключение. Определение тактики хирургического лечения 
пациентов с ригидными посттравматическими деформациями грудного и поясничного отделов позвоночника 
должно осуществляться дифференцированно, с учетом типа первичной травмы и характера деформации.

Ключевые слова: травма грудных и поясничных позвонков, ригидные посттравматические деформации позвоночника, транспеди-
кулярная фиксация, вентральная винтовая стабилизация.
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Objective: to analyze of surgical outcomes in patients with rigid post-traumatic deformities of thoracic and lumbar 
spine. Material and methods. The analyzed cohort (80 patients) was divided into 2 groups: Group 1 — patients with the 
consequences of stable vertebral injuries (type A; 40 patients — 50.0 percent); Group 2 — patients who suffered un-
stable spinal injuries (types B and C; 40 patients — 50.0 percent). Surgical management was either isolated performed 
from the ventral approach or combined staged interventions. Results. In Group 1, staged interventions took longer, 
featured larger blood loss (p<0.001) and more severe postoperative pain syndrome (p<0.001) as compared to anterior 
surgeries. Nevertheless, regardless of the type of their surgical treatment all patients presented stable positive long-
term outcomes. In Group 2 patients the comparison of the outcomes of anterior and staged interventions, revealed a 
significant difference in the degree of residual kyphosis (p<0.001), severity of pain syndrome (p=0.002), and quality of 
life (p<0.001). Conclusion. The determination of surgical treatment tactics in patients with rigid post-traumatic deformi-
ties of thoracic and lumbar spine should be differentiated considering the type of primary injury and deformity.

Keywords: injuries of thoracic and lumbar vertebrae, rigid posttraumatic spine deformities, transpedicular fixation, ventral screw stabilization.

1Введение. Повреждения грудного и поясничного 
отделов составляют 70–75 % от всей травмы позво-
ночного столба [1]. Одним из наиболее частых не-
благоприятных исходов реабилитации этих больных 
являются ригидные посттравматические деформа-
ции позвоночника, причиной формирования которых 
служат неуместные консервативные и неадекватные 
хирургические методики лечения [2]. Застарелые 
деформации грудного и поясничного отделов по-
звоночного столба часто приводят к стойкой инва-
лидизации больных вследствие прогрессирующей 
функциональной несостоятельности позвоночника 
и неврологического дефицита [3].

Коррекция ригидных посттравматических деформа-
ций — это трудоемкие и многокомпонентные хирурги-
ческие вмешательства, травматичные для пациентов 
[4]. Тяжесть операции определяется объемом моби-
лизующей резекции костно-фиброзного блока и протя-
женностью фиксации, которые, в свою очередь, зави-
сят от характера и степени деформации позвоночного 
столба [5]. В последнее время многие специалисты 
предпочитают использовать дорзальные вмешатель-
ства, решая все перечисленные задачи из одного досту-
па (PSO, VSR, VCD) и избегая при этом травматичных 
полостных операций [6, 7]. Другие не без основания 
утверждают, что данные методики сложны в выпол-
нении, связаны с высоким риском неврологических 
осложнений, и рекомендуют применять многоэтапные 
комбинированные вмешательства (A / P / A, P / A / P) [8, 9]. 
Следует отметить, что вентральная хирургическая кор-
рекция ригидных деформаций грудного и поясничного 
отделов позвоночника используется гораздо реже [10]. 
Как показывают литературные данные, авторы отдают 
предпочтение дорзальным системам, мотивируя свой 
выбор тем, что вентральный инструментарий не обла-
дает достаточными корригирующими возможностями, 
особенно в случае многоплоскостных деформаций 
[11]. Однако ряд специалистов указывают и на положи-
тельные результаты коррекции застарелых деформа-
ций из переднего доступа, обращая при этом внимание 
на меньшую травматичность изолированных вентраль-
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ных и двухэтапных вмешательств (P / A) по сравнению 
с многоэтапными операциями (A / P / A, P / A / P) [12].

По-видимому, категоричный отказ от использова-
ния для коррекции ригидных деформаций грудного 
и поясничного отделов позвоночника вентрального 
инструментария является весьма противоречивым. 
На наш взгляд, существует необходимость опреде-
лить роль и место различных вариантов фиксации 
в структуре хирургического лечения застарелых по-
вреждений позвоночного столба.

Цель — проанализировать результаты хирургиче-
ского лечения больных с ригидными посттравмати-
ческими деформациями грудного и поясничного от-
делов позвоночника.

Материал и методы. В работе проанализирова-
ны результаты хирургического лечения 80 больных 
с ригидными посттравматическими деформациями 
грудного и поясничного отделов позвоночника. Воз-
раст пациентов варьировал от 19 до 66 лет, причем 
преобладали лица наиболее трудоспособного воз-
раста (25–50 лет). В подавляющем большинстве 
случаев (84 %) причиной повреждения позвоночно-
го столба послужила высокоэнергетическая травма 
(ДТП и кататравма).

При поступлении всем больным проводили стан-
дартное обследование, которое включало изучение 
жалоб, анамнеза, соматического, неврологического 
и ортопедического статусов пациента. Визуализацию 
деформации позвоночника осуществляли при помо-
щи рентгенографии, а также КТ в динамике.

Для интерпретации интенсивности болевого син-
дрома использовали визуально-аналоговую шкалу 
(ВАШ). Качество жизни пациентов до и после опе-
ративного вмешательства исследовали при помощи 
опросника Освестри — Oswestry Disability Index (ODI).

Состояние проводниковой функции спинного 
мозга оценивалась по шкале ASIA / IMSOP, согласно 
которой у 66 больных (82,5 %) отсутствовал невроло-
гический дефицит (тип Е), а у остальных пациентов 
(14 больных, 17,5 %) проводниковая симптоматика 
была частичной (тип D) и позволяла выполнять по-
вседневные нагрузки в ортостатическом положении. 
Больные с грубым или тотальным нарушениями 
функции спинного мозга (типов A, B и C) в исследо-
вание не включались.
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Для изучения характеристик сформировавшихся 
ригидных деформаций выполняли рентгенограммы по-
звоночного столба в двух стандартных проекциях, на ко-
торых измеряли угол локального (сегментарного) ки-
фоза, а также наличие и степень смещения позвонков. 
Всем пациентам с ригидными посттравматическими 
деформациями грудного и поясничного отделов позво-
ночника в обязательном порядке выполняли КТ повреж-
денного сегмента позвоночного столба. При анализе 
КТ-сканов с последующей MPR- и 3D-реконструкцией 
учитывалось состояние позвоночного канала, а также 
структура костного блока на уровне травмы.

Систематизацию пациентов по характеру первич-
ной травмы проводили в соответствии с классифика-
цией AO / Spine (2013) [13]. Обследуемый контингент 
был разделен на две группы: I группа — больные 
с деформациями позвоночника на фоне поврежде-
ний типа А (40 пациентов — 50,0 %); II группа — па-
циенты с последствиями травмы позвоночника типов 
В и С (40 пациентов — 50,0 %).

Хирургическое лечение больных заключалось 
в последовательном выполнении ряда технических 
приемов: мобилизации, коррекции деформации 
и фиксации позвоночного столба в исправленном 
положении. Данные манипуляции осуществляли изо-
лированно из вентрального доступа либо применяли 
комбинированные многоэтапные вмешательства.

При коррекции застарелых деформаций из вен-
трального доступа А (anterior) использовали классиче-
ские оперативные подходы к боковой поверхности тел 
грудного и поясничного отделов позвоночника (торако-
томия, торакофренотомия, торакофренолюмботомия, 
люмботомия), затем поврежденный позвонок вместе 
со смежными дисками и участком передней продольной 
связки резецировали. В случае необходимости осущест-
вляли декомпрессию структур позвоночного канала. Вы-
полненный таким образом передний релиз завершали 
коррекцией деформации позвоночника винтовой вен-
тральной конструкцией и опорным спондилодезом.

В ряде случаев пациентам проводили двухэтапные 
хирургические вмешательства P / A (posterior / anterior), 
которые начинали из заднего срединного доступа 
к дорзальным структурам позвоночного столба. После 
скелетирования позвонков на вершине деформации 
осуществляли резекцию костно-фиброзного блока, 
а также при необходимости выполняли демонтаж ра-
нее имплантированных металлоконструкций. После 
завершения задней мобилизации и послойного уши-
вания раны приступали к вентральному этапу хирур-
гического лечения (см. выше).

Трехэтапные оперативные вмешательства вы-
полняли в комбинации A / P / A (anterior / posterior /  
anterior). Данная последовательность доступов под-
разумевала использование дорзального корригиру-
ющего инструментария, соответственно, в первую 
очередь осуществляли вентральный релиз. Вторым 
этапом проводили мобилизацию костно-фиброзного 
блока из заднего доступа с последующей установкой 
транспедикулярной системы и коррекцией деформа-
ции позвоночника. Завершали хирургическое лече-
ние передним спондилодезом.

В послеоперационный период все больные про-
ходили стандартное восстановительное лечение, 
включавшее профилактику тромбоэмболических 
и инфекционных осложнений, а также обезболива-
ние и физиофункциональное лечение.

При контрольном обследовании (в сроки 3, 6, 
12 мес.) проводили анкетирование пациентов (ВАШ, 
ODI) и визуализацию позвоночника (спондилогра-
фию, КТ-исследование). Ближайшие результаты хи-

рургического лечения оценивали в период нахожде-
ния больных в стационаре, а отдаленные — спустя 
12 мес. после операции.

Статистический анализ полученных данных про-
веден с помощью программ Statistica 10 и Microsoft 
Excel 2010 c пакетом прикладных программ. Оценка 
нормальности распределения проводилась с при-
менением критерия Колмогорова — Смирнова, 
для всех параметров выявлено ненормальное рас-
пределение. Вследствие этого для представления 
итоговых количественных данных использовали 
медиану и квартили. Сравнение независимых групп 
проводили посредством методов непараметрической 
статистики (критерий χ2 Пирсона, U-критерий Ман-
на — Уитни). Для связанных групп (до и через 12 мес. 
после операции) применяли критерий Вилкоксона; 
также оценивали парные корреляции Спирмена (R). 
Значимыми считали результаты при р<0,05.

Результаты. Застарелые посттравматические 
деформации грудного (42,5 %, 17 / 40) и пояснично-
го (57,5 %, 23 / 40) отделов позвоночника у пациентов 
I группы были представлены изолированными кифо-
зами без ротационного компонента и дислокации по-
звонков. В 37,5 % случаев (15 из 40 пациентов (15 / 40)) 
данная патология возникла в результате несостоя-
тельной металлофиксации острых повреждений по-
звоночного столба. Больные поступали на хирургиче-
ское лечение в среднем через 5 мес. после полученной 
травмы, медиана составила 148 (68–334; здесь и да-
лее по тексту — квартили) сут. Перечень выполнен-
ных операций включал вентральные хирургические 
вмешательства (35,0 %, 14 / 40), а также одномомент-
ные двух- и трехэтапные хирургические пособия — 15 
(6 / 40) и 50 % (20 / 40) соответственно. Следует отме-
тить, что во время двухэтапных операций у пациен-
тов I группы резекцию остеолигаментозных структур 
(дорзальный релиз) не производили, а удаляли только 
ранее установленную металлоконструкцию.

Во II группу исследования вошли больные с ри-
гидными многоплоскостными посттравматическими 
деформациями грудного (35,0 %, 14 / 40) и пояснич-
ного (65,0 %, 26 / 40) отделов позвоночника. Данная 
патология сформировалась у пациентов с неста-
бильной первичной травмой (типов B и C) в резуль-
тате необоснованного консервативного либо неудов-
летворительного хирургического лечения (32,5 %, 
13 / 40). Срок с момента получения травмы у пациен-
тов этой группы составил 168 (86–671) сут. В структу-
ре хирургического лечения применяли трехэтапные 
оперативные вмешательства (50,0 %, 20 / 40), а также 
использовали изолированные вентральные (12,5 %, 
5 / 40) и двухэтапные операции (37,5 %, 15 / 40).

Проведенное исследование показало статисти-
ческую однородность I и II групп по полу, возрасту, 
давности и уровню травмы, а также типу фиксации. 
Учитывая исходное деление больных по тяжести 
первичной травмы, параметры, непосредственно 
характеризующие состояние позвоночного столба, 
имели значимые групповые различия (табл. 1).

Принимая во внимание разницу исходных ха-
рактеристик посттравматических деформаций и ка-
чества жизни у пострадавших с разными типами 
повреждений, выполнено сравнительное исследо-
вание результатов оперативного лечения пациентов 
I и II групп. Полученные данные указывают на не-
однозначность исходов хирургической реабилитации 
больных в этих группах. В частности, послеопераци-
онные рентгенометрические параметры, а также по-
казатели, характеризующие качество жизни значимо 
лучше у пациентов с повреждениями типа А (табл. 2).
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При интерпретации данных возник вопрос: опре-
деляются ли результаты хирургической реабилита-
ции больных только тяжестью травмы, или они также 
зависят от выполненной операции? Проведенный 
корреляционный анализ подтвердил влияние типа 

хирургического вмешательства (типа фиксации) 
на ряд исследуемых параметров (табл. 3).

Полученные данные указывают на зависимость 
результатов хирургического лечения больных с ри-
гидными посттравматическими деформациями груд-

Таблица 1
Сравнительная характеристика параметров в группах исследования

Параметр
Группа

p
I II

Пол мужской, абс. (%) 24 (60,0 %) 17 (42,5 %) 0,117

Возраст, лет 39 лет (29–46) 37 лет (26–50) 0,513

Срок с момента травмы, сут. 149 (68–334) 168 (86–671) 0,655

Уровень травмы, абс. (%) 
грудной 17 (42,5 %) 14 (57,5 %) 0,491

поясничный 23 (35,0 %) 26 (65,0 %) 0,517

Первичная металлофиксация, абс. (%) 15 (37,5 %) 13 (32,5 %) 0,639

Тип фиксации, абс. (%) 
anterior

20 (50,0 %) 20 (50,0 %) 1,0
posterior

Степень кифоза, ° 24,5 (20,0–26,8) 32,5 (24,0–39,8) <0,001

Переднее смещение, абс. (%) 0 (0 %) 34 (85 %) 0,001

ВАШ, балл 5,0 (4,0–6,0) 7,0 (6,0–8,0) 
<0,001

ODI, % 40,0 (35,3–45,0) 55,5 (49,3–62,8) 

Таблица 2
Результаты хирургического лечения больных в группах исследования

Параметр
Группа

p
I II

Степень коррекции, ° 23,5 (20,0–25,0) 26,5 (23,0–33,8) 

<0,001Степень потери коррекции, ° 0,0 (0,0–1,0) 2,0 (2,0–4,8) 

Регресс болевого синдрома (ВАШ) после операции, балл 2,0 (1,0–2,0) 3,0 (2,0–3,0) 

Регресс болевого синдрома (ВАШ) через 12 мес.  
после операции, балл 4,0 (4,0–5,0) 6,0 (3,0–7,0) 0,01

Динамика ODI через 12 мес. после операции, % 7,0 (4,3–10,0) 19,5 (14,0–40,8) 

<0,001Интраоперационная кровопотеря, мл 925,0 (612,5–1100,0) 1250,0 (1000,0–1400,0) 

Длительность операции, мин 160,0 (106,3–170,0) 182,5 (150,0–227,5) 

Длительность госпитализации, сут. 14,0 (12,0–14,0) 14,0 (12,0–16,0) 0,013

Таблица 3
Результаты анализа корреляционной зависимости результатов хирургического лечения от типа фиксации

Параметр

Вариант операции (тип фиксации) 

группа

I II

Степень коррекции r=0,180 (p=0,265) r=0,755 (p<0,001) 

Степень потери коррекции r=0,074 (p=0,651) r=0,677 (p<0,001) 

ВАШ после операции r=0,733 (p<0,001) r=0,090 (p=0,580) 

ВАШ через 12 мес. после операции r=0,122 (p=0,134) r=0,696 (p<0,001) 

ODI через 12 мес. после операции r=0,237 (p=0,141) r=0,693 (p<0,001) 

Интраоперационная кровопотеря r=0,821 (p<0,001) r=0,699 (p<0,001) 

Длительность операции r=0,866 (p<0,001) r=0,862 (p<0,001) 

Длительность госпитализации r=0,161 (p=0,321) r=0,411 (p=0,008) 
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ного и поясничного отделов позвоночника от типа 
металлофиксации. Между тем следует отметить чет-
кую групповую специфичность корреляций. В связи 
с этим было принято решение изучить ближайшие 
и отдаленные результаты использования отдельных 
видов металлофиксации при застарелых поврежде-
ниях позвоночного столба различной степени тяже-
сти (табл. 4).

Резюмируя данные таблицы, можно сказать, 
что количественные параметры исходов хирургиче-
ской реабилитации пациентов I группы укладывают-
ся в диапазон удовлетворительных значений, причем 
сравнение результатов использования вентрального 
и дорзального инструментариев не выявило значи-
мых различий в степени коррекции кифотической 
деформации (p=0,718) и ее потери через 12 мес. 
после операции (p=0,779), а также в интенсивности 
болевого синдрома (p=0,495) и качестве жизни паци-
ентов (p=0,157) в отдаленный период наблюдения. 
Следует отметить, что у пациентов I группы исходы 
передней и задней металлофиксаций различались 
выраженностью послеоперационного болевого син-
дрома (p<0,001) и параметрами, характеризующими 
тяжесть оперативного вмешательства (интраопера-
ционная кровопотеря, длительность операции) — 
p<0,001, при этом разницы в продолжительности го-
спитализации больных не выявлено (p=0,289).

У больных с последствиями нестабильной травмы 
грудного и поясничного отделов позвоночника (II груп-
па) анализ ближайших и отдаленных результатов хи-
рургического лечения показал их неоднородность. 
В первую очередь данный факт был обусловлен 
разницей резидуального кифоза после вентральной 
8,5° (2,0–15,8) и дорзальной 1,5° (1,0–2,0) коррекций 
(p<0,001). Кроме того, степень рецидива кифотиче-
ской деформации спустя 12 мес. после операции 
также зависела от варианта установки металлокон-
струкции (p<0,001) — передняя фиксация допускала 
потерю коррекции до 4,5° (3,0–10,0), задняя — всего 
только до 1,0° (0,5–2,0). Исследование качества жиз-
ни пациентов II группы с вентральным и дорзальным 
«инструментированиями» позвоночника не выявило 
разницы в интенсивности болевого синдрома сразу 
после операции (p=0,242), однако в отдаленный пе-
риод наблюдения показатели ВАШ (p=0,002) и ODI 
(p<0,001) существенно отличались. Комбинирован-
ный доступ у больных с последствиями нестабильной 
травмы выполнялся в среднем за 182 (170–220) мин, 
что значимо превышало данные показатели у паци-
ентов с вентральным хирургическим пособием — 
150 (131–169) мин (p<0,001). В то же время разницы 
в объеме интраоперационной кровопотери (p=0,108) 
и существенного отличия в продолжительности госпи-
тализации (p=0,038) у этих больных не обнаружено.

Таблица 4
Результаты использования вентральной и дорзальной металлофиксации у пациентов исследуемых групп

Параметр
Тип металлофиксации

p
anterior posterior

Степень кифоза после операции, °
I группа 1,0 (0,0–2,0) 1,0 (0,0–2,0) 0,718

II группа 8,5 (2,0–15,8) 1,5 (1,0–2,0) <0,001

p <0,001 0,121  — 

Степень потери коррекции, °
I группа 0,5 (0,0–2,0) 1,0 (0,0–1,0) 0,779

II группа 4,5 (3,0–10,0) 1,0 (0,5–2,0) <0,001

p <0,001 0,091  — 

ВАШ после операции, балл
I группа 2,0 (2,0–3,0) 4,0 (4,0–5,0) <0,001

II группа 4,0 (3,3–5,8) 5,0 (4,0–6,0) 0,242

p <0,001 0,102  — 

ВАШ через 12 мес. после операции, балл
I группа 0,0 (0,0–1,0) 1,0 (0,0–1,0) 0,495

II группа 4,0 (0,25–6,0) 0,0 (0,0–2,0) 0,002

p 0,001 0,989  — 

ODI через 12 мес. после операции, %
I группа 7,5 (4,3–10,0) 8,0 (6,3–12,0) 0,157

II группа 39,0 (15,3–44,5) 11,0 (8,0–14,5) <0,001

p <0,001 0,068  — 

Интраоперационная кровопотеря, мл
I группа 625 (462–837) 1100 (950–1200) <0,001

II группа 1000 (950–1237) 1175 (937–1387) 0,108

p <0,001 0,149  — 

Длительность операции, мин
I группа 107 (86–136) 170 (165–185) 

<0,001
II группа 150 (131–169) 182 (170–220) 

p <0,001 0,038  — 

Длительность госпитализации, сут.
I группа 13 (11–14) 14 (12–15) 0,289

II группа 14 (12–16) 15 (14–17) 0,038

p 0,289 0,013  — 
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Помимо оценки исходов хирургического лече-
ния в группах исследования, проведено сравнение 
результатов передней и задней фиксаций отдельно 
у пациентов с последствиями стабильной и неста-
бильной травм позвоночника (табл. 4). Выявлено, 
что основные показатели эффективности дорзаль-
ных вмешательств у пострадавших I и II групп не име-
ли статистически значимых различий (p>0,005), за ис-
ключением несущественной разницы в длительности 
хирургического вмешательства (p=0,038; разница 
Me — 12 мин) и продолжительности госпитализации 
(p=0,013; разница Me — 1 день). Напротив, резуль-
таты вентральных операций значимо отличались 
у пациентов с последствиями стабильных (I группа) 
и нестабильных (II группа) повреждений (p≤0,001) 
по рентгенометрическим параметрам и по показате-
лям, характеризующим качество жизни больных.

У пострадавших со сдвиговыми деформациями 
позвоночника (34 из 40 пациентов; 85 %) проанали-
зирован трансляционный потенциал вентральных 
(17 / 34) и дорзальных (17 / 34) металлоконструкций. 
Установлено, что дорзальный инструментарий по-
зволил в 100 % случаев (17 / 17) добиться полной 
коррекции смещения. Использование вентральных 
металлоконструкций способствовало достижению 
аналогичного результата трансляции только у 8 боль-
ных (47,1 %; 8 / 17). Проведена также оценка сагит-
тальной сегментарной стабильности в отдаленный 
период наблюдения, которая показала отсутствие 
у всех пациентов с транспедикулярной фиксацией 
(20 / 20) вторичной дислокации позвонков. При вен-
тральных вмешательствах признаки сегментарной 
нестабильности той или иной степени выраженности 
выявлены у 9 пациентов (45,0 %; 9 / 20), в том числе 
у 3 больных с полноценной предшествующей коррек-
цией деформации.

В ранний послеоперационный период отмечен 
ряд общехирургических осложнений (8,8 %, 7 / 80): 
постторакотомные плевриты — I группа — 1 паци-
ент (2,5 %), II группа — 2 больных (5,0 %); раневая 
гематома I группа — 2 пациента (5,0 %), II группа — 
1 больной (2,5 %); у 1 пациента из II группы (2,5 %) 
зарегистрировано повреждение левого лимфатиче-
ского ствола с последующей лимфореей в забрю-
шинное пространство. В ходе послеоперационной 
реабилитации у всех пациентов осложнения были 
купированы. Неврологических осложнений в обеих 
группах наблюдения отмечено не было.

Обсуждение. У пациентов с последствиями 
переломов позвонков типа A, ввиду изолированной 
травмы вентральных опорных структур, формиру-
ется передний костно-фиброзный блок. В данных 
условиях, как показало наше исследование, созда-
ваемое на штангах вентральной металлоконструк-
ции дистракционное усилие позволяет адекватно 
восстановить высоту поврежденного сегмента после 
мобилизующей резекции поврежденного позвонка. 
Тем не менее анализ литературных источников де-
монстрирует неоднозначность результатов использо-
вания передних винтовых систем при последствиях 
стабильной травмы грудного и поясничного отделов 
позвоночника [14]. В частности, ряд авторов отмеча-
ют высокий процент остаточных кифозов, ссылаясь 
на ограниченные технические возможности этой ме-
тодики [15]. По нашему мнению, проблема неудов-
летворительных исходов одноэтапной передней кор-
рекции при простых фиксированных деформациях 
связана с дефектами диагностики и интерпретации 
типа первичного повреждения грудных и поясничных 
позвонков. Как следствие, при планировании этих 
операций часто не учитывается фактор первичной 

остеолигаментозной травмы дорзальных структур, 
которая приводит к формированию заднего костно-
фиброзного блока и, в свою очередь, препятствует 
проведению полноценного дистракционного манев-
ра. Таким образом, выполненные по объективным 
показаниям одноэтапные вентральные вмешатель-
ства позволяют без предварительного дорзального 
релиза получить удовлетворительную редукцию за-
старелых (последствия повреждений типа А) сагит-
тальных деформаций позвоночного столба. При этом 
передние винтовые системы наряду с интактным за-
дним остеолигаментозным комплексом обеспечива-
ют надежную стабильность поврежденного сегмента 
позвоночника и благоприятный реабилитационный 
исход.

В случае этапных вмешательств (A / P / A) основ-
ным механизмом коррекции кифоза является редук-
ционный маневр на транспедикулярной системе (2-й 
этап), который при условии предварительной моби-
лизирующей резекции поврежденного позвонка (1-й 
этап) обладает высокой эффективностью. Другими 
словами, данный вариант хирургического лечения 
гарантирует положительный исход только в случае 
последовательного выполнения всех этапов, даже 
при простых ригидных кифотических деформациях. 
Нужно уточнить, что каждый из этапов представляет 
собой самостоятельное вмешательство со отдель-
ным объемом операционной травмы, кровопотери 
и осложнениями. Согласно результатам проведен-
ного исследования, использование у пациентов с по-
следствиями стабильной травмы этапных операций 
значимо утяжеляет ранний восстановительный пери-
од по сравнению с одноэтапной вентральной коррек-
цией. В литературных источниках также приводятся 
данные о травматичности этапной хирургии [16]. 
В связи с чем возникает вопрос целесообразности 
использования многокомпонентных вмешательств 
у больных с умеренными ригидными посттравмати-
ческими кифозами. Мы считаем применение данно-
го типа операций при последствиях стабильных по-
вреждений (тип А) неоправданно травматичным.

Использовать одноэтапные вентральные вме-
шательства для хирургического лечения пациен-
тов с последствиями нестабильной травмы (типов 
В и С) грудного и поясничного отделов позвоночника 
большинство специалистов не рекомендуют, ссыла-
ясь на неэффективность дистракционного маневра 
в условиях циркулярного костного блока [17, 18]. 
Выполненное исследование также демонстрирует 
неоднозначность исходов изолированной передней 
коррекции деформаций у пострадавших данной 
группы, что, по всей видимости, обусловлено мор-
фологической разнотипностью патологии. В част-
ности, сегментарные кифозы, которые встречаются 
при повреждениях типа B, нередко удовлетворитель-
но корригируются при помощи вентральных систем. 
Тем не менее системно прогнозировать эффектив-
ность коррекции у данной категории больных мож-
но только эмпирически по причине отсутствия эта-
па дорзальной мобилизирующей резекции. В связи 
с этим предварительное выполнение заднего рели-
за на вершине кифоза (операции типа P / A) кажется 
оправданным с точки зрения достижения гарантиро-
ванного положительного результата. Однако необхо-
димо учитывать тот факт, что мобилизация 360° — 
это перевод циркулярного блока в циркулярную 
нестабильность, при которой, как следует из данных 
проведенного исследования, винтовые вентральные 
системы не могут обеспечить надежной фиксации. 
Использование одноэтапных передних вмешательств 
для коррекции многоплоскостных деформаций апри-
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ори чревато неудовлетворительными результатами 
из-за низких трансляционных возможностей вен-
трального инструментария [19]. Таким образом, у па-
циентов с последствиями нестабильных поврежде-
ний грудного и поясничного отделов позвоночника 
передняя коррекция может быть условно эффектив-
на в отношении умеренных кифотических дефор-
маций без «сдвигового» компонента. При этом если 
выполняется циркулярный релиз (posterior / anterior) 
следует обязательно учитывать существенный риск 
потери коррекции ввиду низкой устойчивости вин-
товых вентральных систем к аксиальным нагрузкам 
в условиях нарушенной целостности задних опор-
ных структур. Избежать данного осложнения мож-
но за счет расширения зоны фиксации, что, в свою 
очередь, существенно увеличивает травматичность 
операции. По-видимому, оптимальным методом хи-
рургического лечения циркулярно блокированных 
(последствия травмы В и С) деформаций грудного 
и поясничного отделов позвоночника являются этап-
ные вмешательства, в основе которых лежит транс-
педикулярная фиксация [20]. Использование у дан-
ной категории пациентов передних корригирующих 
операций нецелесообразно в связи с ограниченными 
возможностями вентрального инструментария и вы-
соким риском сегментарной нестабильности.

Заключение. Положительный результат хирур-
гического лечения больных с ригидными посттрав-
матическими деформациями грудного и пояснично-
го отделов позвоночника во многом определяется 
адекватным выбором способа металлофиксации. 
Вентральная коррекция — эффективный метод, ко-
торый по праву можно использовать в комплексном 
хирургическом лечении этих пациентов, однако био-
механические особенности вентральных систем по-
зволяют с успехом применять их только у больных 
с последствиями стабильной травмы. Транспедику-
лярный инструментарий при этапных хирургических 
вмешательствах обеспечивает стабильные удов-
летворительные результаты при любых вариантах 
ригидных деформаций, но использование этих опе-
раций у пациентов с умеренными изолированными 
кифозами нерационально и неоправданно травма-
тично. Таким образом, тип инструментализации по-
врежденного сегмента должен определяться диффе-
ренцированно с учетом характера первичной травмы 
и степени деформации позвоночника.

Конфликт интересов: исследование выполне-
но в рамках НИР «Ригидные посттравматические 
деформации грудного и поясничного отделов позво-
ночного столба (профилактика развития и хирургиче-
ское лечение)», номер государственной регистрации 
АААА-А18-118050890022-0.
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Цель: анализ предикторов осложнений каротидной эндартерэктомии в ранний восстановительный период 
после инсульта. Материал и методы. Проведен ретроспективный анализ результатов ранней каротидной эн-
дартерэктомии у 88 пациентов с симптомным стенозом внутренней сонной артерии (ВСА) более 50 % (по дан-
ным NASCET, North American Symptomatic Carotid Endarterectomy Trial) в сроки до 30 дней после инсульта. 
Проведен однофакторный и регрессионный анализ предикторов инсульта, инфаркта миокарда, 30-дневной 
летальности. Результаты. Ипсилатеральный инсульт наблюдался у трех пациентов (3,4 %). В одном случае 
инсульт был летальным. Среди значимых факторов риска при однофакторном анализе выявлены женский 
пол (p=0,009; ОШ=5,31; ДИ95 %: 3,42–8,26), стеноз оперированной артерии <70 % (p=0,037; ОШ=3,15; ДИ95 %: 
2,31–4,29) и наличие множественных очагов поражения по данным компьютерной томографии / магнитно-ре-
зонансной томографии (КТ / МРТ) (p=0,04; ОШ=16,80; ДИ95 %: 1,39–205,3). Многофакторный анализ не выявил 
значимых факторов риска 30-дневного инсульта и смерти после операции. Заключение. Значимыми факторами 
риска 30-дневного инсульта и смерти после операции при однофакторном анализе оказались женский пол, 
стеноз ипсилатеральной сонной артерии <70 % и наличие множественных очагов поражения головного мозга. 
Для уточнения полученных результатов необходимы дальнейшие крупные исследования.
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Objective: analysis of the predictors of carotid endarterectomy complications in early poststroke recovery. Material 
and methods. A retrospective analysis of the results of early carotid endarterectomy in 88 patients with symptomatic 
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stenosis of the internal carotid artery stenosis (according to NASCET) up to 30 days after stroke was performed. The 
analysis of stroke, myocardial infarction, and 30-day mortality predictors was univariate and regressive. Results. Ipsi-
lateral stroke was observed in 3 patients (3.4 %) and was fatal in one case. The univariate analysis revealed female sex 
(p=0.009; OR=5.31; CI95 %: 3.42–8.26), stenosis of the operated artery <70 % (p=0.037; OR=3.15; CI95 % 2.31–4.29) 
and multiple lesions on computed tomography / magnetic resonance imaging (p=0.04; OR=16.80; CI95 %: 1.39–205.3) 
to be significant risk factors, while the multivariate analysis did not reveal any significant risk factors for 30-day stroke 
and death after surgery. Conclusion. The univariate analysis revealed the female sex, <70 % ipsilateral carotid artery 
stenosis, and multiple brain lesions as significant risk factors of 30-day stroke and death after surgery. Further large-
scale studies are needed to improve these findings.

Key words: carotid artery stenosis, acute stroke, early carotid endarterectomy, risk factors.

1Введение. Последние международные руковод-
ства по профилактике повторного инсульта при ате-
росклеротическом поражении ВСА рекомендуют 
выполнение каротидной эндартерэктомии (КЭАЭ) 
в ближайшие дни после транзиторной ишемической 
атаки и в сроки 7–14 дней после малого инсульта (мо-
дифицированная шкала Рэнкина — Modified Rankin 
Scale, mRS ≤ 3) при отсутствии противопоказаний 
(уровень доказательности IIb) [1]. При тяжелых ин-
валидизирующих инсультах в настоящий момент 
не накоплен достаточный опыт ранних операций 
для включения в рекомендации. Получены доста-
точно противоречивые результаты, однако в боль-
шинстве работ сделан вывод о невысоком риске 
ранних операций при учете объема поражения и ри-
ска геморрагической трансформации. Тенденция 
к уменьшению сроков операции объясняется высо-
ким риском повторного нарушения мозгового крово-
обращения в ранние сроки после инсульта, с одной 
стороны, и значительным снижением риска опера-
ции — с другой [2]. Эффективность и безопасность 
хирургического лечения возросла благодаря более 
высокому техническому уровню операций, примене-
нию статинов и двойной антиагрегантной терапии, 
хорошей послеоперационной коррекции артериаль-
ной гипертензии, более тщательному отбору паци-
ентов при оценке объема поражения и риска гемор-
рагической трансформации головного мозга по КТ 
и МРТ, а также применению каротидного стентирова-
ния у пациентов высокого соматического риска.

Выявление больных с наибольшим риском по-
вторного инсульта и наименьшим риском послеопе-
рационных осложнений на основе прогностических 
факторов и индивидуальный подход к тактике ле-
чения позволит значительно улучшить результаты 
лечения, даже после тяжелых инвалидизирующих 
инсультов [3].

Цель исследования — анализ предикторов ос-
ложнений каротидной эндартерэктомии в ранний 
восстановительный период после инсульта.

Материал и методы. Проведен ретроспективный 
анализ предикторов осложнений после ранней КЭАЭ 
у пациентов после инсульта разной степени тяжести. 
Начиная с 2009 по 2019 г. в базу данных включали 
пациентов, пролеченных после КЭАЭ в ранние сро-
ки после инсульта. Всего в исследование включены 
88 пациентов, прооперированных по поводу сим-
птомного стеноза ВСА более 50 % (NASCET) в сроки 
до 30 дней после инсульта. Критерии исключения: 
возраст <18 лет и >85 лет, транзиторная ишемиче-
ская атака и ретинальная ишемия, нестабильное те-
чение («крещендо» транзиторной ишемической ата-
ки, «инсульт в ходу»), тяжелые инвалидизирующие 
инсульты (National Institutes of Health Stroke Scale — 
Шкала инсульта Национального института здоровья: 
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NIHSS >22; mRS >4), обширный инсульт по данным 
МРТ и КТ (по шкале программы Alberta для оценки 
ранних КТ-изменений при инсульте — Alberta stroke 
program early CT score; ASPECTS <6; зона ишемии 
более ⅓ бассейна васкуляризации средней мозго-
вой артерии), инфаркт головного мозга с геморра-
гическим компонентом, геморрагический инсульт 
в анамнезе в течение последних 6 мес., инсульт, 
манифестирующий эпилептическими припадками, 
ранее перенесенный инсульт с выраженными оста-
точными нарушениями (mRS >2), другие заболева-
ния центральной нервной системы с выраженными 
неврологическими нарушениями, сопутствующая 
выраженная кардиальная патология (инфаркт мио-
карда в течение 1 мес.) или полиорганная недоста-
точность (шкала Американского общества анесте-
зиологов — American Society of Anaesthesiologists: 
ASA >4), операции по поводу рестеноза, аневризмы 
и патологической извитости ВСА, по поводу стеноза 
менее 50 % с изъявленной бляшкой и окклюзии ип-
силатеральной ВСА или средней мозговой артерии, 
каротидное стентирование. Были также исключены 
пациенты с неуточненными данными о времени по-
сле инсульта.

Перед операцией оценивали сопутствующую па-
тологию, индекс коморбидности Charlson и анестези-
ологический риск по классификации ASA. Невроло-
гический статус оценивался при поступлении и после 
операции по шкалам NIHSS (0–5 — малый, 6–15 — 
умеренный, >15 — большой инсульт) и mRS (ма-
лый инсульт — mRS 0–2, большой инсульт — 3–5). 
По данным ультразвукового исследования (УЗИ) 
оценивали степень и протяженность стеноза сонной 
артерии (NASCET) и структуру атеросклеротической 
бляшки по Gray-Weale (1-й тип — гипоэхогенная, 2-й 
тип — гетерогенная с преобладанием гипоэхогенных 
зон (более 50 %), 3-й тип — гетерогенная с преобла-
данием гиперэхогенных зон (более 50 %), 4-й тип — 
гетерогенная). По данным МРТ и КТ оценивали 
расположение и размер очага инфаркта по его мак-
симальному диаметру. Объем инфаркта оценивали 
по формуле расчета объема усеченного эллипса

,

где A, B и C — три размера очага в разных плоско-
стях.

Признаками большого очага считали максималь-
ный диаметр более 30 мм и объем более 4000 мм3. 
Степень поражения головного мозга оценивали 
по шкале ASPECTS [4].

Хирургическое лечение проводилось под эн-
дотрахеальным наркозом. Для нейромониторинга 
применяли церебральную оксиметрию (ЦО) (окси-
метр Equanox) и характер ретроградного кровотока. 
При снижении ЦО на 20 % или в абсолютных значе-
ниях ниже 45 % применяли временное внутрипрос-
ветное шунтирование. После операции проводили 
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гистоморфологическое исследование удаленных 
бляшек. В зависимости от морфологических измене-
ний выделяли следующие типы бляшек: стабильные 
(фиброзные бляшки с толстой интактной покрыш-
кой), преимущественно стабильные (наличие при-
знаков нестабильности с толстой интактной покрыш-
кой), нестабильные с интактной покрышкой (тонкая 
покрышка, большое липидное ядро) и нестабильные 
с поврежденной покрышкой или пристеночным тром-
бозом.

Статистический анализ полученных данных осу-
ществляли с использованием программы IBM SPSS 
Statistica 22. Для оценки нормальности распределе-
ния количественных признаков использовали мето-
ды Колмогорова — Смирнова и Шапиро — Уилка. 
Применяли непараметрические методы статисти-
ки: расчет U-критерия Манна — Уитни, критерия 
знаковых рангов Вилкоксона для связанных групп, 
критерия χ2 (точный критерий Фишера при частоте 
наблюдений менее 5). Оценивали влияние различ-
ных предикторов на риск основных нежелательных 
клинических явлений: инсульта / инфаркта миокар-
да и 30-дневной летальности (MACE, Major Adverse 
Cardiovascular Events — Основные неблагоприятные 
сердечно-сосудистые события) после каротидной 
эндартерэктомии. Чтобы учесть возможные искаже-
ния, при однофакторном анализе в модель логисти-
ческой регрессии для расчета отношения шансов 
и 95 % доверительного интервала (ДИ) были вклю-
чены переменные со значимостью p<0,5. Для оцен-
ки связи параметров применяли корреляционный 
анализ по методу Спирмена (до 0,3 — слабая связь, 
0,3–0,7 — умеренная, 0,7–1,0 — сильная). Прово-

дили логистический регрессионный анализ для вы-
явления факторов риска. Переменные, включенные 
в регрессию, имели р<0,5 при однофакторном анали-
зе. Использовали обратный пошаговый подход с ве-
роятность включения 0,05 и вероятностью исключе-
ния 0,1 или более. Для выявления порога значимых 
значений количественных признаков строили ROC-
кривые с оценкой индекса Юдена. Различия счита-
лись статистически значимыми для всех используе-
мых методов при уровне р<0,05.

Результаты. В ранний послеоперационный пери-
од не выявлено системных осложнений (почечная не-
достаточность, легочная недостаточность, пневмония, 
инфекция мочевыводящих путей). В 2,3 % (2 / 88) слу-
чаев развилось кровотечение, и потребовалась реви-
зия. В одном случае выявлено кровотечение по линии 
шва анастомоза, наложены дополнительные швы 
на анастомоз, в другом случае источник кровотечения 
не выявлен. Преходящая периферическая нейропа-
тия наблюдалась в 11,4 % (10 / 88) случаев. Ипсилате-
ральный инсульт наблюдался у трех пациентов (3,4 %, 
3 / 88). В одном случае инсульт был летальным. Таким 
образом, инсульт / инфаркт миокарда и летальность 
(MACE) через 30 дней после операции наблюдались 
в 3,4 %. У одного пациента интраоперационно выявле-
на протяженная бляшка и выполнено протезирование 
ВСА. На вторые сутки развилась клиника острого на-
рушения мозгового кровообращения, выявлен пере-
гиб и тромбоз протеза. Пациент скончался на вторые 
сутки после операции. В двух других случаях на вто-
рые сутки после операции развился ишемический 
инсульт в бассейне оперированной артерии с регрес-
сом симптоматики в течении 3–5 дней. В табл. 1 пред-

Таблица 1
Клинические и инструментальные данные пациентов, различия в группе без осложнений  

и группе с MACE через 30 дней после операции

Предикторы развития инсульта Все пациенты 
(n=88) 

Без осложнений 
(n=85) 

MACE 30 дней
(n=3) p*

Медиана срока операции, квартили 20 (14–25) 20 (14–25) 20 (17–23) 0,897

Возраст, Me (квартили) 65 (60–71) 65 (60–71) 59 (55–69) 0,254

Пол (женский), n (%) 19 (22) 16 (19 %) 3 (100 %) 0,009

ИМТ, Me (квартили) 27 (24–30) 27 (24–30) 28 (24–31) 0,663

Ожирение (ИМТ>30 кг / м2), n (%) 23 (26) 22 (26 %) 1 (33 %) 0,602

Артериальная гипертензия III ст., n (%) 61 (69) 60 (71 %) 1 (33 %) 0,525

Ишемическая болезнь сердца, n (%) 43 (49) 41 (48 %) 2 (67 %) 

0,868
Стенокардия напряжения 1–3 ФК, n (%) 9 (11) 9 (11 %) 

0

Постинфарктный кардиосклероз, n (%) 4 (5) 4 (5 %) 

Хроническая сердечная недостаточность 2–3, n (%) 7 (8) 7 (8 %) 

Нарушение ритма сердца, n (%) 6 (7) 6 (7 %) 0,807

Сахарный диабет, n (%) 12 (14) 12 (14 %) 0,641

Хроническая обструктивная болезнь легких, n (%) 11 (12) 11 (12 %) 0,667

Хроническая болезнь почек, n (%) 2 (2) 2 (2 %) 0,933

Атеросклероз артерий н / к, n (%) 2 (2) 2 (2 %) 0,986

ASA 2, n (%) 16 (18) 16 (19 %) 0

0,466ASA 3, n (%) 59 (67) 56 (66 %) 3 (100 %) 

ASA 4, n (%) 13 (15) 13 (15 %) 0

Индекс коморбидности Charlson, Me (квартили) 5 (4–6) 5 (4–6) 5 (4–5) 0,631
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Предикторы развития инсульта Все пациенты 
(n=88) 

Без осложнений 
(n=85) 

MACE 30 дней
(n=3) p*

Прием препаратов
Аспирин 80 (91) 77 (91 %) 3 (100 %) 0,749

Клопидогрел 5 (6) 5 (6) 

0

0,837

Антикоагулянты 6 (7) 6 (7) 0,807

β-блокаторы 8 (9) 8 (9) 0,749

Нитраты 6 (7) 6 (7) 0,807

Статины 74 (84) 71 (84 %) 3 (100 %) 0,591

Сторона операции (слева), n (%) 49 (57) 49 (58 %) 0 0,083

Cтепень стеноза (NASCET), %, Me (квартили) 80 (70–90) 80 (70–90) 65 (60–70) 0,039

Cтепень стеноза (NASCET) <70 %, n (%) 30 (34 %) 27 (32 %) 3 (100 %) 0,037

Протяженность бляшки, мм, Me (квартили) 16 (15–20) 16 (15–20) 20 (20–40) 0,078

Протяженность бляшки >18 мм, n (%) 44 (50 %) 44 (52 %) 3 (100 %) 0,241

Контрлатеральная ВСА:
стеноз >50 %, n (%) 54 (61) 51 (60 %) 1 (33 %) 0,565

окклюзия, n (%) 8 (9) 8 (9 %) 0 0,749

Интракраниальный стеноз ВСА, n (%) 2 (2) 2 (2 %) 0 0,966

Структура бляшки по Gray-Weale, n (%) 
1 — однородные гипоэхогенные 14 (16) 14 (16 %) 0

0,229

2 — неоднородные с преобладанием гипоэхогенных 
структур 35 (40) 35 (41 %) 1 (33 %) 

3 — неоднородные с преобладанием гиперэхоген-
ных структур 30 (34) 28 (33 %) 2 (67 %) 

4 — однородные гиперэхогенные 9 (10) 9 (10) 0

ASPECTS, баллы, Me (квартили) 9 (8–10) 9 (8–10) 7 (6–8) 0,045

ASPECTS <8, n (%) 20 (23) 18 (21 %) 2 (67 %) 0,128

Нет очаговых поражений, n (%) 31 (35) 31 (36) 
0

0,275Очаговые изменения 47 (53) 44 (52 %) 

Кистозно-глиозные изменения 8 (9) 8 (9 %) 3 (100 %) 

Макс. размер очага, мм, Me (квартили) 26 (12–45) 26 (11–45) 26 (18–53) 0,66

Макс. размер очага >30 мм, n (%) 11 (13) 10 (12 %) 1 (33 %) 0,51

Объем очага, см3, Me (квартили) 3,4 (0,8–17) 3,4 (0,8–17) 1,8 (1,1–27) 0,761

Объем очага >4000 мм3, n (%) 11 (13) 10 (12 %) 1 (33 %) 0,51

Множественные очаги, n (%) 11 (13) 9 (11 %) 2 (67 %) 0,04

Зона ишемии головного мозга (бассейны), n (%) 

передняя мозговая артерия 38 (43) 35 (41 %) 3 (100 %) 

0,512средняя мозговая артерия 11 (13) 11 (13 %) 
0

вертебробазилярный бассейн 5 (6) 5 (6 %) 

NIHSS до операции, Me (квартили) 7 (3–12) 7 (3–12) 6 (3–8) 0,631

NIHSS (0–5), n (%) 42 (48) 41 (48 %) 1 (33 %) 

0,609NIHSS (6–15), n (%) 36 (41) 34 (40 %) 2 (67 %) 

NIHSS (>15), n (%) 10 (11) 10 (11 %) 0

NIHSS после операции, Me (квартили) 4 (2–6) 4 (2–6) 3 (3) 0,752

mRS до операции, Me (квартили) 2 (1–3) 2 (1–3) 2 (1–3) 0,585

mRS 0–2, n (%) 46 (52) 44 (52 %) 2 (67 %) 
0,534

mRS 3–5, n (%) 42 (48) 41 (48 %) 1 (33 %) 

mRS после операции, Me (квартили) 2 (1–2) 2 (1–2) 2 (1–4) 0,674

Продолжение табл. 1
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Предикторы развития инсульта Все пациенты 
(n=88) 

Без осложнений 
(n=85) 

MACE 30 дней
(n=3) p*

Тип операции

Эверсионная КЭАЭ, n (%) 50 (57) 49 (58 %) 1 (33 %) 

0,781

КЭАЭ с заплатой, n (%) 18 (21) 18 (21 %) 0

КЭАЭ без заплаты, n (%) 14 (16) 13 (15 %) 1 (33 %) 

КЭАЭ и резекция извитости, n (%) 2 (2) 2 (2 %) 0

Протезирование ВСА, n (%) 1 (1) 0 1 (33 %) 

Гибридная операция**, n (%) 3 (3) 3 (3 %) 
0

Временный шунт, n (%) 6 (7) 6 (7 %) 0,807

Время пережатия ВСА, мин 17 (15–26) 17 (15–26) 15 (14–31) 0,893

Время операции, мин 85 (71–90) 85 (72–90) 80 (65–90) 0,897

Церебральная оксиметрия, n (%) 59 (67) 56 (66 %) 3 (100 %) 0,341

ЦО ипсилатерально исходно, абс, Me (квартили) 63 (60–65) 63 (60–65) 61 (61–63) 0,772

ЦО контрлатерально исходно, абс, Me (квартили) 65 (62–67) 65 (62–67) 64 (63–68) 0,836

Межполушарная разница пережатие, абс, Me  
(квартили) 6 (5–9) 6 (5–9) 5 (4–6) 0,909

Снижение ЦО ипсилатерально макс., %, Me  
(квартили) 7 (5–12) 7 (5–12) 8 (6–10) 0,807

Снижение ЦО ипсилатерально более 20 %, n (%) 6 (7) 6 (7 %) 0 0,895

Повышение ЦО после пуска кровотока, абс, Me 
(квартили) 7 (5–10) 7 (5–10) 8 (6–11) 0,836

Повышение ЦО ипсилатерально более 15 %, n (%) 3 (3) 3 (3 %) 0 0,945

Реанимация, дни, Me (квартили) 1 (1) 1 (1) 2 (1–3) 0,541

Госпитализация, дни, Me (квартили) 8 (6–10) 8 (6–10) 10 (8–12) 0,585

Гистоморфологическое исследование, n (%) 

Стабильная бляшка 31 (35) 30 (35 %) 

1 (33 %) 
0,983

Преимущественно стабильная 26 (29) 25 (29 %) 

Нестабильная без разрыва 27 (31) 26 (31 %) 

Нестабильная с разрывом 4 (5) 4 (5 %) 0

П р и м е ч а н и е : ИМТ — индекс массы тела, Me — медиана, * — точный критерий Фишера, критерий U — Манна — Уитни; ** — КЭАЭ 
и стентирование общей сонной артерии (n=1), стентирование ВСА в суб- и интракраниальном отделах (n=2).

Окончание табл. 1

ставлены результаты анализа предикторов развития 
инсульта после операции.

Медиана времени после перенесенного инсульта 
до хирургического лечения составила 20 дней (квар-
тили, 14–25). У 24 (27 %) пациентов операция вы-
полнена в первые 2 нед., у 64 (73 %) в сроки 14–30 
дней. Срок выполненной операции не влиял на исхо-
ды. Среди причин увеличения срока хирургического 
вмешательства были недооцененный стеноз по дан-

ным первичного УЗИ, отказ неврологов от раннего 
направления на оперативное лечение к сосудистому 
хирургу, отказ пациента от раннего вмешательства, 
позднее обращение к сосудистому хирургу, тяжелый 
инвалидизирующий инсульт, тяжелое соматическое 
состояние пациента.

Среди значимых факторов риска при однофак-
торном анализе выявлены женский пол (p=0,009; 
ОШ=5,31; ДИ95 %: 3,42–8,26), стеноз оперированной 

Таблица 2
Одно- и многофакторный регрессионные анализы значимых факторов риска развития послеоперационного 

инсульта и основных нежелательных клинических явлений в течение 30 дней

Предиктор

Однофакторный анализ 
(точный критерий Фишера) 

Многофакторный логистический  
регрессионный анализ

р отношение 
шансов ДИ (95 %) 

коэффи-
циент 

регрессии

стан-
дартная 
ошибка

р

Возраст <60 лет 0,166 6,09 0,53 70,7 –3,5 8853 0,999

Женский пол 0,009 5,31 3,42 8,26 19,5 4199 0,997
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артерии <70 % (p=0,037; ОШ=3,15; ДИ95 %: 2,31–4,29) 
и наличие множественных очагов поражения по дан-
ным КТ / МРТ (p=0,04; ОШ=16,80; ДИ95 %: 1,39–205,3) 
(табл. 2).

Выявлена слабая корреляция структуры бляшки 
при УЗИ перед операцией по Gray-Weale с резуль-
татами гистоморфологического исследования после 
операции (р=0,015, коэффициент корреляции Спир-
мена = –0,259). По данным нашего исследования, 
как структура бляшки по данным УЗИ, так и гисто-
морфологическая картина не влияли на исходы опе-
раций.

У пациентов с осложнениями выявлено бо-
лее тяжелое поражение головного мозга по шкале 
ASPECTS до операции (р=0,045), однако размер 
очага поражения не являлся фактором риска, несмо-
тря на то, что среди пациентов в 13 % (11 / 88) был 
выявлен большой очаг (максимальный размер бо-
лее 30 мм, объем более 4000 мм3). Тяжесть инсульта 

по шкалам NIHSS и mRS также не оказывала зна-
чимого влияния на исходы. Необходимо отметить, 
что среди пациентов в 48 % (42 / 88) случаев наблю-
дали умеренный и тяжелый инсульты (mRS 3–5), 
а в 11 % случаев (10 / 88) тяжесть по шкале NIHSS 
перед операцией составила более 15 баллов. После 
операции отмечено статистически значимое улучше-
ние неврологического статуса у большинства иссле-
дуемых пациентов (рис. 1).

Значимых различий по интраоперационным па-
раметрам (времени операции, применении внутри-
просветного шунта, данным ЦО) не выявлено. Пере-
менные со значимостью p<0,5 при однофакторном 
анализе были включены в модель множественной 
логистической регрессии. Многофакторный анализ 
не выявил значимых факторов риска 30-дневного ин-
сульта и смерти после операции (табл. 2).

Обсуждение. Данные исследований последних 
лет говорят о возможности безопасного выполнения 

Рис. 1. Сравнение неврологического статуса по шкалам NIHSS и mRS до и после операции

Предиктор

Однофакторный анализ 
(точный критерий Фишера) 

Многофакторный логистический  
регрессионный анализ

р отношение 
шансов ДИ (95 %) 

коэффи-
циент 

регрессии

стан-
дартная 
ошибка

р

ASA >2 0,543 1,2 0,67 1,36 –1,5 9227
0,999

Поражение справа 0,083 2,36 0,84 3,03 0,4 7819

Стеноз <70 % 0,037 3,15 2,31 4,29 –19,8 4406 0,083

Протяженность бляшки >18 мм 0,241 2,07 0,66 2,58 0,9 15023 0,999

Неоднородные бляшки УЗИ (2–3 
по Gray-Weale) 0,417 1,35 0,19 1,53 18,5 6145 0,998

ASPECTS <8 0,128 7,44 0,64 86,8 15,4 3174 0,996

Наличие очага ишемии 0,256 1,59 0,35 1,88 4,0 16489 0,999

Множественные очаги 0,04 16,80 1,39 205,3 36,0 8354 0,997

Константа –3,3 0,58 <0,001

Окончание табл. 2
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КЭАЭ в острый и ранний восстановительный периоды 
после инсульта, в том числе и тяжелого инвалидизи-
рующего поражения [3, 5]. Несмотря на то, что за по-
следние годы значительно изменились методы и по-
высилась эффективность медикаментозной терапии, 
даже при полноценном современном лечении риск 
повторного инсульта увеличивается с первых 72 ч 
и достигает 26 % в первые 2 нед. [2, 6]. Независимыми 
факторами риска повторных инсультов в стациона-
ре, по данным крупного исследования F. Yu с соавт. 
(n=1021), оказались атеросклероз магистральных ар-
терий, мочевая инфекция или легочные осложнения 
и высокий уровень глюкозы в крови [7]. Кроме того, 
к факторам риска относят сахарный диабет, артери-
альную гипертензию, мужской пол, возраст >75 лет, 
тяжесть поражения (стойкий неврологический дефи-
цит, транзиторную ишемическую атаку, транзиторную 
ретинальную ишемию), критический стеноз сонной 
артерии (85–99 %), отсутствие коллатералей по анги-
ографии, перемежающуюся хромоту [8].

Параллельно с улучшением консервативного 
лечения улучшались и результаты хирургического 
лечения атеросклеротического поражения сонных 
артерий. Повысился технический уровень операций, 
выросла частота применения статинов и двойной 
антиагрегантной терапии, стала более эффектив-
ной коррекция артериальной гипертензии в после-
операционный период. Развитие методов КТ и МРТ 
позволило проводить более тщательную оценку по-
ражения головного мозга. Кроме того, централиза-
ция хирургии сонных артерий, а также отказ от КЭАЭ 
в пользу каротидного стентирования у пациентов 
высокого соматического риска улучшили результа-
ты лечения. На риск осложнений после КЭАЭ вли-
яют несколько факторов (возраст, ишемическая 
болезнь сердца, сахарный диабет, пол, артериаль-
ная гипертензия, степень стеноза сонной артерии 
и клинические проявления). В крупном исследовании 
K. M. Bennett, J. E. Scarborough, C. K. Shortell незави-
симыми факторами после КЭАЭ оказались ASA >3, 
возраст >80 лет, тяжелый неврологический дефицит, 
время операции >150 мин, инсулинзависимый сахар-
ный диабет, нарушение свертываемости крови, ана-
томические особенности (протяженная бляшка, вы-
сокая бифуркация, и т. д.), применение β-блокаторов 
[9], однако остается неясным, какие из перечислен-
ных факторов имеют наибольшее значение именно 
при ранних операциях. В последние годы появилось 
несколько ретроспективных исследований по оценке 
предикторов инсульта и осложнений после ранних 
КЭАЭ при симптомном стенозе сонной артерии: экс-
тренная операция (0–48 ч), возраст >80 лет, высо-
кий хирургический риск (возраст >80 лет, клинически 
значимое поражение сердца (застойная сердечная 
недостаточность, положительные стресс-пробы, по-
казания к хирургии сердца), тяжелая легочная не-
достаточность, окклюзия контрлатеральной сонной 
артерии, паралич контрлатерального гортанного не-
рва, лучевая терапия или хирургическое вмешатель-
ство на шее в анамнезе, рестеноз после каротид-
ной эндартерэктомии), дислипидемия, хроническая 
обструктивная болезнь легких, инсулинзависимый 
сахарный диабет, ASA >2, прием β-блокаторов, от-
сутствие приема аспирина и статинов, окклюзия 
контрлатеральной сонной артерии, стеноз ипсилате-
ральной артерии <70 %, размер очага поражения го-
ловного мозга, mRS >2, NIHSS >10, время операции 
>150 мин, применение временного шунта, интракра-
ниальная ангиопластика [10–14].

В настоящее время эффективность выполнения 
операции в острейший период инсульта (до 48 ч) 
не доказана. По данным P. De Rango с соавт., риск пе-
риоперационного инсульта после КЭАЭ в сроки до 48 
ч после всех острых нарушениях мозгового кровоо-
бращения составил 5,3 % (95 % ДИ, 2,8–8,4), в то же 
время после транзиторной ишемической атаки — 
2,7 % (95 % ДИ, 0,5–6,9), а после инсульта — 8,0 % 
(95 % ДИ, 4,6–12,2) [15]. В большинстве исследова-
ний экстренные операции являлись фактором риска 
развития периоперационных осложнений. В нашем 
исследовании экстренная операция без осложнений 
в послеоперационный период была выполнена толь-
ко в двух случаях.

Полагается, что польза от КЭАЭ у женщин не-
сколько ниже из-за более высокого риска периопе-
рационных осложнений. Метаанализ трех рандо-
мизированных клинических исследований показал, 
что риск инсульта или смерти после ранних КЭАЭ че-
рез 120 дней после процедуры у женщин был выше, 
чем у мужчин (6,9 и 5,4 % соответственно), хотя при ка-
ротидном стентировании — не зависел от пола (8,5 
и 9,0 % соответственно) [16]. Однако P. M. Rothwell 
с соавт. при пересмотре результатов рандомизиро-
ванных клинических исследований NASCET и ECST 
показали, что у женщин КЭАЭ имеет преимущество 
именно при ее выполнении в ранний период. Это пре-
имущество быстро уменьшается в первые несколько 
недель, в то время как у мужчин польза наблюдает-
ся даже при отсроченной КЭАЭ [17]. Следовательно, 
остается дискутабельным вопрос о выборе тактики 
лечения в зависимости от пола. О возможной при-
чине отличий в исходах КЭАЭ у мужчин и женщин 
были выдвинуты различные гипотезы, такие как гор-
мональное и генетические различия в ответе на ише-
мическое повреждение, ВСА меньшего диаметра, 
меньшая протяженность и другой состав атероскле-
ротической бляшки (более стабильная), при всем том 
ни одна гипотеза не имеет убедительных и надежных 
доказательств. В нашей работе при однофакторном 
анализе женский пол оказался значимым предикто-
ром осложнений.

В ряде исследований пожилой возраст оказался 
независимым фактором риска осложнений при ран-
них КЭАЭ [10, 12, 14]. Между тем результаты нашего 
исследования не выявили связи между пожилым воз-
растом и осложнениями после операции, при этом 
в исследование вошли всего четыре пациента (4,5 %) 
старше 80 лет.

По данным Y. Huang и соавт., фактором риска ос-
ложнений ранних КЭАЭ является высокий хирургиче-
ский риск, включающий возраст >80 лет, клинически 
значимое поражение сердца (застойную сердечную 
недостаточность, положительные стресс-пробы, по-
казания к операции на сердце), тяжелую легочную 
недостаточность, окклюзию контрлатеральной сон-
ной артерии, паралич контрлатерального гортанного 
нерва, лучевую терапию или хирургическое вмеша-
тельство на шее в анамнезе, рестеноз после КЭАЭ 
[14]. Высокий анестезиологический риск (ASA 3 и 4) 
сопряжен с повышением периоперационного риска, 
особенно при КЭАЭ в первые 3 нед. после инсульта 
[18]. В ряде работ в качестве фактора риска послео-
перационных осложнений анализировали прием раз-
личных лекарственных препаратов. Выявлено увели-
чение риска у пациентов, не принимающих аспирин 
и статины [10, 14], однако при регрессионном анали-
зе только прием β-блокаторов значимо увеличивал 
риск повторного инсульта после ранней КЭАЭ [10]. 
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В нашем исследовании соматический статус, ане-
стезиологический риск и сопутствующая патология, 
в том числе индекс коморбидности Charlson, и прием 
различных лекарственных препаратов не стали зна-
чимыми факторами риска.

Однако мы не нашли исследований и не обнару-
жили в нашей работе доказательств того, что струк-
тура бляшки является предиктором осложнений ран-
них КЭАЭ. Мы выявили слабую корреляцию данных 
гистоморфологического исследования с УЗИ перед 
операцией, что говорит о необходимости более тща-
тельной оценки предоперационных данных и внедре-
ния новых методов оценки нестабильности бляшки, 
таких как контрастная сонография, МР-ангиография 
в Black-blood режиме и т. д.

Интересно, что однофакторный анализ в нашем 
исследовании показал больший риск послеопераци-
онных осложнений у пациентов со стенозом сонной 
артерии <70 %. Такие же данные получили в своей 
работе A. Tanious с соавт. [12]. Объяснением это-
го может быть менее выраженное коллатеральное 
русло при малом стенозе и более выраженный ре-
перфузионный синдром после операции, однако это 
требует дополнительных исследований.

В последнем метаанализе 43 исследований 
(96 658 пациентов), опубликованном D. G. Kokkinidis 
в 2020 г., подтверждена роль окклюзии контрлате-
ральной сонной артерии в развитии инсульта после 
КЭАЭ, но не после каротидного стентирования [19]. 
Несмотря на то, что такие же данные выявлены и по-
сле ранних КЭАЭ [12], в нашем исследовании это 
не подтвердилось, вероятно, что связано с недоста-
точным объемом выборки.

Если наличие геморрагического пропитывания го-
ловного мозга является несомненным фактором ри-

ска раннего вмешательства, то до сих пор остается 
неясным, влияет ли объем и локализация поражения 
на результаты хирургического лечения. Большинство 
исследователей склоняется к тезису о том, что КЭАЭ 
после острого инсульта является безопасной только 
при небольшом объеме инфаркта и легком невроло-
гическом дефиците [8]. Несмотря на это, в исследо-
вания последних десяти лет все чаще стали включать 
пациентов с большим объемом поражения и тяже-
лым инвалидизирующим инсультом. В ряде работ не-
ожиданно оказалось, что наличие ипсилатерального 
очагового поражения, за исключением геморрагиче-
ского пропитывания, не предсказывает клинический 
результат, и риск операций при большом объеме ише-
мического очага может не отличаться [3, 5]. В проти-
воположность этому, в исследовании R. Pini с соавт., 
проведенном на отобранной и однородной группе па-
циентов с тяжелым инсультом (mRS 3 или 4) и боль-
шим объемом поражения (более 4000 мм3), выявлено 
то, что ранняя операция (до 4 нед. после инсульта) 
сопряжена со значительно большей частотой инсуль-
та и смерти по сравнению с пациентами, оперирован-
ными отсрочено [20]. Однако это исследование также 
имело ретроспективный и наблюдательный характер 
и небольшой объем выборки. На рис. 2 представле-
но сравнение риска повторного инсульта в период 
ожидания операции и риска инсульта / летальности 
после ранней КЭАЭ в случае большого инвалидизи-
рующего инсульта. Таким образом, для корректной 
оценки роли объема и тяжести поражения головного 
мозга в развитии послеоперационных осложнений 
при ранних вмешательствах необходимы крупные 
проспективные исследования. В нашем анализе 
не выявлено значимого повышения риска осложне-
ний при большом объеме поражения по данным КТ, 

Рис. 2. Сравнение риска 30-дневной летальности / инсульта после ранней КЭАЭ (<15 дней) после инвалидизирующего 
инсульта (представлена медиана и квартили, полученные при анализе опубликованных исследований, включающих паци-
ентов с большим инсультом) и риска повторного инсульта в период ожидания операции (14 дней) по данным метаанализа 

(1950–2015) P. Tsantilas с соавт. [2]
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несмотря на то, что среди пациентов в 13 % случаев 
был выявлен очаг размером более 30 мм и объем бо-
лее 4000 мм3. Тем не менее при однофакторном ана-
лизе нами установлено, что наличие множественных 
поражений по данным КТ и тяжелое поражение го-
ловного мозга по шкале ASPECTS до операции зна-
чимо повышало риск инсульта после операции. Шка-
ла ASPECTS успешно применяется при оценке риска 
и пользы интракраниальной тромбэктомии в острой 
стадии инсульта. Некоторые исследователи попыта-
лись использовать эту шкалу в качестве предиктора 
инсульта и смерти после ранней КЭАЭ [4], но их ре-
зультаты, как и наши, не показали значимой связи 
шкалы ASPECTS с частотой осложнений.

По мнению большинства исследователей, тя-
жесть неврологического дефицита — значимый фак-
тор риска неудовлетворительных исходов ранних 
КЭАЭ [12]. В настоящей работе большая доля паци-
ентов (48 %) имели умеренный и тяжелый неврологи-
ческие дефициты перед операцией (mRS 3–5, NIHSS 
6–22). Несмотря на это, мы не смогли выявить значи-
мого влияния тяжести поражения на риск возникно-
вения послеоперационных осложнений. Выполнение 
ранней КЭАЭ имеет цель не только предотвратить 
повторный инсульт, но и восстановить перфузию го-
ловного мозга и улучшить неврологическое восста-
новление. Нами отмечено статистически значимое 
улучшение неврологического статуса, в том числе 
и при тяжелой степени инсульта.

Заключение. Уменьшение сроков выполнения 
операции после инсульта в настоящее время обу-
словлено не только высоким риском повторного ин-
сульта, но и снижением риска операции. Это связано, 
в том числе, и с более тщательным отбором пациен-
тов и анализом факторов риска послеоперационных 
осложнений. К сожалению, проведено только не-
сколько ретроспективных исследований по выявле-
нию факторов риска инсульта после раннего хирур-
гического вмешательства при симптомном стенозе 
сонной артерии. В нашем исследовании значимыми 
факторами риска 30-дневного инсульта и смерти по-
сле операции при однофакторном анализе оказа-
лись женский пол, стеноз ипсилатеральной сонной 
артерии <70 % и наличие множественных очагов по-
ражения головного мозга, однако многофакторный 
регрессионный анализ не выявил значимых факто-
ров риска. Для уточнения полученных результатов 
необходимы дальнейшие крупные исследования.

Ограничения. Основным ограничением данной 
работы является ретроспективный анализ получен-
ных данных и небольшой размер выборки, что могло 
привести к ошибке II типа, однако важно отметить, 
что в настоящее научное изыскание включены паци-
енты с разной степенью тяжести инсульта и объемом 
поражения головного мозга, то есть та когорта паци-
ентов, которая часто упускается из виду в подобных 
исследованиях.

Конфликт интересов отсутствует.
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Цель: оценить качество жизни, сексуальную функцию у женщин с рецидивирующем посткоитальным ци-
ститом до и после транспозиции уретры. Материал и методы. В исследование включены пациентки с реци-
дивирующим посткоитальным циститом, которым в период с 2019 по 2021 г. выполнена транспозиция уретры 
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дексу женской сексуальной функции (FSFI). Всего в исследование включены 60 пациенток, которые заполняли 
анкеты до и после операции. Средний возраст был 28,8±5,2 года. Результаты. Показатели качества жизни 
по всем критериям статистически значимо различались в до- и послеоперационный периоды. Изменения фи-
зического компонента качества жизни по данным опросника до операции составили 50,6±8,4 балла, после опе-
рации 57±3,7 (р<0,001). Более выраженные различия отмечались в психическом компоненте качества жизни, 
общий балл до операции: 35,4±10,4, а после операции — 47,5±5,6 (р<0,001). Анализ качества сексуальной 
функции продемонстрировал выраженную разницу как между каждым доменом анкеты FSFI, так и общим бал-
лом до (21,5±3,7) и после вмешательства (29,9±2,7), р<0,001. Заключение. У пациенток с рецидивирующим 
посткоитальным циститом отмечается снижение качества жизни и сексуальной функции. После хирургического 
лечения отмечается улучшение показателей как в целом качества жизни, так и сексуальной функции больных.
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Objective: to evaluate the quality of life, sexual function in women with recurrent postcoital cystitis before and after 
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who underwent transposition of urethra by Komyakov in the period from 2019–2021. Quality of life was assessed using 
the SF-12v2 questionnaire. Sexual function was assessed using the Female Sexual Function Index (FSFI). A total of 60 
patients were included in the study, who filled out questionnaires before and after surgery. The average age was 28.8 
±5.2 years. Results. Quality of life indicators for all domains were statistically significantly different in the pre- and post-
operative period. Changes in the indicator of the physical component of the quality of life according to the questionnaire 
before the operation were 50.6±8.4 points, after the operation 57±3.7 (p<0.001). More pronounced differences were 
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1Введение. Рецидивирующая инфекция нижних 
мочевыводящих путей (ИНМП) у женщин является 
распространенной нозологией в практике уролога [1, 
2]. К особой форме хронического воспаления мочево-
го пузыря относят посткоитальный цистит, при котором 
обострения возникают сразу или спустя непродолжи-
тельное время после полового акта. При отсутствии 
эффекта от консервативной терапии и профилактики 
для предупреждения рецидивирующего течения пост-
коитального цистита может успешно использоваться 
хирургический метод — транспозиция уретры [3].

Несмотря на высокую частоту ИНМП, а также 
их существенное клиническое и экономическое зна-
чение, имеется мало информации о болезни, влия-
нии заболевания на качество жизни больных [4, 5]. 
Ряд исследований показали, что ИНМП оказывают 
значительное воздействие на различные аспекты 
качества жизни больных. Успешно вылеченные па-
циенты имели существенно лучшие показатели каче-
ства жизни по сравнению с теми, у кого лечение было 
неудачным. F. M. Abrahamian и соавт. [6] продемон-
стрировали, что показатели клинического излечения 
значительно влияли на качество жизни, связанное 
со здоровьем, у женщин с острым неосложненным 
циститом, при этом более низкое качество жизни, 
связанное со здоровьем, было связано с клиниче-
ской неудачей.

У пациенток, страдающих посткоитальным цисти-
том, заболевание препятствует ведению нормальной 
половой жизни. В случаях частых обострений цистита, 
нередко после каждого полового акта, женщины стара-
ются избегать интимных отношений, что способствуют 
развитию у них психогенной сексуальной дисфункции. 
Это приводит к тому, что в семейных парах возникают 
психологические и эмоциональные конфликты и про-
блема приобретает социальный характер.

Литературные данные показывают, что при рас-
стройствах мочеиспускания часто наблюдаются 
сексуальные расстройства [7]. Однако, несмотря 
на это, исследования, изучающие негативное влия-
ние рецидивирующей ИНМП на сексуальную функ-
цию женщин, единичны [8], а работы по оценке каче-
ства жизни и сексуальной функции среди пациенток 
с посткоитальным циститом не проводились.

Учитывая распространенность и социальную зна-
чимость проблемы посткоитального цистита, сфор-
мулирована цель исследования: оценить качество 
жизни, сексуальную функцию у женщин с рецидиви-
рующем посткоитальным циститом до и после транс-
позиции уретры.

Материал и методы. В исследовании анали-
зировались данные пациенток с рецидивирующим 
посткоитальным циститом, которым в период с 2019 
по 2021 г. выполнена транспозиция уретры по Комя-
кову (n=60). Качество жизни оценивали с помощью 
анкеты SF-12v2, в то время как для оценки сексуаль-
ной функции использовали индекс женской сексуаль-
ной функции (FSFI). Обследуемые заполняли анке-
ты до и после операции. Средний возраст составил 
28,8±5,2 года. Из исследования исключались женщи-
ны, у которых транспозиция уретры оказалась неэф-
фективной. Эффективность оперативного лечения 
описана в наших более ранних публикациях [3, 9].

Операция считалась успешной при отсутствии 
эпизодов рецидивов цистита при ведении половой 
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жизни или обострение цистита от 1 до 2 раз в тече-
ние года. Все пациентки были сексуально активны 
в до- и послеоперационный периоды.

Анкета SF-12 является сокращенной версией SF-
36 с сопоставимой диагностической ценностью [10]. 
Опросник охватывает аспекты физического и психи-
ческого здоровья и состоит из 12 вопросов, которые 
группируются в восемь шкал: физическое функцио-
нирование (PF); ролевое физическое функциониро-
вание (RP); боль (BP); общее здоровье (GH); жизнен-
ная активность (VT); социальное функционирование 
(SF); ролевое эмоциональное функционирование 
(RE); психическое здоровье (MH). Эти восемь шкал 
суммируются, в результате чего получается общий 
балл физического компонента (PCS) и психического 
компонента (MCS) качества жизни.

Согласно анкете пункты: физическое функциони-
рование, ролевое физическое функционирование, 
боль и общее здоровье — в первую очередь являют-
ся индикаторами PCS, в то время как элементы: жиз-
ненная активность, социальное функционирование, 
ролевое эмоциональное функционирование и пси-
хическое здоровье — прежде всего являются инди-
каторами MCS. Для достижения высокого уровня 
сопоставимости анкета нормализована до среднего 
балла 50 и стандартного отклонения 10. Таким об-
разом, баллы выше 50 указывают на состояние здо-
ровья выше среднего.

Анкета FSFI включает в себя 19 вопросов, каса-
ющихся полового влечения, уровня сексуального 
возбуждения, увлажнения влагалища, удовлетворе-
ния, частоты и интенсивности оргазма, дискомфорта 
или болезненности при половом акте. Более высокие 
баллы указывают на более высокий уровень сексу-
ального функционирования по соответствующему 
пункту. Каждый ответ оценивался в баллах: макси-
мальный результат — 36 баллов, минимальный — 
2 балла. Показатели оценивались после соответству-
ющего пересчета данных по каждому домену. Более 
высокие баллы указывают на более высокий уровень 
сексуального функционирования по соответствую-
щему пункту. FSFI оценивался в соответствии со зна-
чением отсечения в 26,55 балла, предложенным 
M. Wiegel, C. Meston, R. Rosen, что свидетельствова-
ло о наличии сексуальной дисфункции [11].

Статистический анализ производился с исполь-
зованием программного обеспечения Statistica 10. 
Нормальность распределения оценивалась с по-
мощью критерия Шапиро — Уилка. Для полученных 
данных рассчитывалось среднее арифметическое 
(Mn), стандартное отклонение (SD). Значимость 
различий между группами определяли с помощью 
парного критерия Стьюдента, критерия Вилкоксона, 
а у несвязанных выборок t-критерием Стьюдента, 
U-критерием Манна — Уитни. Различия считали ста-
тистически значимыми при значении P<0,05.

Результаты. Показатели качества жизни по всем 
критериям статистически значимо различались в до- 
и послеоперационный периоды (табл. 1). Измене-
ния в показателе физического компонента качества 
жизни по данным опросника до операции состави-
ли 50,6±8,4 балла, после операции 57,0±3,7 балла 
(р<0,001). Более выраженные различия отмечались 
в психическом компоненте качества жизни, общий 
балл до операции 35,4±10,4, после операции — 
47,5±5,6 (р<0,001). Несмотря на то, что в послеопе-
рационный период статистически значимо увеличи-
лись показатели физического компонента качества 
жизни, изменения были не так выражены по сравне-
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нию с показателями MCS. Так, показатель «физиче-
ское функционирование» составил 53,2±7,8, а «ро-
левое физическое функционирование» 49,3±8,0. 
Наименьший балл среди данных PCS в критерии 
«общее здоровье»: 38,7±13,0, однако, анализируя 
общий балл PCS при сравнении с популяционной 
нормой, статистических различий не было получено 
(р=0,09) (рис. 1). Негативное влияние рецидивиру-
ющего посткоитального цистита больше отмечено 
на показатели MCS, в каждом из которых отметились 
значимые снижения показателей при сравнении 
с популяционной нормой (р<0,001), с наименьшим 
значением в критериях «ролевое эмоциональное 
функционирование» 37,7±11,7 и «психическое здо-
ровье» 38,3±10,6. Несмотря на выраженное повы-
шение показателя MCS после транспозиции уретры 
среднее значение общего балла психического ком-
понента качества жизни был ниже популяционной 
нормы и составило 47,5±5,6. Анализ качества сек-
суальной функции продемонстрировал выраженную 
разницу как между каждым доменом анкеты FSFI, так 
и общим баллом до (21,5±3,7) и после вмешатель-
ства (29,9±2,7), р<0,001 (табл. 2). Наименьший балл 
по анкете FSFI до операции наблюдался по показате-
лю боли (3,2±0,9) и влечения (3,2±1,1), которые нор-
мализовались после операции. Частота встречаемо-
сти сексуальной дисфункции до операции составила 

91,7 %, в то время как после таковой — только 8,3 % 
(р<0,001). У пяти пациенток, у которых в послеопера-
ционный период по данным анкетирования наблюда-

Таблица 1
Качество жизни до и после операции

Показатели, балл (Mn±SD) 
Этапы наблюдения, n=60

p
до операции после операции

Физическое функционирование (PF) 53,2±7,8 56,2±1,6 0,004*

Ролевое физическое функционирование (RP) 49,3±8,0 55,3±3,0

<0,001*

Боль (BP) 41,8±13,9 53,4±7,3

Общее здоровье (GH) 38,7±13 55,3±5,7

Жизненная активность (VT) 45,9±8,6 53,8±7,2

Социальное функционирование (SF) 39,1±11,4 46,3±7,6

Ролевое эмоциональное функционирование (RE) 37,7±11,7 51,0±4,3

Психическое здоровье (MH) 38,3±10,6 49,4±7,0

Физический компонент качества жизни (PCS) 50,6±8,4 57±3,7

Психический компонент качества жизни (MCS) 35,4±10,4 47,5±5,6

П р и м е ч а н и е : * — изменения показателей статистически значимы (p<0,05).

Таблица 2
Качество сексуальной жизни до и после операции

Показатель
Этапы наблюдения, n=60

p
до операции после операции

Влечение

Mn±SD, 
балл

3,3±1,1 5±0,7

<0,001*

Возбуждение 3,7±0,9 5,3±0,5

Любрикация 4,2±0,6 4,7±0,4

Оргазм 3,6±1,1 4,9±0,9

Удовлетворение 3,6±1,0 5,2±0,6

Боль 3,2±0,9 4,8±0,7

Суммарно 21,5±3,7 29,9±2,7

Частота встречаемости сексуальной дисфункции, % 91,7 8,3

П р и м е ч а н и е : * — изменения показателей статистически значимы (p<0,05).

Рис. 1. Сравнение показателей качества жизни
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лась сексуальная дисфункция, средний суммарный 
балл составил 25,2±0,9, в то время как до транс-
позиции уретры — 22±2. Среди данных пациенток 
наименьший показатель был в домене «оргазм», 
что требует дальнейшего мультидисциплинарного 
ведéния данных пациенток.

Обсуждение. ИНМП являются одним из наибо-
лее часто встречающихся бактериальных инфекций 
у женщин с регистрируемой частотой 0,5–0,7 эпизода 
каждый год [7]. В большинстве случаев эпизод острой 
неосложненной инфекции купируется медикаментоз-
но, однако у части пациенток ИНМП приобретает ре-
цидивирующий характер, что требует специализиро-
ванного подхода. В результате негативного влияния 
на качество жизни и сексуальную функцию проблема 
приобретает социально значимый характер [5, 7, 8].

В 2017 г. группа авторов из Италии опубликовала 
исследование, где производилось сравнение рас-
пространенности сексуальной дисфункции у женщин 
с рецидивирующей ИНМП и контрольной группой [8]. 
Пациентки с рецидивирующей ИНМП показали зна-
чительно более низкие средние баллы FSFI и чаще 
имели патологические баллы FSFI, чем в контроль-
ной группе. Все домены FSFI были значительно ниже 
у пациенток с рецидивирующей ИНМП.

A. K. Ellis и S. Verma изучили качество жизни 
47 взрослых женщин с диагнозом острой ИНМП 
по сравнению с 71 здоровой из контрольной группы 
[12]. В этом исследовании участников просили оце-
нить свое качество жизни за последние 24 ч с помо-
щью опросника SF-36. Средние баллы по шкале SF-36 
у пациенток, страдающих острыми ИНМП, были зна-
чительно ниже, чем у контрольной группы, что указы-
вает на негативное влияние ИНМП на качество жизни 
больных. Опираясь на эти данные, E. J. Ernst и соавт. 
оценили качество жизни 157 женщин с клиническими 
признаками и симптомами острого неосложненного 
цистита, получавших лечение различными антибиоти-
ками [4]. Авторы пришли к выводу о том, что средний 
индекс оценки самочувствия значительно повысился 
у пролеченных женщин в разные моменты времени 
после первого визита. Несмотря на отсутствие разли-
чий в качестве жизни в зависимости от назначенного 
лечения, пациентки, у которых наблюдались нежела-
тельные явления, связанные с лечением, имели бо-
лее низкие показатели качества жизни на протяжении 
всего периода исследования. В нашей работе после 
лечения в объеме транспозиции уретры также отмети-
лось значительное улучшение качества жизни и сек-
суальной функции по всем доменам.

В представленном исследовании оценивалось 
влияние рецидивирующего посткоитального цистита 
на качество жизни, сексуальную функцию у женщин 
до и после транспозиции уретры. Нами также срав-
нивались полученные дооперационные показатели 
с результатами анкетирования пациентов из России 
в исследовании GESPRIT [5], получены сопоста-
вимые результаты, за исключением критериев PF 
и RP (рис. 1). Послеоперационные баллы FSFI срав-
нивались со здоровыми пациентами в популяции 
[11]. Получена статистическая разница в доменах: 
влечение, любрикация и боль (р<0,001), в то время 
как для остальных показателей анкеты, и в том чис-
ле для общего балла, различия не получены (p=0,17) 
(рис. 2). Наша работа подтверждает результаты 
ранее опубликованных исследований и указывает 
на то, что рецидивирующий посткоитальный цистит 
оказывает значительное негативное влияние на ка-
чество жизни и сексуальную функцию.

Заключение. Результаты проведенного исследо-
вания свидетельствуют о существенном негативном 
влиянии посткоитального цистита на качество жизни 

больных, а также высокой распространенности сек-
суальной дисфункции среди женщин, страдающих 
рецидивирующим посткоитальным циститом. Опера-
тивное лечение — транспозиция уретры — позволя-
ет существенно улучшить как в целом качество жиз-
ни, так и сексуальную функцию пациенток.

Конфликт интересов не заявляется.
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1Введение. Коморбидность как сосуществова-
ние двух и / или более синдромов или заболеваний, 
патогенетически взаимосвязанных или совпадаю-
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щих по времени у одного пациента вне зависимости 
от активности каждого из них, широко представлена 
среди больных, госпитализированных в кардиологи-
ческие отделения многопрофильных медицинских 
учреждений. Результат декомпенсированного тече-
ния основного заболевания, через некоторое время 
проявляющийся поражением органов-мишеней, — 
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это осложненная коморбидность. Примером этого 
вида коморбидности является стабильная ишеми-
ческая болезнь сердца в прошлом с ангиопласти-
кой коронарных артерий вследствие атеросклероза 
у больных сахарным диабетом (СД) II типа и разви-
тие инфаркта миокарда в результате неоатероскле-
роза в стенте, способствующего поздним сосудистым 
осложнениям, включая очень поздний тромбоз стен-
та и поздний РвС.

Наличие коморбидности следует учитывать 
при выборе алгоритма диагностики и схемы лечения 
той или иной болезни. Именно поэтому необходим 
свежий взгляд на факторы, которые повышают веро-
ятность развития РвС и могут быть выявлены на эта-
пе планирования эндоваскулярного вмешательства.

Внедрение чрескожного коронарного вмешатель-
ства (ЧКВ) произвело революцию в лечении пациен-
тов с ИБС, включая пациентов с острым инфарктом 
миокарда [1]. Разработка стентов с лекарственным 
элюированием (drug-elutingstent — DES) успешно 
снизила процент неоинтимального избыточного ро-
ста в стентированном сегменте [2]. Однако этот успех 
был достигнут ценой существенной задержки зажив-
ления сосудов из-за мощных эффектов выпущенных 
антипролиферативных препаратов [3].

РвС (ISR) — поврежденный сосуд после стенти-
рования в процессе заживления — выявляют при-
близительно у 10–40 % пациентов [4]. Долгосрочные 
события, связанные со стентом, не были значи-
тельно уменьшены, несмотря на последние дости-
жения в технологии стента [5]. Но с изобретением 
различных поколений именно покрытых стентов ча-
стота неблагоприятных событий значительно снизи-
лась — до 12–15 %, между тем проблема осложнения 
в виде РвС после оперативного вмешательства все 
еще не решена окончательно [6]. Технический успех 
ангиопластики со стентированием не всегда умень-
шает частоту перипроцедуральных осложнений и ре-
цидивов при сосудистых событиях в течение первых 
12 мес. [7, 8]. Несмотря на снижение числа поздних 
тромботических событий при использовании DES 
нового поколения, поздняя недостаточность стента 
остается проблемой после установки такового.

Неоатеросклероз в стенте является важным фак-
тором, способствующим поздним сосудистым ос-
ложнениям, включая очень поздний тромбоз стента 
и поздний РвС [9]. Гистологически неоатеросклероз 
характеризуется накоплением липидных пенистых 

макрофагов в неоинтиме с образованием некротиче-
ского ядра и / или кальцификации. Развитие неоате-
росклероза может произойти через месяцы или годы 
после установки стента, тогда как атеросклероз в на-
тивных коронарных артериях развивается десяти-
летиями. Раннее развитие неоатеросклероза было 
идентифицировано не только при DES первого по-
коления, но и при DES второго поколения. Механиз-
мы, лежащие в основе быстрого развития неоатеро-
склероза, остаются неизвестными. Разрыв бляшки 
в стенте, вероятно, является причиной большинства 
тромботических событий, связанных с неоатероскле-
розом, в то время как он также может быть субстра-
том РвС, поскольку тромбоз может протекать либо 
симптоматически, либо бессимптомно.

Цель — комплексное освещение основных вопро-
сов влияния коморбидности на риск развития ресте-
ноза коронарной артерии после чрескожной транс-
люминальной коронарной ангиопластики.

Материал и методы. Этап отбора литерату-
ры проводился по методологии PRISMA и включал 
в себя поиск современных оригинальных исследо-
ваний, описывающих вклад иммунных процессов 
в патогенез различных фенотипов РвС, в поисковых 
системах PubMed, GoogleScholar, Scopus, Web of 
Science, eLibrary. Глубина поиска составила 20 лет. 
Поиск литературы происходил по ключевым словам 
и фразам: «коморбидная патология», «атероскле-
роз», «чрескожное коронарное вмешательство», 
«рестеноз», «воспаление», «липопротеин (а)», «фак-
тор дифференцировки роста при рестенозе внутри 
стента (GDF)».

Затем были проанализированы полнотекстовые 
источники для того, чтобы определить, какие пу-
бликации имеют отношение к цели обзора, а также 
оценить их значимость для раскрытия темы в целом. 
Критериями исключения были дублирующие публи-
кации, обзорные статьи без детального описания 
научных результатов, авторские мнения. Всего было 
первично найдено в указанных базах данные по фак-
ту упоминания ключевых слов 37 849 статей. После 
использования критериев исключения в обзор вклю-
чены 32 наиболее значимые работы для раскрытия 
указанной нами темы (рисунок).

Инсулинорезистентность. Согласно литера-
турным данным, имеется выраженная взаимосвязь 
ожирения и инсулинорезистентности, что приводит 
к развитию стойкого СД II типа и, как следствие, 

Отбор статей для обзора в соответствии с методологией PRISMA
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сердечно-сосудистых заболеваний, включая ИБС, 
острого коронарного синдрома и прогрессированию 
атеросклероза в виде высокой частоты РвС после 
ангиопластики [10, 11]. Ожирение характеризуется 
инсулинорезистентностью, эндотелиальной дис-
функцией, в дополнение к низкоинтенсивному вос-
палению и окислительному стрессу, которые пред-
ставляют собой общие факторы риска развития 
атеросклероза. Так, в клиническом исследовании, 
основанном на однолетнем наблюдении пациентов 
с ИБС, G. Cheng с соавт. в 2019 г. отметили факторы, 
влияющие на РвС после ЧКВ, что составило среди 
1132 случаев 93 примера с РвС с общей частотой 8, 
21 %. Одно- и многомерные логистические регресси-
онные анализы показали, что послеоперационные 
уровни гиперчувствительного С-реактивного белка 
(hs-CRP) (OR=2,309, 1,579–3,375 мг / л), послеопе-
рационные уровни гомоцистеина (OR=2,202, 1,268–
3,826 мкмоль / л), СД в анамнезе (OR=1,955, 1,272–
3,003), коронарные бифуркационные поражения 
(OR=3,785, 2,246–6,377) и длина стента (OR=1,269, 
1,179–1,365 мм) были независимыми факторами ри-
ска РвС после ЧКВ [12].

В исследовании Н. Г. Веселовской и соавт. отме-
чено, что при рестенозе коронарных артерий после 
их стентирования у женщин с ожирением средние по-
казатели липидного профиля крови не различались, 
но наблюдались более высокие значения липопро-
теина (а) [13]. Отмечалась тенденция к более выра-
женным нарушениям углеводного обмена в группе 
пациенток с РвС, но отличия были статистически 
незначимы. Вновь было установлено, что у женщин 
с РвС определялись более высокие исходные зна-
чения перед ЧКВ провоспалительных цитокинов: ин-
терлейкина-6 и фактора некроза опухоли α. Анализ 
нейрогуморальной активности висцерального жира 
показал то, что у женщин с РвС перед ЧКВ отмеча-
лись более высокие значения уровней лептина и бо-
лее низкие — уровней адипонектина. При проведе-
нии анализа взаимосвязи изучаемых предикторов 
с возникновением РвС с помощью метода логистиче-
ской регрессии было построено около десятка урав-
нений, из которых выбрано уравнение с наибольшей 
предсказательной ценностью, куда вошли такие по-
казатели, как возраст пациентки, значение толщина 
эпикардиальной жировой ткани в миллиметрах, зна-
чение инсулина в микромеждународных единицах 
на миллилитр.

Сахарный диабет. Во многих исследованиях СДII 
типа неоднократно фигурирует как один из значимых 
факторов риска развития сердечно-сосудистых со-
бытий, повышая вероятность их развития в 1,7 раза 
при однососудистом поражении, а при наличии муль-
тифокального атеросклероза — уже в 2,8 раза [14]. 
Реваскуляризация миокарда у пациентов при на-
личии СД II типа ассоциируется с неблагоприят-
ным сердечно-сосудистым прогнозом. Шведский 
регистр SCAAR (Swedish Coronary Angiography and 
Angioplasty Registry), объединивший 35 тыс. паци-
ентов после имплантации четырех различных типов 
стентов, продемонстрировал значительное увели-
чение частоты РвС у больных, страдающих СД [15]. 
В исследовании S. Xu соавт. в 2 раза чаще потре-
бовалась повторная реваскуляризация у пациентов 
с инсулинозависимым СД по сравнению с группой 
контроля [16].

Больные СД II типа характеризуются комбинаци-
ей крайне агрессивных метаболических факторов — 
гипергликемии, инсулинорезистентности и гиперин-

сулинемии. Для пациентов с СД характерна высокая 
реактивность тромбоцитов в отношении тромбооб-
разования. Результаты исследований последних лет 
показали, что у пациентов с СД увеличен объем тром-
боцитов, повышена их чувствительность к основным 
индукторам тромбообразования [17]. Данный фактор 
также был отмечен и в исследовании З. А. Габбасова 
и соавт., где пациентам со стабильной стенокардией 
было выполнено плановое стентирование коронар-
ных артерий стентами с лекарственным покрытием 
и последующая ангиография в течение 6–12 мес. 
после этого. Пять значимых факторов риска ресте-
ноза были идентифицированы путем бинарного 
сравнения различных переменных. Уравнение логи-
стической регрессии, включающее уровень CD45+-
тромбоцитов, СД, стентирование мелких сосудов, 
количество одновременно имплантированных стен-
тов у одного пациента и длину поражения, демон-
стрирует самый высокий уровень прогнозирования 
рестеноза в стенте (OR=22, 8; p<0,001). ROC-анализ 
продемонстрировал высокую прогностическую цен-
ность логит-модели (площадь под кривой ROC 0, 87, 
p<0,001). Данные свидетельствуют о том, что суще-
ствует тесная взаимосвязь между развитием ресте-
ноза и уровнем циркулирующих CD45+-тромбоцитов 
[18].

Важнейшую роль в формировании коморбид-
ности играют универсальные патофизиологические 
механизмы и развивающиеся общепатологические 
процессы (хроническое воспаление, дистрофия, 
нарушения крово- и лимфообращения и др.). [19]. 
Процесс заживления ран, который предшествует 
РвС, включает воспалительные реакции, клеточную 
пролиферацию и ремоделирование артериальной 
стенки, где инициируется синтез белка внеклеточно-
го матрикса. Хронические воспалительные реакции, 
которые постоянно присутствуют у коморбидных 
пациентов, как и ранее было показано, активирует 
тромбоциты, лейкоциты и моноциты и стимулирует 
клетки гладкой мускулатуры. Препараты на DES (ра-
памицин, паклитаксел, сиролимус, эверолимус и зо-
таролимус) ингибируют деление клеток, являются ци-
тотоксичными [20]. Механизм РвС при имплантации 
стентов с лекарственным покрытием неоднороден 
и связан с отложением Т-лимфоцитов и фибрина. 
Факторы риска развития РвС включают не только 
механические факторы, такие как неправильное рас-
положение и расширение стентов, но и все патогене-
тические аспекты развития неоатеросклероза.

Воспаление при хронических заболеваниях. 
Выявляемость РвС на амбулаторном этапе продол-
жает оставаться крайне низкой, даже при наличии 
клинических признаков заболевания, но особенно 
при бессимптомных формах [21]. В последнее вре-
мя появился ряд исследований, в которых неодно-
кратно указывалось на то, что ни размер атеромы, 
ни степень стеноза артерии не относятся к наиболее 
важным характеристикам нестабильной (уязвимой, 
склонной к разрыву) атеросклеротической бляшки, 
а имеют значение тип, состав, морфология и имму-
ногистохимические характеристики бляшки и статус 
коморбидности пациента [22]. Поиск эффективных 
терапевтических мишеней и ранней диагностики РвС 
обусловливает высокий интерес к вопросам пато-
генеза данного состояния. Основными патогенети-
ческими механизмами развития РвС признаны сле-
дующие: эластическое спадание просвета сосуда, 
пристеночное тромбообразование и гиперплазия 
неоинтимы, приводящие к патологическому ремо-
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делированию стенки сосудов. В качестве пускового 
момента рассматривается механическое поврежде-
ние интимы и медии артерий и гиперчувствитель-
ность к материалам стента [23]. Ранее уже было 
известно, что травма сосудистой стенки во время 
вмешательства приводит к развитию местной воспа-
лительной реакции, адгезии, активации и агрегации 
тромбоцитов с образованием пристеночного тромба, 
миграции и пролиферации гладкомышечных клеток 
и реэндотелизации, а также к синтезу компонентов 
внеклеточного матрикса (гиалуроновой кислоты, фи-
бронектина, остеопонтина и вибронектина). Все эти 
процессы являются физиологическими и необходи-
мыми для восстановления анатомической и функ-
циональной целостности сосудистой стенки. Однако 
в ряде случаев они приобретают патологический ха-
рактер и приводят к возникновению гиперплазии не-
оинтимы и хронической вазоконстрикции. По мнению 
ряда авторов, стентирование предотвращает эласти-
ческую отдачу, но не препятствует развитию тромбо-
за, воспаления и гиперплазии неоинтимы.

В структуру покрышки атеросклеротической бляш-
ки входят многие компоненты экстрацеллюлярного 
матрикса (коллаген, эластин, протеогликаны и глико-
заминогликаны), большое значение в стабилизации 
бляшки имеют факторы, влияющие на образование 
и разрушение этих компонентов. При этом пере-
численные макромолекулы внеклеточного матрикса 
могут захватывать липопротеины и способствовать 
накоплению липидов в интиме. Как известно, атеро-
склеротические бляшки, богатые липидами, а не со-
единительнотканными элементами и не кальцини-
рованные, становятся более «мягкими» и опасными 
в плане повреждения и формирования тромбоза. 
Цитокины способны стимулировать секрецию клет-
ками атеромы (в основном макрофагами, но также 
и эндотелиальными, гладкомышечными, пенистыми) 
матриксных металлопротеиназ (коллагеназ, жела-
тиназ, стромелизинов и др.), которые обладают де-
градирующей способностью в отношении почти всех 
компонентов внеклеточного матрикса. Выраженное 
стимулирующее действие на транскрипцию и синтез 
матриксных металлопротеиназ обнаружено у нейро-
гуморальных агентов, традиционно ассоциирующих-
ся с процессами ремоделирования: ангиотензина II, 
эндотелина, катехоламинов. На секрецию матрикс-
ных металлопротеиназ могут оказывать влияние 
не только цитокины, но и факторы роста, некоторые 
химические агенты и др. Активность матриксных ме-
таллопротеиназ в бляшке параллельна увеличению 
в ней воспалительной клеточной инфильтрации и по-
вышению уровня апоптоза клеток [24, 25]. Наличие 
воспалительных агентов неоднократно было отмече-
но и изучено у коморбидных пациентов, что позволя-
ет сделать вывод о том, что любое хроническое за-
болевание является мощным пусковым механизмом 
формирования неоатеросклероза вследствие акти-
вации воспаления.

Патогенетические аспекты развития неоате-
росклероза. Неоинтимальная гиперплазия являет-
ся одним из основных факторов, способствующих 
РвС после процедур ангиопластики. Развитие РвС 
основано на сложном взаимодействии различных 
механических и биологических факторов, вызван-
ных процедурой реваскуляризации пораженной со-
судистой сети и сопутствующей сосудистой травмой. 
Механизм, с помощью которого развивается постан-
гиопластический рестеноз, по всей вероятности, за-
висит от того, было ли вмешательство выполнено 

с помощью стента или баллонной ангиопластики. 
В случае процедуры без стента ранняя артериальная 
отдача и негативное ремоделирование сосудов явля-
ются важными факторами. Напротив, рестеноз после 
установки стента (РвС) в первую очередь опосреду-
ется неоинтимальным образованием и неоатеро-
склерозом [25, 26].

В работе M. L.A. Ebert и соавт. подробно описа-
на генерация неоинтимальной гиперплазии на при-
мере различных мелких животных [27]. В экспе-
рименте создана сосудистая травма, вследствие 
которой возникала воспалительная реакция с повы-
шенным набором иммунных клеток, особенно моно-
цитов и макрофагов, которые быстро накапливались 
и дифференцировались в пенистые макрофаги. 
Окислительный стресс и повышенное высвобожде-
ние цитокинов и хемокинов приводили к пролифера-
ции и миграции гладкомышечных клеток сосудистой 
стенки в интиму. Были выделены основные меха-
низмы неоинтимальной гиперплазии: повреждение 
и активация эндотелия, адгезия лейкоцитов, мигра-
ция и пролиферация фибробластов, трансформация 
гладкомышечных клеток сосудистой стенки.

В недавних исследованиях также было предло-
жено оценить влияние микробиома на развитие ате-
росклероза и РвС. Сравнение асептических и услов-
но выращенных мышей показало, что у последних 
более развито неоинтимальное образование, что, 
вероятно, связано с изменениями кинетики острого 
воспаления и заживления ран [28, 29]. Дисбактериоз 
кишечника тоже, по-видимому, способствует разви-
тию атеросклероза путем модуляции воспалитель-
ных явлений, вызванных различиями в продукции 
микробных метаболитов [30].

Развитие неоатеросклероза прежде всего ос-
новано на постинтервенционной эндотелиальной 
дисфункции [31]. Из-за недостаточной регенерации 
эндотелия циркулирующие липиды все больше на-
капливаются в субинтимальном пространстве, уско-
ряя образование новых атеросклеротических бляшек 
в формирующейся неоинтиме. Этот процесс также 
проявляется ранним отложением пенистых клеток 
и некротической ткани, а также появлением фибро-
атеромы с тонкой крышкой [32].

Заключение. В рутинной клинической практи-
ке внимание должно быть направлено не только 
на своевременность и полноту оказания высокотех-
нологической помощи, но и на усовершенствова-
ние профилактических мер при прогрессировании 
атеросклероза у коморбидных пациентов с ИБС. 
Знание патофизиологических механизмов, ассоции-
рованных с риском развития повторных коронарных 
событий, и изучение соответствующих биомаркеров 
актуально с целью оценки факторов риска до внутри-
сосудистого вмешательства у коморбидных пациен-
тов и выявление лиц с повышенной вероятностью 
развития неблагоприятного исхода.

Пациенты очень высокого риска возникновения 
РвС должны получать качественное диспансерное 
наблюдение, интенсивное медикаментозное лече-
ние после ЧКВ для достижения целевых показателей 
факторов риска и снижения повторных неблагопри-
ятных сердечно-сосудистых событий. Современ-
ные методы исследования и определение наиболее 
значимых ранних предикторов прогрессирования 
ИБС могут оказать влияние на совершенствование 
вторичной профилактики и лечение атеросклероза 
в постреваскуляризационный период. Данный обзор 
может быть использован для создания модели про-
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гнозирования риска и разработки стратегии вмеша-
тельства при формировании РвС у коморбидных па-
циентов после ЧКВ.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов.
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Цель: оценка факторов кардиометаболического риска и состояния органов-мишеней у женщин, имев-
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повышение уровня мочевой кислоты (18,2 % и отсутствие случаев во II группе, р=0,012) и нарушенная гликемия 
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синдром был обнаружен у каждой третьей женщины (36,4 %), а II стадия артериальной гипертензии была уста-
новлена практически у каждой второй женщины c ее наличием в I группе (44,8 %) при отсутствии таковых во II 
группе. Заключение. Женщины, перенесшие гипертензивные нарушения во время беременности, подвержены 
высокому риску развития метаболического синдрома с поражением органов-мишеней по сравнению с нормо-
тензивными женщинами во время беременности.
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Objective: to assess cardiometabolic risk factors and target-organ damage in women with hypertensive disorders 
during pregnancy 10 years and more after delivery. Material and methods. A cross-sectional study based on a pro-
spective cohort study. The study included 66 women divided into two groups: group 1 — with a history of hypertensive 
pregnancy disorders (n=33), group 2 (control) — with a history of normotensive pregnancies (n=33). Results. The fre-
quency of cardiometabolic risk factors in group 1, including arterial hypertension (87.9 vs 6.1 %, p=0.019), abdominal 
obesity (36.4 vs 12.1 %, p=0.042), increased uric acid levels (18.2 and no cases in group 2, p =0.012) and impaired 
fasting glycemia (15.2 vs 3.0 %, р=0,197) and a higher laboratory markers of insulin resistance (HOMA-IR index 1.47 
[0.55–1.62] vs 0.40 [0.27–0.67], p<0.001) were higher compared with group 2. Metabolic syndrome was detected in 
every third case (36.4 %), and stage II hypertension was found in every second woman with hypertension (44.8 %) in 
group 1 (44.8 %) and absence rate in the control group. Conclusion. Women who had hypertensive disorders during 
pregnancy are at high risk of developing metabolic syndrome with target-organ damage compared to normotensive 
women during pregnancy.
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359



 Саратовский научно-медицинский журнал. 2022. Т. 18, № 3.

КАРДИОЛОГИЯ

1Введение. Беременность представляет собой 
«стресс-тест» для организма, приводящего к зна-
чительной метаболической и гемодинамической 
адаптации матери для поддержки роста плода [1]. 
Выявление метаболических нарушений, таких как ги-
пертензивные нарушения беременности и гестаци-
онный сахарный диабет, у женщин с уже существу-
ющей сосудистой дисфункцией имеет ключевое 
значение для профилактики развития кардиометабо-
лических заболеваний в будущем [2]. Эпидемиологи-
ческие исследования демонстрируют повышенный 
риск развития гипертензивных нарушений беремен-
ности у женщин с гестационным сахарным диабетом 
и наоборот, что предполагает общие патофизиоло-
гические механизмы, включая инсулинорезистент-
ность. Кроме того, ожирение также увеличивает 
инсулинорезистентность и повышает риск развития 
гестационного сахарного диабета и преэклампсии 
по сравнению с женщинами с нормальным весом 
[3]. Вскоре после родов женщины, перенесшие ги-
пертензивные нарушения беременности, имеют по-
вышенный риск развития артериальной гипертензии 
(АГ), абдоминального ожирения, дислипидемии и на-
рушений углеводного обмена с более высокой часто-
той по сравнению с нормотензивными женщинами 
во время беременности [4]. В течение одного-двух 
десятилетий после родов у этой группы женщин чаще 
развиваются сахарный диабет II типа, хроническая 
сердечная недостаточность, ишемическая болезнь 
сердца и церебральные сосудистые заболевания [5]. 
Хотя существует общее мнение о том, что женщины, 
имевшие гипертензивные нарушения беременно-
сти, должны проходить ранний скрининг на факторы 
риска кардиометаболических заболеваний, чтобы 
обеспечить своевременную и надлежащую профи-
лактику, точные сроки и методы скрининга остаются 
не стандартизированными [6].

Цель — оценка факторов кардиометаболического 
риска и состояния органов-мишеней у женщин, имев-
ших гипертензивные нарушения во время беремен-
ности 10 и более лет назад.

Материал и методы. В исследование методом 
сплошной выборки включены 77 женщин в возрас-
те от 20 до 44 лет. Первоначально в период с 2013 
по 2016 г. все участники прошли углубленное меди-
цинское обследование с оценкой метаболического 
статуса и состояния органов-мишеней в ГАУЗ «Го-
родская клиническая больница № 11 г. Челябинска».

Критерии включения: наличие родов в анамнезе; 
возраст от 18 до 44 лет на момент включения в ис-
следование; информированное согласие на участие 
в исследовании.

Критерии исключения: симптоматические АГ; ас-
социированные клинические состояния; аутоиммун-
ные заболевания; беременность и период лактации.

Мы разделили всех участников на две группы: 
I группа — с указанием наличия гипертензивных на-
рушений беременности в анамнезе (n=33); II груп-
па — имевшие нормальное артериальное давление 
во время беременности в анамнезе (n=44) [7].

В последующем, в период с 2018 по 2020 г., эти 
женщины были приглашены на повторное обследо-
вание. В соответствии с расчетом объема выборки 
и с учетом потерь (11 пациентов во II группе пре-
кратили наблюдение по собственному желанию) 
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в I группу — с гипертензивными нарушениями бере-
менности в анамнезе вошли 33 женщины; во II группу 
(контрольная) — с нормотензивными беременностя-
ми в анамнезе — 33 женщины.

Расчет  объема  выборки. С учетом планируе-
мого включения женщин в соотношении 1:1 в обе-
их группах в каждую группу необходимо включить 
по 33 женщины, что будет достаточным, чтобы про-
демонстрировать увеличение риска сердечно-со-
судистых заболеваний с 5 до как минимум 15 % 
(при ошибке 1 рода альфа 0,05 и мощности 80 %). 
Эта оценка согласуется с исследованиями, пока-
зывающими оценку риска ≥ 10 % у более чем 30 % 
женщин с гипертензивными нарушениями во время 
беременности [8].

Комплексное обследование включало сбор жа-
лоб и анамнестических данных, клинический осмотр 
с антропометрическими измерениями, измерение ар-
териального давления, клиническое биохимическое 
исследование крови, включающее триглицериды, об-
щий холестерин, глюкозу, холестерин липопротеинов 
низкой плотности и холестерин липопротеинов высо-
кой плотности, мочевую кислоту, креатинин с помо-
щью автоматического биохимического анализатора. 
Концентрацию иммунореактивного инсулина в крови 
определяли иммуноферментным анализом на ана-
лизаторе Analette Biochem (HTI, США) с использова-
нием тест системы Monobind (США). Модель оцен-
ки гомеостаза инсулинорезистентности (HOMA-IR) 
рассчитывалась как инсулин (мкМЕ / мл) × глюкоза 
(ммоль / л) / 22,5.

Индекс массы тела рассчитывали по формуле  вес 
(кг) / рост (м2). Окружность талии и окружность бедер 
измеряли с помощью сантиметровой ленты. АГ опре-
делялась как систолическое артериальное давление 
≥140 мм рт. ст., диастолическое артериальное давле-
ние ≥90 мм рт. ст. при повторных измерениях или теку-
щий прием антигипертензивных препаратов. Метабо-
лический синдром определялся как окружность талии 
≥80 см плюс любые два из следующих факторов: по-
вышенный уровень триглицеридов (>1,7 ммоль / л), 
повышенный уровень холестерина липопротеидов 
высокой плотности (>3 ммоль / л), сниженный уро-
вень холестерина липопротеидов высокой плотности 
(<1,2 ммоль / л), повышенное артериальное давле-
ние (систолическое ≥140 мм рт. ст. и диастолическое 
≥90 мм рт. ст.), повышенный уровень глюкозы в плазме 
натощак (≥6,1 ммоль / л) или ранее диагностирован-
ный сахарный диабет II типа [9].

Эхокардиография проводилась на ультразвуко-
вом аппарате GE Vivid S5 (Германия) в М- и В-режимах 
по стандартным методикам. Гипертрофия левого же-
лудочка устанавливалась при величине индекса мас-
сы миокарда левого желудочка >95 г / м2. Повышение 
относительной толщины стенки (>0,42) использова-
лось для классификации геометрических паттернов 
левого желудочка.

Исследование в моче альбумина и креатинина 
с последующим расчетом альбумин / креатинин-
соотношения (нормализованного по креатинину пока-
зателя содержания альбумина в моче) проводилось 
в утренней порции мочи. Уровни альбумина в моче 
измеряли турбидиметрически после агглютинации 
с овечьими антителами к человеческому альбумину. 
Скорость клубочковой фильтрации рассчитывалась 
по формуле CKD-EPI (Chronic Kidney Disease Epidemi-
ology Collaboration).

Все статистические анализы в этом исследова-
нии проводились с помощью пакета статистических 
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программ MedCalc (версия 20.110). Непрерывные 
переменные с асимметричным распределением 
представлены как медиана с верхним и нижним квар-
тилями и проанализированы с помощью непараме-
трического U-критерия Манна — Уитни между груп-
пами. Качественные переменные представлены 
в абсолютных числах (процентах) и проанализиро-
ваны критериями χ2 Пирсона и Фишера. Проводился 
расчет относительного риска с 95 % доверительным 
интервалом (ОР; 95 % ДИ). Статистическую значи-
мость определяли как p<0,05.

Результаты. Средний возраст всех участников 
исследования составил 42 [34–46] года. Средние зна-
чения индекса массы тела составили 23,5 [21,2–27,6] 
кг / м2, средние показатели систолического и диасто-
лического артериального давления составили 126,5 
[120–135] и 80 [70–82] мм рт. ст. соответственно. 
В табл. 1 представлены клинические характеристики 
женщин в исследуемых группах. Женщины с гипер-
тензивными нарушениями при беременности в анам-

незе (I группа) имели более старший возраст, более 
высокие показатели индекса массы тела, систоли-
ческого и диастолического артериального давления 
по сравнению со II группой. При анализе частоты 
факторов кардиометаболического риска у женщин 
в I группа обнаружено, что практически 90 % женщин 
имели АГ (ОР 14,5; 95 % ДИ 3,7–55,9; p<0,001), каж-
дая третья — абдоминальное ожирение (ОР 3,0; 95 % 
ДИ 1,1–8,3; p=0,035), каждая пятая — нарушения 
углеводного обмена (нарушение гликемии натощак 
и сахарный диабет II типа) (ОР 3,0; 95 % ДИ 0,7–13,8; 
p=0,158) по сравнению со II группой. Не было вы-
явлено существенных различий между женщинами 
по другим независимым факторам риска: курению 
в настоящее время и семейному анамнезу ранних 
сердечно-сосудистых заболеваний. Метаболический 
синдром был обнаружен у каждой третьей женщины 
(36,4 %) с гипертензивными нарушениями беремен-
ности в анамнезе при отсутствии таковых во II группе 
(ОР 25,0; 95 % ДИ 1,5–405,6; p<0,001). При оценке 

Таблица 1
Клиническая характеристика женщин в исследуемых группах

Параметр
Группа

p
I (n=33) II (n=33) 

Возраст, лет 46 
[45–48] 

43 
[39–47] 

0,022

Индекс массы тела, кг / м2 29,0 
[25,5–31,9] 

22,1 
[20,8–25,1] 

<0,001
Окружность талии, см 88 

[80–94] 
75 

[70–85] 

Окружность талии / окружность бедер 0,84 
[0,75–0,87] 

0,75 
[0,72–0,81] 

0,008

Систолическое артериальное давление, мм рт. ст. 135,0 
[120,0–138,0] 

120,0 
[117,5–132,0] 

0,019

Диастолическое артериальное давление, мм рт. ст. 81,5 
[80,0–86,0] 

80,0 
[70–80,5] 

0,014

Частота сердечных сокращений, уд. / мин 76 
[70–83] 

71 
[68–80] 

0,069

Артериальная гипертензия 29 (87,9) 2 (6,1) 0,019

Нарушение гликемии натощак 5 (15,2) 1 (3,0) 0,197

Сахарный диабет II типа 1 (3,0) 0 (0) 1,0

Абдоминальное ожирение 12 (36,4) 4 (12,1) 0,042

Курение 8 (24,2) 5 (15,2) 0,537

Семейный анамнез ранних ССЗ 23 (69,7) 20 (60,6) 0,442
П р и м е ч а н и е : данные представлены в виде медианы с верхним и нижним квартилями и абсолютных числах (процентах).

Таблица 2
Метаболические показатели у женщин в исследуемых группах

Параметр
Группа

p
I (n=33) II (n=33) 

Глюкоза натощак, ммоль / л 5,6 
[4,8–5,9] 

5,2 
[4,9–5,6] 

<0,001

Гликированный гемоглобин, % 4,5 
[4,0–5,8] 

4,1 
[3,8–4,7] 

0,024

Иммунореактивный инсулин, мкм / л 3,6 
[2,2–5,0] 

1,8 
[1,2–2,7] 

<0,001
Индекс HOMA-IR 1,47 

[0,55–1,62] 
0,40 

[0,27–0,67] 

361



 Саратовский научно-медицинский журнал. 2022. Т. 18, № 3.

КАРДИОЛОГИЯ

компонентов метаболического синдрома (табл. 2) 
наиболее значимые межгрупповые различия были 
получены по уровню глюкозы крови натощак, причем 
также выявлены более высокие значения гликиро-
ванного гемоглобина, иммунореактивного инсулина 
и индекса инсулинорезистентности HOMA-IR. Кроме 
того, у женщин в I группе отмечены более высокие 
концентрации мочевой кислоты, аланинаминотранс-
феразы и аспартатаминотрансферазы в сыворотке 
крови по сравнению с таковыми во II группе. Повы-
шение уровня мочевой кислоты выше 360 мкмоль / л 
выявлено у 6 женщин (18,2 %) в I группе при отсут-
ствии таковых во II группе (p=0,012).

У женщин с гипертензивными нарушениями бе-
ременности в анамнезе (I группа) величина индекса 
массы миокарда левого желудочка была больше, 
чем у женщин с нормотензивной беременностью 
в анамнезе (табл. 3). Гипертрофия левого желудочка 
диагностирована у девяти женщин в I группе (во всех 

случаях — эксцентрическая гипертрофия левого 
желудочка) и у трех женщин во II группе (из них два 
случая концентрической гипертрофии левого желу-
дочка). Концентрическое ремоделирование ЛЖ (ОТС 
>0,42) встречалось только у четырех женщин в I груп-
пе и у одной женщины во II группе.

Среднее значение альбумина и альбумин / креа-
тининового соотношения мочи в контрольной группе 
было значительно ниже по сравнению с I группой. 
При этом величина альбумин / креатининового соот-
ношения выше 3,5 мг / ммоль выявлялась у каждой 
третьей женщины в I группе и только у одной женщи-
ны во II группе.

Изменений со стороны глазного дна в виде на-
личия кровоизлияний, экссудатов или отека соска 
зрительного нерва не было обнаружено ни в одном 
случае.

Таким образом, вторая стадия АГ диагностирова-
на у 13 из 29 женщин с АГ в I группе (44,8 %) при от-

Параметр
Группа

p
I (n=33) II (n=33) 

Общий холестерин, ммоль / л 5,5 
[4,8–6,1] 

5,3 
[4,7–5,8] 

0,119

Холестерин липопротеинов низкой плотности, ммоль / л 3,2 
[2,7–4,0] 

2,8 
[2,4–3,4] 

0,077

Холестерин липопротеинов высокой плотности, ммоль / л 1,4 
[1,2–1,7] 

1,6 
[1,4–2,0] 

0,099

Триглицериды, ммоль / л 1,5 
[1,1–1,9] 

1,3 
[0,9–1,7] 

0,175

Мочевая кислота, ммоль / л 0,28 
[0,23–0,33] 

0,21 
[0,17–0,28] 

<0,001

Аланинаминотрансфераза, МЕ / л 32,7 
[18,5–51,0] 

20,7 
[16,5–24,9] 

0,013

Аспартатаминотрансфераза, МЕ / л 26,4 
[20,3–36,2] 

20,4 
[18,0–24,3] 

0,007

П р и м е ч а н и е : данные представлены в виде медианы с верхним и нижним квартилями.

Таблица 3
Состояние сердца и почек у женщин в исследуемых группах

Параметр
Группа

p
I (n=33) II (n=33) 

Относительная толщина стенки 0,38 
[0,33–0,39] 

0,36 
[0,29–0,40] 

0,406

Индекс массы миокарда левого желудочка, г / м2 83 
[69–97] 

67 
[57–77] 

0,002

Эксцентрическое ремоделирование 4 (12,1) 1 (3,0) 0,356

Гипертрофия левого желудочка 9 (27,3) 3 (9,1) 0,053

Концентрация альбумина в утренней моче, мг / л 38 
[26–53,5] 

10 
[7–13] 

<0,001Альбумин в моче ≥30 мг / л 20 (60,6) 1 (3,0) 

Соотношение альбумина / креатинина 3,3 
[2,6–3,9] 

0,7 
[0,5–1,1] 

Соотношение альбумина / креатинина >3,5 мг / ммоль 10 (30,3) 1 (3,0) 0,006

Скорость клубочковой фильтрации CKD-EPI (мл / мин / 1,73 м2) 67,0 
[62,0–81,5] 

79,0 
[71,5–91,0] 

0,042

Скорость клубочковой фильтрации <60 мл / мин / 1,73 м2 5 (15,2) 1 (3,0) 0,197
П р и м е ч а н и е : данные представлены в виде медианы с верхним и нижним квартилями.

Окончание табл. 2
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сутствии поражения органов-мишеней при АГ у двух 
женщин во II группе.

Обсуждение. Выявление факторов кардиоме-
таболического риска у женщин, которые отвечают 
на «стресс-тест» развитием АГ во время беремен-
ности, может быть инструментом для выявления 
контингента с высоким риском для ранней профи-
лактики модифицируемых факторов риска [1]. Полу-
ченные нами результаты согласуются с результатами 
зарубежных авторов, которые показали повышение 
частоты факторов кардиометаболического риска со-
судистых заболеваний в 1,7–2,7 раза у женщин с ги-
пертензивными нарушениями по сравнению с нор-
мотензивными беременностями [10]. Ограничением 
нашего исследования является относительно не-
большой размер выборки, что не позволило оценить 
вклад отдельных форм АГ во время беременности 
(хроническая АГ, гестационная АГ, преэклампсия) 
на отдаленные исходы. Другим ограничением может 
быть отсутствие сведений из первичной документа-
ции наблюдения женщин во время беременности, 
что могло повлиять на недооценку особенностей 
течения беременности и развития гестационных ос-
ложнений. Следует также подчеркнуть недооценку 
состояния сосудов по данным лодыжечно-плечевого 
индекса и скорости распространения пульсовой вол-
ны, что может смешать стратификацию стадийности 
АГ. Отсутствие оценки факторов кардиометаболи-
ческого риска и состояния органов-мишеней спустя 
3–6 мес. после родов не позволяет оценить время 
«старта» кардиоренометаболического континуума 
и определить послеродовое окно коррекционных 
мероприятий, способных повлиять на долгосрочную 
траекторию развития кардиометаболических забо-
леваний у женщин после гипертензивной беремен-
ности. Указанные ограничения требуют проведения 
дальнейших исследований в этой области.

Заключение. Женщины, перенесшие гипертен-
зивные нарушения во время беременности, под-
вержены высокому риску развития метаболического 
синдрома с поражением органов-мишеней по срав-
нению с нормотензивными женщинами во время 
беременности. Врачи первичного звена должны тща-
тельно наблюдать за этими женщинами и консульти-
ровать их относительно долгосрочных рисков разви-
тия сердечно-сосудистых заболеваний и сахарного 
диабета II типа.

Конфликт интересов отсутствует.

Referencres (Литература)
1. Diagnosis and treatment of cardiovascular diseases during 

pregnancy 2018: National guidelines. Russian Journal of Cardi-
ology 2018; 23 (3): 91–134. Russian (Диагностика и лечение 
сердечно-сосудистых заболеваний при беременности 2018: 
нац. рек. Российский кардиологический журнал 2018; 23 (3): 
91–134).

2. Chulkov VS, Syundyukova EG, Chulkov VlS, et al. Hyper-
tensive disorders during pregnancy and risk of cardiovascular 
disease. Profilakticheskaya Meditsina 2021; 24 (12): 97–104. 
Russian (Чулков В. С., Сюндюкова Е. Г., Чулков Вл. С., и др. 
Гипертензивные нарушения во время беременности и риск 
сердечно-сосудистых заболеваний. Профилактическая 
медицина 2021; 24 (12): 97–104).

3. Abramova ME, Khodzhaeva ZS, Gorina KA, et al. Ges-
tational diabetes mellitus: screening and diagnostic criteria in 
early pregnancy. Obstetrics and Gynecology 2021; (5): 25–32. 
Russian (Абрамова М. Е., Ходжаева З. С., Горина К. А. и др. 
Гестационный сахарный диабет: скрининг и диагностические 
критерии в ранние сроки беременности. Акушерство 
и гинекология 2021; (5): 25–32).

4. Dolgushina VF, Syundyukova EG, Chulkov VS, et al. Long-
term outcomes of hypertensive disorders of pregnancy. Obstetrics 
and Gynecology 2021; (10): 14–20. Russian (Долгушина В. Ф., 
Сюндюкова Е. Г., Чулков В. С. и др. Отдаленные последствия 
перенесенных гипертензивных расстройств во время 
беременности. Акушерство и гинекология 2021; (10): 14–20).

5. Hermes W, Franx A, van Pampus MG, et al. 10-Year car-
diovascular event risks for women who experienced hypertensive 
disorders in late pregnancy: The HyRAS study. BMC Pregnancy 
Childbirth 2010; (10): 28.

6. Dzhioeva ON, Angarsky RK, Shvartz EN, et al. Visceral 
obesity: key risk factors and diagnostic aspects (review). Saratov 
Journal of Medical Scientific Research 2022; 18 (2): 234–239. 
Russian (Джиоева О. Н., Ангарский Р. К., Шварц Е. Н. и др. 
Висцеральное ожирение: ключевые факторы риска и аспекты 
диагностики (обзор). Саратовский научно-медицинский 
журнал 2022; 18 (2): 234–239).

7. Tarasova OA, Chulkov VS, Sinitsin SP, et al. Risk factors 
for cardiovascular complications in women with hypertensive dis-
orders during pregnancy. Arterial Hypertension 2019; 25 (1): 97–
104. Russian (Тарасова О. А., Чулков В. С., Синицын С. П. и др. 
Факторы кардиометаболического риска у женщин с анамне-
зом артериальной гипертензии во время беременности. Арте-
риальная гипертензия 2019; 25 (1): 97–104).

8. Chulkov VS, Lenets EA, Chulkov VS, et al. Gender char-
acteristics of the pathogenesis, prevention and treatment of 
metabolic syndrome. Arterial Hypertension 2020; 26 (4): 371–
82. Russian (Чулков В. С., Ленец Е. А., Чулков Вл. С. и др. 
Гендерные особенности патогенеза, профилактики и лечения 
метаболического синдрома. Артериальная гипертензия 2020; 
26 (4): 371–82).

9. Stuart JJ, Tanz LJ, Rimm EB, et al. Cardiovascular risk 
factors mediate the long-term maternal risk associated with hy-
pertensive disorders of pregnancy. J Am Coll Cardiol 2022; 79: 
1901–13.

363



 Саратовский научно-медицинский журнал. 2022. Т. 18, № 3.

ПЕДИАТРИЯ

УДК 616–002.7–036.12-07-053.4(045) Клинический случай 
EDN: BTZUWG

ХРОНИЧЕСКАЯ ГРАНУЛЕМАТОЗНАЯ БОЛЕЗНЬ У РЕБЕНКА ДВУХ ЛЕТ:  
ПУТЬ К ДИАГНОЗУ (КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ)

Ю. М. Спиваковский — ФГБОУ ВО «Саратовский ГМУ им. В. И. Разумовского» Минздрава России, заведующий кафе-
дрой факультетской педиатрии, директор клиники факультетской педиатрии, доцент, кандидат медицинских наук; 
А. Ю. Щербина — ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр детской гематологии, онкологии и им-
мунологии имени Дмитрия Рогачева» Минздрава России, заместитель директора Института гематологии, иммуноло-
гии и клеточных технологий, заведующая отделением клинической иммунологии, профессор, доктор медицинских наук; 
А. Ю. Спиваковская — ФГБОУ ВО «Саратовский ГМУ им. В. И. Разумовского» Минздрава России, доцент кафедры госпи-
тальной педиатрии, доцент, кандидат медицинских наук; Д. В. Юхачева — ФГБУ «Национальный медицинский исследо-
вательский центр детской гематологии, онкологии и иммунологии им. Дмитрия Рогачева» Минздрава России, отделе-
ние иммунологии, врач — аллерголог-иммунолог; Д. Е. Першин — ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский 
центр детской гематологии, онкологии и иммунологии им. Дмитрия Рогачева» Минздрава России, заведующий лаборато-
рией трансплантационной иммунологии и иммунотерапии гемобластозов.

CHRONIC GRANULOMATOUS DISEASE IN A TWO-YEAR-OLD CHILD:  
THE TRAJECTORY TO DIAGNOSIS (CLINICAL CASE)

Yu. M. Spivakovsky — Saratov State Medical University, Head of the Department of Faculty Pediatrics, Director of the Clinic of 
Faculty Pediatrics, Associate Professor, PhD; A. Yu. Shcherbina — Deputy Rector of the Institute of Hematology, Immunology and 
Cell Technologies of the Dmitry Rogachev National Medical Research Center of Pediatric Hematology, Oncology and Immunology, 
Chair of the Department of Clinical Immunology, Professor, DSc; A. Yu. Spivakovskaya — Saratov State Medical University, Assistant 
Professor of the Department of Hospital Pediatrics, Associate Professor, PhD; D. V. Yukhacheva — Dmitry Rogachev National Medi-
cal Research Center for Pediatric Hematology, Oncology and Immunology, Department of Immunology, Allergologist-Immunologist; 
D. E. Pershin — Dmitry Rogachev National Medical Research Center for Pediatric Hematology, Oncology and Immunology, Chair of 
the Laboratory of Transplantation Immunology and Immunotherapy of Hemoblastoses.

Дата поступления — 01.04.2022 г. Дата принятия в печать — 29.08.2022 г.

Для цитирования: Спиваковский Ю. М., Щербина А. Ю., Спиваковская А. Ю., Юхачева Д. В., Першин Д. Е. Хрони-
ческая гранулематозная болезнь у ребенка двух лет: путь к диагнозу (клинический случай). Саратовский научно-
медицинский журнал 2022; 18 (3): 364–369. EDN: BTZUWG.

В статье представлен клинический случай диагностики хронической гранулематозной болезни у ребенка 
двух лет. Описаны сложности диагностики первичного иммунодефицитного состояния в рутинной педиатри-
ческой практике. Обсуждены проблемы диагностики первичных иммунодефицитов, определены неспецифи-
ческие настораживающие признаки, когда педиатр должен в план дифференциальной диагностики включить 
первичный иммунодефицит.

Ключевые слова: первичный иммунодефицит, хроническая гранулематозная болезнь.

For citation: Spivakovsky YuM, Shcherbina AYu, Spivakovskaya AYu, Yukhacheva DV, Pershin DE. Chronic granulo-
matous disease in a two-year-old child: the trajectory to diagnosis (clinical case). Saratov Journal of Medical Scientific 
Research 2022; 18 (3): 364–369. EDN: BTZUWG.

The article presents a clinical case of diagnosis of chronic granulomatous disease in a two-year-old child. The dif-
ficulties of diagnosing a primary immunodeficiency condition in routine pediatric practice are described. The problems 
of diagnosis of primary immunodeficiency are discussed, nonspecific warning signs are identified when a pediatrician 
should include primary immunodeficiency in the differential diagnosis plan.

Keywords: primary immunodeficiency, chronic granulomatous disease.

1Введение. Нарушения иммунологической реак-
тивности организма человека с выпадением одного 
или нескольких компонентов системы иммунного от-
вета или сопряженных с ним неспецифических фак-
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торов защиты принято называть термином «имму-
нодефицит» (ИД). Среди группы иммунодефицитов 
выделяют первичные (врожденные) (ПИД) и вторич-
ные состояния [1]. По определению, ПИД — это мно-
гочисленная группа тяжелых заболеваний, имеющих 
генетическую обусловленность, причиной которых 
становится нарушение того или иного звена иммуни-
тета. Научная группа Всемирной организации здра-
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воохранения к настоящему моменту выделила бо-
лее 350 нозологических форм ПИД, Международным 
союзом иммунологических сообществ (International 
Union of Immunological Societies) признана связь 
первичных иммунодефицитов почти с четырьмя 
сотнями различных генов, при этом идентифици-
ровано несколько тысяч мутаций в них, и процесс 
их поиска и фиксации продолжается [2, 3]. Данные 
Международного фонда первичных иммунодефици-
тов (Jeffry Modell Foundation) свидетельствуют о том, 
что на планете как минимум 10 млн человек страда-
ют той или иной формой ПИД [4].

Классификация 2019 г., предложенная Между-
народным союзом иммунологических обществ 
(International Union of Immunologic Societies — IUIS), 
делит ПИД на 10 основных групп, многие из которых, 
в свою очередь, подразделяются на подгруппы. До-
полнение общего регистра заболеваний, относящих-
ся к группе первичных иммунодефицитов, происхо-
дит практически ежегодно [3, 5].

Несмотря на столь бурное развитие иммуноло-
гии, и в частности раздела по изучению первичных 
иммунодефицитных состояний, их диагностика в ру-
тинной клинической практике остается крайне слож-
ной для врача задачей. Очень важным в этом вопро-
се является умение заподозрить ИД по совокупности 
клинических симптомов, течению интеркуррентных 
заболеваний и иным клиническим маркерам. С этой 
целью специалистами сообщества иммунологов 
были предложены ориентировочные («насторажи-
вающие») признаки, когда педиатр должен включить 
первичные иммунодефицитные состояния в группу 
дифференциально-диагностического поиска [6]. Од-
нако, несмотря на столь серьезные исследования 
в данной области, своевременная диагностика ПИД 
испытывает значительные сложности как в России, 
так и в других странах, что часто связано с редко-
стью встречаемости патологии и недостаточной на-
стороженностью врачей первичного контакта [2, 7].

В актуальных обзорах, основанных на отече-
ственном регистре больных с первичными иммуно-
дефицитными состояниями, указывается, что рас-
пространенность данных состояний в Российской 
Федерации в 2019 г. составляла 1,35 человека на 100 
тыс. населения, что значительно уступает европей-
ским данным [7].

Представляемый клинический случай показывает 
непростой путь диагностики одного из видов первич-
ного иммунодефицитного состояния у ребенка двух 
лет. Все данные о течении заболевания публикуются 
с разрешения законных представителей ребенка.

Описание клинического случая. Мальчик П., 1 г. 
11 мес., осмотрен на консультативном приеме в Кли-
нической больнице им. С. Р. Миротворцева СГМУ 
в середине мая 2020 г. в связи с жалобами родителей 
на выраженный отек правого глаза, преимуществен-
но в области верхнего века.

При уточнении анамнеза выяснено, что ребенок 
от беременности, протекавшей с угрозой прерыва-
ния в первом триместре, многоводием — в третьем 
триместре. Роды происходили в срок, без патологии. 
В возрасте 3 мес. проводилось зондирование слезных 
каналов с обеих сторон в связи с длительно текущим 
дакриоциститом новорожденного, в 7 мес. осущест-
влялось повторное зондирование с одной стороны. 
Данные о посеве на флору отделяемого из слезного 
мешка отсутствуют. В июле 2019 г. (1 г. 1 мес.) была 
госпитализация в детский инфекционный стационар 
по месту жительства в связи с длительной лихорад-

кой, не сопровождавшейся катаральными проявле-
ниями. В этот период выявлена анемия (гемоглобин 
79 г / л). Выставлен диагноз острого респираторного 
заболевания, проведен курс пероральной антибакте-
риальной терапии азитромицином с хорошим клини-
ческим эффектом. В последующем ребенок продол-
жал получать препараты железа с оценкой эффекта 
по показателям гемоглобина, с достижением через 
месяц наблюдения уровня 105 г / л. В возрасте одного 
года отмечен гиперэргический результат пробы Ман-
ту (18 мм), по поводу чего мальчик консультирован 
и обследован фтизиатром.

Впервые выраженную припухлость верхнего века 
правого глаза ребенка родители отметили 13.02.2020. 
После амбулаторной консультации офтальмологом 
пациент получал местные топические глюкокорти-
костероиды, антигистаминные препараты в связи 
с подозрением на аллергический генез отека. По ре-
зультатам ультразвукового исследования глазницы 
патологических новообразований выявлено не было. 
На фоне местной терапии отмечено ухудшение со-
стояния в виде нарастания отека, гиперемии глаз-
ного яблока и века. Повторно консультирован и на-
блюдался офтальмологом и оториноларингологом. 
В ходе дообследования были исключены травма-
тическое повреждение глаза, его инфекционное по-
ражение, воспалительные изменения ЛОР-органов. 
В связи с сохранением жалоб, которые носили пере-
менный характер даже в течение дня (нарастание 
и уменьшение отека), ребенок в марте 2020 г. был 
госпитализирован первоначально в неврологиче-
ское, а в последующем в педиатрическое отделение 
областной детской больницы с диагнозом «Рециди-
вирующий ангионевротический отек век справа». 
В ходе обследования и наблюдения в стационаре 
по результатам лабораторных тестов наблюдалось: 
в общем анализе крови — сохранение анемии (ге-
моглобин 89 г / л), лейкоцитов — 10,2×109 / л, лейко-
цитарная формула: эозинофилы 2 %, базофилы 1 %, 
палочкоядерные нейтрофилы 5 %, сегментоядерные 
нейтрофилы 37 %, лимфоциты 50 %, моноциты 5 %, 
скорость оседания эритроцитов 13 мм / час; в био-
химическом анализе крови — без значительных 
отклонений от нормы на фоне повышенного уров-
ня С-реактивного белка до 24 мг / л (норма — ме-
нее 6 мг / л); гипергаммаглобулинемия — уровень 
иммуноглобулинов класса G 2268 мг / дл (норма 
до 1200 мг / дл). Проведена магнитно-резонансная 
томография (МРТ) головного мозга, где описана кар-
тина единичного очагового изменения в веществе го-
ловного мозга, вероятно, резидуального характера, 
МР-картина структурных изменений круговой мышцы 
глаза, височной мышцы справа, по всей вероятности, 
воспалительного характера. В ходе комплексного об-
следования проводилась компьютерная томография 
грудной клетки, где выявлен ателектаз S4 правого 
легкого, на фоне его уплотнения и описаны дефор-
мированные бронхи.

В связи с выявленными изменениями проведе-
на диагностическая бронхоскопия, по результатам 
которой выявлены справа в области устья бронха 
средней доли рубцовые изменения слизистой в виде 
истончения шпоры устья. При санации получено не-
большое количество вязкой слизистой мокроты, ко-
торая взята для бактериологического исследования 
(получен отрицательный результат). Исходя из отсут-
ствия значимой респираторной симптоматики прове-
дено углубленное фтизиатрическое обследование, 
не выявившее значимой патологии. Ребенок, кроме 
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того, был осмотрен иммунологом, оториноларинго-
логом, гематологом.

С учетом полученных данных о бронхолегочных 
изменениях в дополнение к противоаллергической 
терапии был проведен курс азитромицином в тече-
ние пяти дней. По основной жалобе описано некото-
рое улучшение, выражающееся в уменьшении отека 
правого века, на фоне чего ребенок выписан из ста-
ционара с диагнозом: «Рецидивирующий ангионев-
ротический отек век справа, персиcтирующее тече-
ние». Сопутствующие заболевания: «Атопический 
дерматит, младенческая форма, персиcтирующее 
течение. Аллергия к белкам коровьего молока (кли-
нически). Железодефицитная анемия средней степе-
ни тяжести смешанного генеза. Ателектаз S4 правого 
легкого».

После выписки из стационара состояние ребен-
ка оставалось стабильным, сохранялся умеренный 
отек правого века, проявления которого продолжали 
носить волнообразный характер. Во второй полови-
не мая 2020 г. на фоне сохраняющегося с тенден-
цией к усилению отека века правого глаза мальчик 
был консультирован в Клинической больнице имени 
С. Р. Миротворцева СГМУ; в контрольных анализах 
крови отмечена отрицательная динамика, что и ста-
ло поводом к госпитализации в педиатрическое от-
деление.

При поступлении, 20.05.2020, состояние расцене-
но как среднетяжелое. Температура тела при трехча-
совом мониторинге — в пределах нормальных значе-
ний. Вес 15,8 кг, рост 89 см, ИМТ 20,2.

Объективно при осмотре: ребенок в сознании, 
контактен, на осмотр реагирует адекватно. Кожные 
покровы бледные, отмечается сухость и гиперемия 
кожи щек, на коже бедер — единичные элементы 
в виде пятен гиперемии, местами со следами расче-
сов. Отечность и умеренная гиперемия век правого 
глаза. Носовое дыхание свободное. Зев без особен-
ностей. Периферические лимфоузлы не увеличены. 
Костно-мышечная система без особенностей, дви-
жения в суставах в полном объеме. Прекардиаль-
ная область не изменена. Границы относительной 
сердечной тупости соответствовали возрастной нор-
ме. Тоны сердца ясные, ритмичные. Грудная клетка 
нормостеническая, обе ее половины симметрично 
участвуют в акте дыхания; при перкуссии над легоч-
ными полями — ясный легочный звук. Аускультатив-
но дыхание пуэрильное, хрипы не выслушиваются. 
Живот обычной формы, доступен глубокой пальпа-
ции, безболезненный. Печень не увеличена. Селе-
зенка не пальпируется. Мочевыделительная систе-
ма при физикальном обследовании без отклонений 
от нормы.

Данные лабораторного обследования: в общем 
анализе крови (при повторных исследованиях): эри-
троциты — в пределах 4,98–4,49×1012 / л; лейкоци-
ты — от 18,9 до 9,6×109 / л; гемоглобин 91 г / л; тром-
боциты — от 494 до 605×109 / л; скорость оседания 
эритроцитов — от 29 до 32 мм / час; во всех анализах 
профиль лейкоцитарной формулы сохранялся лим-
фоцитарным.

В биохимическом анализе крови: все основные 
показатели в пределах референтных значений; 
в динамике на фоне антибактериальной терапии 
отмечено нарастание уровня трансаминаз (алани-
наминотрансферазы — до 180 Е / л и аспартатами-
нотрансферазы — до 80 Е / л), а также щелочной 
фосфатазы — до 1173 Е / л. Уровень С-реактивного 
белка был повышен до 10–14 мг / л (норма до 5 мг / л).

По результатам ультразвукового исследования 
мягких тканей правого глаза: в верхненаружном углу 
орбиты выявлено гипоэхогенное образование с сосу-
дистой сетью размерами 9,26×24,21 мм.

По результатам компьютерной томографии орга-
нов грудной полости была описана картина право-
сторонней полисегментарной пневмонии с признака-
ми гиповентиляции S5 средней доли правого легкого 
и правосторонним экссудативным плевритом.

При ретроспективной оценке ранее проведенного 
МРТ дополнительно к уже описанным изменениям 
выявлены признаки резорбции скулового отростка 
лобной кости, в соответствии с чем была проведе-
на компьютерная томография орбит и костей чере-
па, где описана картина новообразования правой 
слезной железы с изменениями периорбитальной 
клетчатки и резорбцией правого скулового отростка 
лобной кости.

С учетом выявленных изменений комплекс об-
следований был дополнен исследованиями, направ-
ленными на возможное установление генеза опухо-
левидного образования глазницы. Были проведены 
серологические исследования для выявления мар-
керов глистнопаразитарного поражения, онкомар-
керов, остеосцинтиграфия, исследование антител 
к цитоплазме нейтрофилов (выявлены положитель-
ные антитела к BPI (бактерицидному белку), эласта-
зе, катепсину G), комплексное бактериологическое 
обследование, консультация онколога.

При оценке результатов комплексного обследова-
ния в сочетании с оценкой эффекта от проводимой 
антибактериальной терапии было отмечено, что об-
наруженные изменения в легких не коррелировали 
с локальной клинической симптоматикой, что по-
зволяло расценивать их на тот момент как возмож-
ное проявление неопластического процесса. Выяв-
ленные в биохимическом анализе крови изменения 
в виде повышения уровня трансаминаз и щелочной 
фосфатазы, видимо, могли быть обусловлены цито-
токсическим эффектом новообразования, сопрово-
ждающимся деструкцией костной ткани.

При повторных консультативных осмотрах в спе-
циализированной университетской офтальмологиче-
ской клинике в опухолевидном образовании слезной 
железы было заподозрено течение аденокистозного 
рака.

Таким образом, по результатам наблюдения педи-
атра, онколога, офтальмолога было высказано мне-
ние о необходимости скорейшей, в том числе морфо-
логической, верификации новообразования правой 
орбиты, с учетом подозрения на злокачественную 
природу опухоли. В связи с этим было рекомендова-
но дообследование в условиях федерального центра 
по профилю «онкология».

Диагноз при выписке (29.05.2020) и направлении 
в ФГБУ «Национальный медицинский исследова-
тельский центр онкологии им. Н. Н. Блохина» Минз-
драва России (НМИЦ онкологии им. Н. Н. Блохина) 
определен следующим образом: «Основной: Ново-
образование правой орбиты (С69.6). Сопутствующие 
заболевания: Внебольничная полисегментарная 
пневмония с локализацией в S5, S9–10 справа, ос-
ложненная ателектазом S5, правосторонним экссу-
дативным плевритом (не исключается, как следствие 
основного заболевания). Железодефицитная ане-
мия, средней степени тяжести, смешанного генеза. 
Атопический дерматит, младенческая форма, пери-
од неполной ремиссии. Избыток массы тела. Малые 
аномалии развития сердца».
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Дальнейшее обследование на базе научно-
консультативного отделения НМИЦ онкологии им. 
Н. Н. Блохина было осложнено тем, что на фоне 
сохраняющихся односторонних изменений в пра-
вом легком, которые описывались как пневмония, 
обследование с использованием анестезиологи-
ческого пособия оказалось невозможным. Вместе 
с тем в амбулаторных условиях и при продолжении 
антибактериальной терапии (защищенные цефало-
спорины IV поколения, аминогликозиды, макроли-
ды) проведены контроль МРТ головного мозга, МРТ 
области правой глазницы с контрастированием, по-
вторно — компьютерная томография грудной клет-
ки и дополнительное ультразвуковое обследование. 
По данным МРТ орбиты — в правой височной об-
ласти, верхнелатеральных отделах правой орбиты 
наблюдались извитые мелкие округлые жидкостные 
образования размером 20×14×18 мм, накапливаю-
щие контраст; выявлен дефект лобной кости 25×8 мм 
без признаков склероза в области верхнелатераль-
ного края правой орбиты. Отрицательной динамики 
размеров образования по сравнению с предыдущим 
исследованиями не было выявлено. По результатам 
состоявшегося этапного консилиума был сделан 
предварительный вывод: с учетом того, что процесс 
носит специфически очаговый характер, у ребенка 
с высокой вероятностью имеется гранулематоз Ве-
генера.

По данному поводу 17.06.2020 пациент был ос-
мотрен и проконсультирован врачом-ревматологом 
ФГАУ «Национальный медицинский исследователь-
ский центр здоровья детей» Минздрава России, где 
для верификации диагноза было рекомендовано 
проведение биопсии патологического образования 
правой глазницы и последующее морфологическое 
исследование.

Проведена госпитализация в НИИ Детской онко-
логии и гематологии НМИЦ онкологии им. Н. Н. Бло-
хина, где проведено дополнительное клинико-ла-
бораторное обследование, в том числе верхняя 
транскутанная орбитотомия справа с биопсией мяг-
ких тканей и надкостницы верхнелатерального от-
дела орбиты. При гистологическом исследовании 
ни в одном из взятых при биопсии фрагментов опу-
холевый рост выявлен не был. Наряду с этим по ре-
зультатам иммунологического исследования крови 
были выявлены изменения в виде снижения цитоток-
сического потенциала CD16+- и CD8+-лимфоцитов. 
По результатам консилиума, принимая во внимание 
длительно текущие пневмонии в анамнезе, рециди-
вирующий отек верхнего века, иммунологические из-
менения, а также умеренную положительную динами-
ку (по данным инструментального контроля) на фоне 
проводимой неспецифической антибактериальной 
терапии, сделано заключение о том, что патологиче-
ское состояние ребенка следует дифференцировать 
между проявлениями системного иммунопатологиче-
ского процесса и дебютом эозинофильного грануле-
матоза.

Последующее обследование проведено на базе 
ФГБУ «Национальный медицинский исследователь-
ский центр детской гематологии, онкологии и имму-
нологии им. Дмитрия Рогачева» Минздрава России 
(НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия Рогачева). В условиях 
специализированного стационара в результате ком-
плексного обследования, и в частности по резуль-
татам проведенного BURST-теста (лабораторного 
анализа по оценке цитотоксической [бактерицидной] 
активности нейтрофилов и моноцитов, которая опос-

редована протеолитическими ферментами их гранул 
и активными формами кислорода) (рисунок), было 
выявлено снижение окислительной способности ней-
трофилов, был установлен диагноз «Хроническая 
гранулематозная болезнь» (ХГБ).

В основе диагностики лежит оценка окислитель-
ного взрыва нейтрофилов после стимуляции в об-
разе гепаринизированной крови. В результате окис-
ления дигидрородамина (DHR 123) определяется 
интенсивность флюоресценции родамина 123 с по-
мощью проточной цитометрии.

Индекс стимуляции (SI) является отношением ин-
тенсивности флюоресценции DHR 123 в стимулиро-
ванных и нестимулированных нейтрофилах.

Окислительный взрыв расценивается как нормаль-
ный при значении SI>30. При наличии Х-сцепленной 
мутации у пациентов женского пола наблюдается би-
модальный характер флюоресценции.

При обследовании матери мальчика выявлено 
бимодальное распределение окислительной способ-
ности нейтрофилов, что позволяет с высокой вероят-
ностью предположить Х-сцепленную форму заболе-
вания. С целью выявления специфических мутаций, 
характерных для данного заболевания, кровь ребен-
ка была отправлена для проведения прямого секве-
нирования по Сэнгеру. В стационаре начата терапия 
вориконазолом и Ко-тримоксазолом, которую реко-
мендовано проводить постоянно с контролем эф-
фективной дозы препаратов.

В последующем, по результатам проведенного 
в лаборатории молекулярной биологии НМИЦ ДГОИ 
им. Дмитрия Рогачева исследования было установ-
лено, что в экзоне 7 гена CYBB выявлена гемизи-
готная замена c.676C>T, приводящая к возникно-
вению преждевременного терминирующего кодона 
p.(Arg266Ter). Данный вариант неоднократно описан 
в литературе как патогенный при ХГБ [4].

При последующих повторных госпитализациях 
в НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия Рогачева на фоне про-
водимой терапии и при постоянных лабораторном 
и инструментальном наблюдениях было принято 

Результаты BURST-теста пациента П. и его матери.  
Основы трактовки результатов исследования (представлено 
из базы данных лаборатории трансплантационной иммуно-

логии и иммунотерапии гемобластозов  
ФГБУ «НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия Рогачева»)
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решение о проведении трансплантации гемопоэти-
ческих стволовых клеток. Данная высокотехноло-
гичная процедура была проведена примерно через 
9 мес. с момента первичной клинической верифика-
ции диагноза. Однако в последующем появились по-
казания к повторному проведению трансплантации 
гемопоэтических стволовых клеток в связи с развив-
шимися явлениями гипофункции трансплантата. Ре-
бенок продолжает наблюдаться и получать лечение 
в НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия Рогачева.

Обсуждение. ХГБ характеризуется нарушени-
ем функциональной активности фагоцитов (обра-
зованием активных форм кислородных радикалов, 
внутриклеточного киллинга и фрагментации фаго-
цитированных патогенов), постоянными бактериаль-
ными и грибковыми инфекционными заболеваниями 
и возникновением гранулематозного воспаления 
[8]. Развитие этой болезни может быть обусловле-
но дефектами любой из пяти субъединиц комплекса 
НАДФН-оксидазы, ответственных за респираторный 
взрыв фагоцитарных лейкоцитов.

Первое упоминание ХГБ у детей относится 1959 г., 
когда эта патология была описана как фатальная [9]. 
Болезнь не поддавалась лечению; на аутопсии вы-
являли генерализованное гранулематозное воспале-
ние, отличающееся по своей специфике от извест-
ных на тот момент инфекционных и неинфекционных 
заболеваний. К настоящему моменту ХГБ достаточ-
но хорошо изучена, и процесс накопления данных 
непрерывно продолжается, в том числе выявляются 
новые варианты генетических поломок, приводящих 
к формированию типичной клинической картины за-
болевания [3, 10].

ХГБ имеет наследственную природу. Частота 
встречаемости этой патологии варьирует, по дан-
ным разных авторов, от 1 на 250 000 до 1 на 4 000 000 
в США и 8,5 на 1 000 000 в Великобритании [11], это 
позволяет отнести ХГБ к достаточно редким заболе-
ваниям, что, в свою очередь, создает дополнитель-
ные трудности при ее диагностике. Не менее ⅔ всех 
случаев ХГБ относятся к вариантам X-сцепленного 
наследования, а остальные — к аутосомно-рецес-
сивным [12].

Отличительной чертой клинических проявлений 
ХГБ являются рецидивирующие инфекционные за-
болевания. В силу особенностей контакта организма 
человека с факторами внешней среды основными 
локусами инфекционных поражений следует считать 
инфекции кожи, легких и кишечника. В связи с отсут-
ствием особенностей клинического течения подоб-
ных инфекционных заболеваний единственной опо-
рой врача в формировании подозрения на наличие 
у пациента ХГБ могут стать только прогрессирование 
или резистентность течения заболевания на фоне 
стандартной терапии [13].

В представленном клиническом случае трудность 
постановки диагноза была связана с различными 
причинами. Например, достаточно сложно было 
предположить, что проявления ангионевротического 
отека были обусловлены не аллергической или иной 
подобной причиной, а вероятным лимфостазом 
на фоне сформировавшейся гранулемы. Между 
тем односторонность процесса, цвет кожи в области 
зоны первичной симптоматики, ее температура, дли-
тельность проявлений позволяли усомниться в ал-
лергическом генезе заболевания.

Серьезным поворотным пунктом диагностическо-
го поиска в обсуждаемом случае стало обнаружение 
очага костной деструкции в области скулового отрост-

ка лобной кости. Преобладающей диагностической 
доктриной в этот момент стал поиск неопластическо-
го или специфического (туберкулезного) процесса. 
В то же время в отечественной и зарубежной литера-
туре описанию фактов обнаружения деструктивных 
костных поражений при ПИД посвящен ряд работ, где 
при ХГБ в качестве приоритетного симптома указыва-
ются местная реакция и лимфаденит в ответ на проти-
вотуберкулезную вакцинацию [14]. В представленном 
нами клиническом случае костная деструкция имела 
иной генез, а признаков микобактериальной инфекции 
при повторных обследованиях выявлено не было.

Отмеченные у маленького пациента легочные по-
ражения также сфокусировали внимание на поиске 
стандартных неспецифических воспалительных про-
цессов в легочной ткани, осложненных явлениями 
гиповентиляции в области одного сегмента. У боль-
ных старшего возраста легочные поражения — это 
чаще всего ведущее клиническое проявление ХГБ, 
а у пациентов младшего возраста — специфическое 
грибковое поражение легочной ткани [15].

Несмотря на бурное развитие генетики, включая 
появление возможности проведения углубленных 
генетических исследований в максимально ранние 
сроки, сохраняются наиболее типичные возрастные 
интервалы, когда данный диагноз может быть запо-
дозрен в связи с началом клинически значимой мани-
фестации. Нашему пациенту, даже при нетипичности 
симптоматики, к моменту постановки диагноза было 
немногим более двух лет, что, по данным литературы, 
и есть наиболее частый возраст постановки подобного 
диагноза [8]. Вместе с тем следует отметить, что ПИД 
при проведении диагностического поиска не фигури-
ровал среди списка наиболее вероятных диагнозов.

Обсуждая проблему пути к диагнозу в рамках педи-
атрической аудитории считаем уместным еще раз об-
ратиться к общеизвестным признакам, когда диагноз 
ПИД может быть заподозрен на основании данных 
анамнеза [5]: а) более четырех отитов в год; б) более 
двух синуситов в год; в) проведение более 2 мес. ан-
тибактериальной терапии с минимальным эффектом, 
необходимость назначения внутривенных антибиоти-
ков для разрешения инфекции; г) более двух пневмо-
ний в год; д) повторные абсцессы кожи и внутренних 
органов; е) упорная молочница у лиц старше одного 
года; ж) более двух тяжелых инфекционных процес-
сов (сепсис, остеомиелит, менингит и др.); з) оппор-
тунистические инфекции (вызываемые Pneumocystis 
jirovecii и другими возбудителями); и) отставание мла-
денца в весе на фоне повторных эпизодов диареи; к) 
наличие в семейном анамнезе смертей в раннем воз-
расте, с клиникой инфекционных заболеваний или вы-
явленного иммунодефицитного состояния.

Нельзя сказать, что наш пациент в полной мере 
соответствовал какому-либо из представленных кри-
териев, однако при определенной настороженности 
некоторые из фактов его клинического анамнеза 
могли бы навести на мысль о необходимости про-
ведения дополнительного диагностического поиска 
в этом направлении.

Сегодня в медицинской литературе имеется 
очень большое количество информации, позволяю-
щей рассматривать проблемы ХГБ в самых разных 
аспектах. Опубликованные различные варианты 
систематических обзоров и описанные отдельные 
клинические случаи позволяют в должной мере 
представить частоту различных мутаций, их связь 
с этническими группами, варианты клинических ма-
нифестных признаков, эффективность различных 
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видов терапии, а также обсуждать прогноз заболева-
ния [16], часть работ посвящена случаям сочетания 
ХГБ с аутоиммунными заболеваниями [17], сложной 
гематологической патологией [18], а также у пациен-
тов с «нетипичным» возрастом манифестации [19].

На современном этапе развития медицины в ка-
честве наиболее эффективного метода лечения ука-
зывается на необходимость применения трансплан-
тации гемопоэтических стволовых клеток при ХГБ. 
И если в обзорах, относящихся последнему деся-
тилетию XX столетия и к началу XXI в. еще указы-
валось на ограниченное число пациентов, получа-
ющих терапию по данной методике, то в настоящее 
время отечественные специалисты представляют 
сопоставимое число проведенных подобных высоко-
технологичных вмешательств только на базе одного 
крупного национального центра [20]. Авторы подоб-
ных обзоров указывают на значительно возросший 
процент эффективности применения транспланта-
ции гемопоэтических стволовых клеток у пациентов 
с ХГБ, что связано с разработкой новых таргетных 
препаратов, совершенствованием технологических 
приемов, улучшением методик кондиционирования, 
и делают вывод о том, что данная методика в пер-
спективе будет совершенствоваться и результаты 
ее применения будут неизменно улучшаться. Это, 
в свою очередь, будет увеличивать продолжитель-
ность и качество жизни пациентов с ХГБ.

Таким образом, представленный клинический 
случай наглядно продемонстрировал имеющиеся 
проблемы, возникающие на этапах диагностики ПИД 
в рутинной педиатрической практике. Особенность 
случая требует дополнительной настороженности 
со стороны врача-педиатра при обследовании па-
циента, имеющего любые из ориентировочных при-
знаков, при которых должен быть заподозрен ПИД 
или иное нетипично текущее заболевание, особенно 
в младшем детском возрасте.

Конфликт интересов отсутствует.
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1Введение. В настоящее время физиотерапия 
рассматривается как область междисциплинарной 
медицинской деятельности, главным предметом ко-
торой является сохранение, поддержание и восста-
новление здоровья человека во время болезни. Это 
означает, что физиотерапия используется для вос-
становления физического и физиологического благо-
получия человека [1, 2].

Актуальность проблемы физиотерапии у постра-
давших от цереброваскулярной патологии пациен-
тов общепризнана во всем мире. В ряде индустри-
ально развитых стран исследования по проблеме 
физиотерапии и реабилитации возведены в ранг 
общенациональных программ. Это не случайно, так 
как из-за своей высокой частоты, повсеместной рас-
пространенности, а также высокой летальности и ин-
валидизации пострадавших от поражений сосудов 
головного мозга она стала не только медицинской, 
но и серьезной социально-экономической пробле-
мой. Несмотря на большое количество публикаций 
по физиотерапии при цереброваскулярной патоло-
гии, куда обычно относят различные виды инсуль-
та и последствия черепно-мозговой травмы (ЧМТ), 
проблеме уделяется явно недостаточное внимание 
не только в нашей стране, но и за рубежом.

Реабилитационная практика широко использу-
ет физиотерапевтические подходы для повышения 
функциональных возможностей организма, под-
держания адаптационных механизмов, уменьшения 
симптомов основного заболевания [3, 4].

Цель — проанализировать имеющиеся в литера-
туре сведения по эффективности применении физи-
отерапии при цереброваскулярной патологии по дан-
ным исследований специалистов, занимающихся 
проблемами лечения и реабилитации последствий 
заболеваний из данной группы патологий.

Для написания обзора изучены базы данных: 
PubMed, MEDLINE, Cohrane Library, eLibrary с ис-
пользованием ключевых слов: «pudendal neuralgia», 
«surgical treatment», «open decompression of the 
genital nerve», «pulse radiofrequency denervation». 
Глубина поиска — с 1990 по 2022 г. Количество про-
анализированных источников — 56. Для обзора ото-
браны 22 из них. В данной публикации представлены 
основные новые методы физиотерапии в лечении 
и реабилитации при цереброваскулярной патологии 
на примере инсульта и последствий ЧМТ.

Один из методов лечения и реабилитации цере-
броваскулярной патологии — гальванизация, а имен-
но гальванизация воротниковой зоны, или гальвани-
ческий воротник по А. Е. Щербаку [5]. Активизация 
кровообращения является фактором, обеспечива-
ющим многие компоненты лечебного процесса. Это 
улучшение трофики тканей, удаление продуктов 
метаболизма из патологических очагов, рассасыва-
ние инфильтратов при воспалительных процессах, 
размягчение и рассасывание рубцов, регенерация 
поврежденных тканей, нормализация нарушенных 
функций. Гальванизация оказывает стимулирующее 
влияние на регулирующую функцию нервной и эндо-
кринной систем, активизирует функции симпатоадре-
наловой и холинэргической систем, стимулирует тро-
фические и энергетические процессы в организме. 
Гальванизация повышает реактивность организма 
и устойчивость его к внешним воздействиям.

Ответственный автор — Чехонацкий Андрей Анатольевич 
Тел.: +7 (904) 7062412 
E-mail: fax-1@yandex.ru

В последние годы для прогнозирования исходов 
инсульта и ЧМТ применяется транскраниальная маг-
нитная стимуляция (ТМС). Транскраниальная физио-
терапия является одним из перспективных направле-
ний повышения эффективности восстановительного 
лечения больных с сосудистой патологией мозга. 
Она предусматривает возможность непосредствен-
ного воздействия физическими факторами на струк-
туры головного мозга с целью коррекции различных 
функциональных нарушений. Данная методика мо-
жет быть использована также в профилактических 
целях для укрепления адаптационных возможностей 
организма и нормализации гомеостатических про-
цессов [6].

ТМС — это современный нейрофизиологический 
метод, позволяющий исследовать функциональное 
состояние моторной системы в норме и при различ-
ных заболеваниях центральной и периферической 
нервной системы, сопровождающихся двигательны-
ми расстройствами [7]. ТМС основана на принципе 
электромагнитной индукции Фарадея и заключается 
в применении быстро меняющихся магнитных полей 
через катушку из медной проволоки, соединенную 
с магнитным стимулятором. Эти короткие импульс-
ные магнитные поля в 1–4 Тесла проходят через 
череп и создают электрические токи в отдельных 
областях мозга. Применительно к одиночным им-
пульсам ТМС, соответствующим образом достав-
ленным во времени и пространстве, токи, индуци-
руемые в мозге, могут иметь достаточную величину, 
чтобы деполяризовать популяцию нейронов и вы-
звать определенный феномен. Применение парных 
импульсов ТМС может использоваться для оценки 
интракортикальных тормозных / возбуждающих це-
пей и корково-кортикальной связи. Повторяющиеся 
серии ТМС, или ритмичные (рТМС), применяемые 
к целевым областям мозга, могут подавлять или об-
легчать корковые процессы в зависимости от пара-
метров стимуляции.

В большинстве случаев непрерывная низкоча-
стотная (≤1 Гц) рТМС снижает возбудимость подле-
жащей коры, в то время как «всплески» прерывистой 
высокочастотной (≥5 Гц) рТМС повышают ее. Кроме 
того, подтип рТМС, известный как стимуляция Theta 
Burst Stimulation (TBS), включает очень короткие вы-
сокочастотные (50 Гц) последовательности стиму-
лов, доставляемых с перерывами или непрерывно 
с частотой 5 Гц. TBS может повышать или снижать 
возбудимость при применении в прерывистой (iTBS) 
или непрерывной (cTBS) парадигме соответственно 
[8].

При многократной неинвазивной безболезненной 
стимуляции моторного тракта посредством коротких 
магнитных импульсов ТМС способствует формиро-
ванию новых синоптических связей, непосредствен-
но активирует сохранные двигательные нейроны 
прецентральной извилины, восстанавливает межпо-
лушарный баланс, то есть может влиять на скорость 
обретения новых навыков [9].

Транскраниальная посылка магнитных импуль-
сов в сочетании с магнитной стимуляцией перифе-
рического отдела нервной системы сопровождается 
дополнительным усилением нейропластических про-
цессов в коре головного мозга за счет обеспечения 
афферентного потока с паретичной конечности. 
Стимуляция двигательных центров и афферентных 
структур нервно-мышечного аппарата способствует 
восстановлению разъединенных физиологических 
связей и активации дополнительных межнейро-
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нальных синаптических контактов, направленных 
на реорганизацию коркового моторного представи-
тельства и повышению функциональной активности 
пирамидного пути [10]. Целесообразность включения 
ТМС в комплекс реабилитационного лечения боль-
ных с цереброваскулярной патологией подтвержда-
ется тем, что пациент восстанавливается в более 
короткие сроки в отличие от других методов нейро-
реабилитации.

В проведенных до настоящего момента иссле-
дованиях получены положительные результаты 
при применении низко- и высокочастотной ТМС. 
Одна из первых серьезных работ, показавших тера-
певтическую эффективность низкочастотной ТМС 
для моторной функции, была опубликована в 2005 г. 
Позднее появилось большое число исследований, 
доказывающих эффективность низкочастотной ТМС 
в восстановлении моторных функций [11].

Помимо ТМС, в современной физиотерапии це-
реброваскулярной патологии рассматривают транс-
краниальную стимуляцию постоянным током (tDCS). 
Это один из методов неинвазивной стимуляции моз-
га, который может повышать или снижать возбуди-
мость коры в зависимости от полярности (анодная 
или катодная) и использоваться для модуляции си-
наптической пластичности для обеспечения долго-
срочного функционального восстановления через 
длительную депрессию или потенциацию [12]. Кра-
ткосрочные эффекты tDCS, вероятно, вызываются 
не синаптическим механизмом и являются резуль-
татом деполяризации покоящейся мембраны ней-
ронов, предположительно вызванной изменениями 
трансмембранных белков и изменениями ионов во-
дорода, связанных с электролизом.

Считается, что долгосрочные эффекты зависят 
от изменений в активации NMDA- рецепторов, а также 
гипер- и деполяризации нейронов и, таким образом, 
могут иметь сходство с LTP и LTD. Кроме изучения 
представленных эффектов, было проведено функци-
ональное нейровизуализационное исследование, из-
учающее эффекты tDCS, и оно продемонстрировало 
стойкие изменения в метаболизме кислорода, согла-
сующиеся с расположением электродов и модуля-
цией нейронной сети. Следовательно, tDCS может 
изменять спонтанную активность и вызывать «усиле-
ние» синапсов, а также модулировать пластичность, 
зависящую от нейротрансмиттеров, на сетевом уров-
не. tDCS улучшает моторное обучение у здоровых 
субъектов и пациентов с инсультом, речь у нормаль-
ных субъектов и пациентов с афазией, вербальную 
беглость и вербальную рабочую память у здоровых 
субъектов, а также применяется для лечения паци-
ентов с ранней стадией болезни Альцгеймера.

В целом tDCS представляет собой портативный 
безопасный неинвазивный метод модуляции кор-
ковой возбудимости с разумным топографическим 
разрешением и надежным экспериментальным ос-
леплением. Он может локально подавлять или уси-
ливать активацию нейронов у пациентов после ЧМТ 
в зависимости от размера и расположения нало-
женных электродов и, следовательно, способствует 
минимизации повреждений и содействует функцио-
нальному восстановлению [13, 14].

Катодную tDCS можно использовать для пода-
вления острой глутаматергической повышенной воз-
будимости после ЧМТ. На подострой стадии, когда 
ГАМКергическая активность чрезмерна и вызывает 
неврологические, когнитивные и функциональные 
расстройства, анодная tDCS может повышать воз-

будимость для противодействия этим аберрантным 
ГАМКергическим эффектам. На хронической стадии 
стимуляция мозга в сочетании с реабилитацией мо-
жет ускорить восстановление корковой пластично-
сти, нарушений поведения, обучение новым навыкам 
и др. На этом этапе относительная простота исполь-
зования и портативность tDCS может позволить мо-
дулировать пластичность с помощью сопутствующих 
методов лечения, таких как когнитивно-поведенче-
ская, профессиональная психотерапия и др. [15].

Одним из многообещающих видов лечения и ре-
абилитации цереброваскулярной патологии явля-
ется нейромышечная электрическая стимуляция 
(NMES). NMES предусматривает использование 
электрического тока для сокращения парализован-
ных или паретичных мышц. Механизм действия 
электростимуляции основан на том, что под ее влия-
нием создается целенаправленная интенсивная аф-
ферентация со стимулируемых мышц, приводящая 
к растормаживанию и стимуляции временно инак-
тивированных нервных элементов. При проведении 
NMES воздействуют, как правило, на антагонисты 
спастичных мышц: разгибатели кисти и пальцев, сги-
батели стопы. При использовании многоканальных 
стимуляторов можно одновременно воздействовать 
на несколько мышечных групп [16]. Нижние двига-
тельные нейроны для мышц-мишеней должны быть 
интактными, чтобы NMES могла эффективно вызы-
вать мышечные сокращения, поэтому такая электро-
стимуляция обычно применима только у пациентов, 
у которых паралич или парез вызван повреждением 
верхнего двигательного нейрона (например, инсуль-
том, ЧМТ и др.). NMES можно применять к паретич-
ным мышцам с помощью поверхностных электродов, 
расположенных на коже над двигательными точка-
ми целевых мышц, или с помощью электродов, им-
плантированных рядом или на двигательных точках 
мышц или нервах, иннервирующих целевые мышцы. 
Электрический ток, генерируемый большинством 
устройств NMES, можно охарактеризовать как форму 
импульсов с определенной частотой, шириной и ам-
плитудой. Силу вызванного мышечного сокращения 
можно регулировать, изменяя параметры импульса.

NMES для реабилитации после инсульта верхних 
конечностей обычно применяется к мышцам локтя, 
запястья и / или разгибателям кисти. NMES исполь-
зуется для улучшения сгибания голеностопного су-
става и более нормальной походки [12]. У больных 
в отдаленный период перенесенного инсульта, у ко-
торых исчерпаны возможности двигательного пере-
обучения, NMES можно использовать в качестве 
нейропротеза. Основная задача нейропротеза — по-
зволить пациентам выполнять функциональные за-
дачи с пораженной верхней конечностью или ходить, 
используя устройство как часть повседневной жизни. 
Улучшенная функция, реализуемая при использова-
нии аппарата NMES, называется нейропротезным 
эффектом.

Некоторые методики NMES могут также влиять 
на центральную нервную систему в плане контроля 
выполняемого движения. Например, NMES может 
способствовать переобучению моторики, предостав-
ляя уникальный искусственный способ обеспечения 
синхронизированной пре- и постсинаптической ак-
тивности (пластичность Хебба), особенно если элек-
трическая стимуляция сочетается с одновременным 
произвольным усилием, которое активирует остаточ-
ные верхние двигательные нейроны. Было показа-
но, что возбудимость коры, оцениваемая путем из-

372



 Saratov Journal of Medical Scientific Research. 2022. Vol. 18, № 3.

NEUROlOGy

мерения моторных вызванных потенциалов в ответ 
на ТМС, увеличивается больше, когда NMES сочета-
ется с произвольным мышечным сокращением. Это 
открытие предполагает, что эффект NMES на воз-
будимость коры улучшается за счет одновременного 
произвольного коркового возбуждения [13].

Несколько исследователей выдвинули гипотезу 
о том, что NMES, запускаемая электромиографией 
(ЭМГ), способствует функциональной реорганиза-
ции коры, вызывая долговременную потенциацию 
в сенсомоторной коре, вызванную проприоцептив-
ной и кожной афферентной обратной связью, про-
исходящей одновременно с попыткой движения. 
Было показано, что режим NMES, запускаемый 
с помощью ЭМГ, повышает метаболическую актив-
ность в верхней конечности, определенную с помо-
щью позитронно-эмиссионной томографии в про-
тивоположном очагу поражения полушарии мозга 
(дополнительная моторная область, первичная мо-
торная кора и первичная соматосенсорная кора), 
а также увеличивает интенсивность корковой актив-
ности, связанной с руками, определенной с помо-
щью функциональной магнитно-резонансной томо-
графии в соматосенсорной коре противоположного 
очагу полушария мозга [14].

В отличие от этого сдвиг индекса латеральности 
в сторону ипсилезной сенсомоторной коры был по-
казан после ЭМГ-триггерной NMES, и перфузия коры 
головного мозга, измеренная с помощью ближней 
инфракрасной спектроскопии, была выше в ипсилез-
ной сенсомоторной коре во время ЭМГ-триггерной 
NMES, чем во время ЭМГ-контролируемой NMES 
[15]. Нейромодуляция — терапевтически перспектив-
ная методика, поскольку она может способствовать 
и / или инициировать восстановление соматосенсор-
ных и других навыков коры головного мозга после 
перенесенного инсульта и ЧМТ. Это возможно, по-
тому что эффекты нейромодуляции включают инду-
цированную или усиленную пластичность, о чем сви-
детельствуют изменения передачи сигнала между 
нейронами [17].

Среди применяемых в лечении больных с цере-
броваскулярной патологией физических методов 
старейшим и наиболее распространенным считается 
электрофорез лекарственных веществ. Лекарствен-
ный электрофорез представляет собой одновре-
менное воздействие с лечебной целью на организм 
больного постоянного тока и лекарственного веще-
ства, поступающего с током через неповрежденные 
кожные покровы или слизистые оболочки.

Лекарственный электрофорез является сложным 
электрофармакотерапевтическим методом, основ-
ные особенности которого обусловлены сочетанным 
действием на организм постоянного электрического 
тока и вводимых лекарственных веществ. Важней-
шие их механизмы — повышение чувствительности 
тканей к лекарственному веществу, уменьшение ча-
стоты побочных эффектов, высокая локальная кон-
центрация лекарственного вещества [18].

В современной физиотерапии применяют эндо-
назальный электрофорез с альфа-глутаминовой кис-
лотой, ацетилсалициловой кислотой, Аминалоном, 
Мексипримом®, а также используют Инстенон® и Ак-
товегин®. Препарат Мексиприм обладает мультимо-
дальным эффектом, сочетающим антиоксидантное 
и антигипоксическое действие, оказывает анксиоли-
тический и вегето-стабилизирующий эффект. Опре-
деляющим фактором для использования Мексипри-
ма явилось то, что препарат воздействует на разные 

рецепторные системы мозга, повышая связь транс-
портных белков с ГАМКергическими, бензодиазепи-
новыми и дофаминовыми рецепторами, что пред-
полагает анксиолитическое и противосудорожное 
действие.

Применения препарата Мексиприм методом эн-
доназального электрофореза показало его эффек-
тивность в реабилитации пациентов с перенесенным 
повреждением мозга после ЧМТ, так как была отмече-
на нормализация вегетативных функций в виде повы-
шения адаптационных возможностей организма [19]. 
Положительный эффект применения эндоназально-
го электрофореза Актовегина и Инстенона в лечении 
больных прослеживался не только в острый период 
легкой ЧМТ, но и в отдаленные сроки после травмы, 
проявляясь более высоким уровнем медико-соци-
альной адаптации пострадавших [17]. В ряде работ 
было описано использование Мексидола и церебро-
лизина для эндоназального электрофореза при ран-
них формах цереброваскулярной патологии [20; 21]. 
Кроме того, имеются данные, что био- и нейростиму-
ляторы (Прозерин, галантамин, церебролизин), вво-
димые в зону повреждения спинномозговых структур 
при спинальной травме, способны ускорить рост про-
водников и оказать влияние на направление роста 
аксонов [22].

Заключение. В современных условиях транс-
краниальная физиотерапия является одним из пер-
спективных направлений повышения эффективности 
восстановительного лечения больных с сосудистой 
и травматической патологией мозга. Она предус-
матривает возможность непосредственного воз-
действия физическими факторами на структуры 
головного мозга с целью коррекции различных функ-
циональных нарушений. Транскраниальная физио-
терапия может быть использована также в профи-
лактических целях для укрепления адаптационных 
возможностей организма и нормализации гомеоста-
тических процессов. Можно полагать, что направлен-
ное воздействие физических факторов на область 
очага поражения в головном мозге вызывает деста-
билизацию устойчивого патологического состояния, 
закрепленного в долговременной памяти, и приводит 
к перестройке деятельности мозга на новое устойчи-
вое состояние, близкое к норме.

Среди физиотерапевтических методов воздей-
ствия эндоназальный электрофорез считается опти-
мальным вариантом осуществления нейрометабо-
лической фармакотерапии при цереброваскулярной 
патологии. Его использование имеет предпочтение 
перед другими путями введения лекарственных пре-
паратов в связи с анатомической близостью полости 
носа и зоны повреждения, а также по соображениям 
безопасности и экономичности терапии.

Конфликт интересов отсутствует. Работа 
не имеет коммерческой заинтересованности, а также 
заинтересованности иных юридических или физиче-
ских лиц.
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1Введение. Мышечная дистония — это синдром, 
характеризующийся устойчивыми или прерывисты-
ми мышечными сокращениями, вызывающими не-
нормальные, часто повторяющиеся движения, позы 
или и то и другое. Дистонические движения обычно 
однотипны и имеют вращательный характер, а также 
могут сопровождаться дрожанием. Дистония часто 
инициируется или усугубляется произвольными дви-
жениями и связана с избыточной активацией мышц 
[1]. В последние годы, благодаря развитию нейрови-
зуализационных инструментов, значительно расши-
рены знания об этиологии и патогенезе мышечных 
дистоний, раскрыты новые пути патогенеза.

В классическом понимании в основе патогенеза 
дистонии лежит дисфункция базальных ганглиев. 

Ответственный автор — Бушуева Ольга Олеговна 
Тел.: +7 (999) 0728723 
E-mail: ol.bushueva@mail.ru

Фундаментальная схема функционирования базаль-
ных ганглиев включает два основных пути: активиру-
ющий прямой путь (кора — полосатое тело — вну-
тренний сегмент бледного шара — таламус — кора) 
и непрямой путь, оказывающий тормозящее дей-
ствие (кора — полосатое тело — наружный сегмент 
бледного шара — субталамическое ядро — внутрен-
ний сегмент бледного шара — таламус — кора).

В настоящее время данная концепция претерпе-
вает изменения и взамен предлагается патогенети-
ческая модель обширной подкорковой сети (рис. 1). 
В этой модели базальные ганглии рассматриваются 
как «круги», организованные для выбора желаемых 
действий и подавления потенциально конкурирую-
щих нежелательных действий, имеющие многочис-
ленные афферентные и эфферентные связи с раз-
ными отделами головного мозга, в результате чего 
формируются сложные кольцевые пути, которые 
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способны как возбуждать, так и тормозить корковые 
отделы [2].

Новый взгляд на патофизиологию дистоний стал 
активно развиваться после внедрения новых инстру-
ментальных методов диагностики, в первую очередь 
методов нейровизуализации, таких как диффузион-
но-тензорная МРТ (ДТ-МРТ) с трактографией, вок-
сельная МР-морфометрия, фМРТ, МР-спектроскопия, 
ПЭТ и однофотонная эмиссионная КТ.

Цель — анализ данных литературы о возможно-
стях методов нейровизуализации в диагностике мы-
шечных дистоний.

В данной статье проанализированы основные 
исследования в области нейровизуализации и объ-
яснены новые идеи в патофизиологии дистоний, 
а также отражено участие разных структур головно-
го мозга в патогенезе заболевания. Благодаря вне-
дрению современных методов нейровизуализации 
облегчится дифференциальная диагностика первич-
ных и вторичных форм мышечной дистонии, а также 
расширятся возможности ее хирургического лечения.

Материалом исследования послужили публи-
кации из баз данных PubMed и eLibrary. Период 
электронного поиска составил с 1976 по 2021 г., ис-
пользовались комбинации ключевых слов «dystonia» 
и «neuroimaging». Для написания обзора использова-
ны 34 источника.

Диффузионно-тензорная магнитно-резонанс-
ная томография с трактографией. ДТ-МРТ спо-
собна оценивать региональную организацию белого 
вещества путем измерения диффузии воды, а также 
in vivo реконструировать тракты белого вещества 
с использованием детерминированной и вероятност-
ной трактографии. В патофизиологии дистоний до-
минирующей концепцией является формирование 
функционального коннектома, при котором проис-
ходит дезорганизация путей, связывающих базаль-
ные ганглии, таламус, мозжечок и корковое пред-
ставительство. В дополнение к глубоко измененной 
функциональной сети структурный коннектом харак-
теризуется реорганизацией нормальной структуры 
белого вещества. Так, при действие-специфичных 
дистониях выявлена реорганизация островка и верх-
ней лобной извилины [3].

Благодаря трактографии в 2002 г. описан гиперпря-
мой путь, связывающий кору конечного мозга с наруж-
ным и внутренним сегментами бледного шара через 
субталамическое ядро (кортикопаллидный путь) [4]. 
Продемонстрировано также взаимодействие между 
мозжечком и базальными ганглиями. In vivo описан 
афферентный путь, идущий от субталамического 
ядра к коре мозжечка с переключением в ядрах моста 
[5, 6], у приматов описаны пути, соединяющие зубча-
тое ядро со скорлупой и наружным сегментом блед-
ного шара, проходящий через таламус [7], также при-
ведены доказательства вероятного существования 
прямых связей зубчатого ядра мозжечка с внутренним 
сегментом бледного шара и черной субстанцией [8].

При цервикальной дистонии в нескольких иссле-
дованиях продемонстрированы высокие показатели 
фракционной анизотропии в скорлупе с двух сторон 
и снижение данного показателя в мозолистом теле 
и префронтальной коре [9, 10], что объясняется воз-
можной повышенной клеточностью базальных ган-
глиев и, наоборот, потерей нейронов в областях с по-
ниженной фракционной анизотропией [11].

Таким образом, на основании данных, получен-
ных с помощью нейровизуализационных методов, 
в частности ДТ-МРТ с трактографией, предлагается 
пересмотреть патофизиологическую модель фокаль-
ной дистонии как расстройства не только функцио-
нальных, но и структурных коннектомов [12].

Воксельная МР-морфометрия и измерение 
толщины коры. Метод МР-морфометрии заклю-
чается в повоксельном сравнении серого и бело-
го веществ между пациентами и группой контроля, 
сопоставимых по полу и возрасту [13]. С помощью 
воксельной МР-морфометрии можно обнаружить 
и количественно оценить различия в объеме серого 
и белого веществ головного мозга. Этот метод допол-
няет возможность измерения толщины коры на осно-
вании определения внутренних и внешних границ.

Согласно данным многочисленных исследований 
у пациентов с первичными фокальными формами 
дистоний обычно наблюдается двустороннее увели-
чение объема базальных ганглиев, преимуществен-
но скорлупы, а также области сенсомоторной коры 
[14–16].

Однако опубликованы работы с противоположны-
ми результатами. Так, в исследовании M. Obermann 
с соавт. обнаружено значительное двустороннее 
уменьшение серого вещества в скорлупе вместе 
с двусторонним увеличением серого вещества в хво-
статом ядре у пациентов с цервикальной дистонией 
и блефароспазмом в сравнении с контролем [17]. 
В исследовании D. Martino с соавт. 2011 г., посвящен-

Рис. 1. Модель патогенеза дистонии  
по A. Quartarone и соавт. [2]. 

Предлагаемая модель объединяет «классические» и «но-
вые» кортикобазально-мозжечковые пути. Сплошные 

черные линии демонстрируют «прямой» путь. Пунктир-
ные черные линии изображают «непрямой» путь. Синие 
линии — «гиперпрямой» путь. Красные линии указывают 

на связи мозжечка с базальными ганглиями. Зеленые линии 
демонстрируют недавно выявленные связи между корой 
головного мозга, внутренним сегментом бледного шара 

(GPi), наружным сегментом бледного шара (GPe) и черной 
субстанцией (STN), а также дополнительные цепи между 

зубчатым ядром. SNr — ретикулярная часть черной субстан-
ции. SNc — компактная часть черной субстанции
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ном анализу объема серого вещества у пациентов 
с блефароспазмом, выявлено различие в объеме 
серого вещества исключительно в областях коры го-
ловного мозга (в левой постцентральной извилине 
и левой верхней височной извилине), что объясняет 
наличие сенсомоторной дезинтеграции как важней-
шего звена патогенеза в модуляции моторных фено-
менов дистонии [18].

Для действие-специфичных дистоний продемон-
стрировано увеличение объема серого вещества 
в области первичной моторной коры на контрлате-
ральной стороне по отношению к пораженной руке, 
двустороннее увеличение объемов серого вещества 
сенсомоторной коры [19, 20]. Это связано с тем, 
что выполнение сложных двигательных актов требу-
ет значительного участия корковых отделов, в пер-
вую очередь таких, как лобные и теменные доли. 
Эти находки подтверждают, что аномальная функ-
циональная организация корковых отделов — один 
из основных компонентов патофизиологии мышеч-
ных дистоний [21].

Не обнаружено корреляции между выявленными 
структурными аномалиями и продолжительностью 
и тяжестью цервикальной дистонии, за исключением 
миоклонической дистонии, для которой продемон-
стрирована положительная корреляция между тяже-
стью дистонии и двусторонним увеличением скорлу-
пы [22, 23].

В клинической картине дистонии в настоящее 
время большое внимание уделяется немоторным 
симптомам, таким как тревога и депрессия. Инте-
ресные результаты опубликованы в 2020 г., где вок-
сельная МР-морфометрия проводилась пациентам 
с синдромом Мейжа с сопутствующей депрессией 
и без таковой. Участие базальных ганглиев как обя-
зательной анатомической основы развития дистонии 
также не было подтверждено, но продемонстрирова-
но четкое вовлечение гиппокампа и клина затылоч-
ной доли у пациентов с сопутствующими психоэмо-
циональными нарушениями [24].

Функциональная магнитно-резонансная томо-
графия. фМРТ — методика, измеряющая гемодина-
мический ответ, вызванный нейронной активацией 
на основании соотношения оксигемоглобина и де-
зоксигемоглобина. Существует два основных спосо-
ба проведения функциональной МРТ с измерением 
функциональной активности коры головного мозга: 
при выполнении определенного задания в сравнении 
с его активностью в покое / с контрольным заданием 
(task fMRI); в покое (resting state fMRI (RS-fMRI) [13].

Сегодня фМРТ является наиболее часто исполь-
зуемым методом визуализации в исследованиях 
у пациентов с фокальной дистонией. Это связано 
с тем, что данная методика позволяет изучать дис-
тонию как динамический кинезиогенный феномен, 
так как во время проведения фМРТ-сканирования 
можно выполнять различные действия, например 
письмо, рисование или любые другие движения ру-
ками, моргание, тесты на визуальную и тактильную 
стимуляцию.

Большое количество исследований фМРТ под-
твердило участие базальных ганглиев, таламуса, 
мозжечка, сенсомоторной коры в патофизиологии 
дистоний. При выполнении движений, вызывающих 
дистонический феномен, характерно увеличение ак-
тивности данных областей. Так, при писчем спазме 
после письма отмечается повышенная активность 
контралатерального таламуса, базальных ганглиев, 
первичной сенсомоторной коры и мозжечка с ипси-

латеральной стороны, одно- или двусторонняя ак-
тивация скорлупы при зажмуривании и активация 
зрительной коры при спонтанном моргании у пациен-
тов с блефароспазмом. И наоборот, задачи, которые 
не вызывают дистонию, приводят к снижению акти-
вации вышеперечисленных областей.

Благодаря фМРТ во время сенсорной стиму-
ляции обнаружено уменьшение расстояния между 
корковым представительством 2–5-го пальцев в пер-
вичной сенсорной коре при писчем спазме [12]. В ис-
следовании K. Uehara и соавт. продемонстрирована 
аномальная соматотопия при амбушюрных дисто-
ниях и аномальная мозговая активность в первич-
ных моторных и сенсорных областях справа, левой 
скорлупе и мозжечке при сохраненной соматотопии 
при действие-специфичных дистониях. Вероятно, 
аномальная мозговая активность и измененная со-
матотопическая проекция связаны с различными 
аспектами дистонических симптомов [25].

Продемонстрированы эффекты ботулинического 
токсина на центральную нервную систему. При цер-
викальной форме дистонии увеличение активации 
сенсомоторной коры по данным фМРТ выявлено 
даже после первой инъекции ботулинического токси-
на [26].

Магнитно-резонансная спектроскопия. МР-
спектроскопия — активно развивающийся метод 
диагностики, позволяющий неинвазивно оценить 
концентрацию различных метаболитов в заданных 
областях головного мозга. Данный метод применен 
в исследовании количественной оценки уровня гам-
ма-аминомасляной кислоты (ГАМК) в структурах го-
ловного мозга у пациентов с дистониями.

Первые исследования продемонстрировали сни-
женный уровень ГАМК в сенсомоторной коре и чечеви-
цеобразном ядре, противоположных пораженной руке, 
у пациентов с фокальной дистонией кисти по сравне-
нию со здоровыми испытуемыми [27]. Согласно ис-
следованию K. Simonyan, ГАМК-ергический дефицит 
может быть результатом потери или снижения плот-
ности ГАМК-рецепторов, аномальных связывающих 
свойств этих рецепторов или снижения синтеза ГАМК 
из-за потери ингибирующих интернейронов при дис-
тонии [28]. Снижение доступности ГАМК-рецепторов 
в нижней теменной коре связано с увеличением объе-
ма серого вещества и повышенной активностью мозга 
[29]. По всей вероятности, дисфункция в работе ГАМК-
ергической системы может играть определенную роль 
в патофизиологии дистонии.

В качестве иллюстрации приводим собственное 
наблюдение пациента.

Пациентка Б., 57 лет, обратилась с жалобами 
на насильственное зажмуривание глаз, непроизволь-
ные движения в области нижней трети лица, поворот 
и подергивания головы влево, подъем левого плеча.

Считает себя больной с 20-летнего возраста, ког-
да впервые появились частые моргания, зажмурива-
ния глаз, затем постепенно в течение нескольких лет 
присоединились дистонические симптомы в нижней 
трети лица в виде оромандибулярной дистонии, в об-
ласти шеи в виде тортилатероколлиса влево с дис-
тоническим тремором и подъемом левого плеча. 
В неврологическом статусе: черепно-мозговые не-
рвы — зрачки d=s, движения глазных яблок в полном 
объеме, двусторонний блефароспазм, лицо симме-
трично, бульбарных нарушений нет, насильственные 
движения в нижней трети лица в виде оромандибу-
лярной дистонии. Сухожильные рефлексы d=s. Мы-
шечная сила 5 баллов, чувствительность сохранена. 
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Дистоническая установка головы и шеи в виде торти-
латероколлиса влево, а также дистонический тремор 
головы по типу «нет — нет» и подъем левого плеча. 
В позе Ромберга устойчива, координаторные пробы 
выполняет удовлетворительно. Патологических зна-
ков не определяется. Пациентке установлен диагноз 
сегментарной формы мышечной дистонии и реко-
мендованы регулярные инъекции ботулинического 
токсина типа А с кратностью 1 раз в 4 мес. С учетом 
постепенной генерализации процесса было проведе-
но МРТ головного мозга с режимом спектроскопии.

По данным исследования (рис. 2) обнаружены 
пики NAA (N-ацетиласпартата) в области базальных 
ганглиев, что характерно для неповрежденных ней-
ронов и, вероятно, связано с их высокой функцио-
нальной активностью, а также снижение индекса Glx 
(глутамата и глутамина) / NAA (рис. 3), что косвен-
но указывает на низкий уровень ГАМК в базальных 
ганглиях, тем самым подтверждает значимость ней-
ромедиаторных нарушений в патогенезе дистоний 
на примере конкретного клинического случая.

Позитронно-эмиссионная томография. ПЭТ — 
это сцинтиграфический метод, основанный на реги-
страции гамма-квантов после аннигиляции позитронов 
с электронами. Двумя радиофармпрепаратами, обыч-
но используемыми в исследованиях ПЭТ при фокаль-
ной дистонии, являются [18F]-фтордезоксиглюкоза и 
[15O]-Н2О. Поглощение [18F]-фтордезоксиглюкозы от-
ражает региональный метаболизм глюкозы, а [15O]-H2O 
количественно определяет региональный мозговой кро-
воток (rCBF). Кроме того, существуют радиофармпрепа-
раты для ПЭТ, которые связываются с рецепторами до-
фамина D2 / 3 — [11C]-N-метил-спиперон ([11C]-NMSP) 
и [18F]-спиперон ([18F]-SP). Метаболизм глюкозы чаще 
был повышен в базальных ганглиях, таламусе, мозжеч-
ке и варолиевом мосту. В большинстве исследований 
было обнаружено снижение регионального мозгового 
кровотокав первичной сенсомоторной коре и увеличе-
ние регионального мозгового кровотока в лобных и те-
менных ассоциативных областях [11].

В работе V. Belenky с соавт. сравнивалась ПЭТ 
с [18F]-фтордезоксиглюкозой у пациентов с эссен-
циальным тремором и дистонией. Исследование де-

монстрирует сниженный метаболизм глюкозы в об-
ласти таламуса и лентикулярного ядра у пациентов 
с дистонией и сниженный метаболизм глюкозы в об-
ласти моста и поясной извилины в группе эссенци-
ального тремора [30]. При цервикальной дистонии 
при проведении ПЭТ описана двусторонняя актива-
ция зрительной коры у пациентов, которые исполь-
зовали сенсорный трюк. Зрительная кора участвует 
в тактильной ориентации, что, по-видимому, помога-
ет определить положение головы относительно туло-
вища и, соответственно, скорректировать это поло-
жение [31].

Однофотонная эмиссионная компьютерная 
томография. Однофотонная эмиссионная КТ также 
является сцинтиграфическим методом, при котором 
радиофармпрепараты метятся изотопами, способ-
ными связываться со специфическими рецепторами 
или транспортерами в головном мозге.

По данным J. Hierholzer и соавт., у пациентов 
с цервикальной дистонией наблюдалось более высо-
кое связывание рецепторов D2 / 3R в полосатом теле, 
с противоположной стороны по отношению к враще-
нию головы, что может указывать на снижение плот-
ности постсинаптических рецепторов D2 / 3 в чече-
вицеобразном ядре [32]. При фокальной дистонии 
кисти результаты также указывают на дисфункцию 
дофаминергической системы [33].

Компьютерная томография и магнитно-резо-
нансная томография шейного отдела и мягких тка-
ней шеи. Для более точного выбора мышц-мишеней 
для ботулинотерапии при цервикальной дистонии 
было проведено исследование, где пациентам вы-
полнялись послойные КТ-снимки мягких тканей шеи 
и МРТ шейного отдела позвоночника и мягких тканей. 
В подавляющем большинстве наблюдалось вовле-
чение мышц, осуществляющих движения в области 
соединения черепа и шейного отдела позвоночника 
и мышц, которые приводят в движение только шей-
ный отдел позвоночника. КТ-снимки на уровнях С1, С2 
и С7 наиболее полезны для дифференцирования тор-
тикапута и тортиколлиса. Для остальных форм цер-
викальной дистонии может быть полезна МРТ мягких 
тканей шеи, где возможно увидеть асимметрию мышц, 

Рис. 2. Результат спектроскопии. 
На цветной карте отражается повышение NAA в области 

базальных ганглиев (красный цвет)

Рис. 3. Результат спектроскопии. 
На цветной карте отражено распределение Glx, являюще-

гося предшественником ГАМК. Отмечено снижение индекса 
Glx / NAA в области базальных ганглиев
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а для дифференциальной диагностики латерокапута 
и латероколлиса достаточно простого рентгеновского 
снимка в переднезадней проекции [34].

Заключение. Развитие методов и инструментов 
нейровизуализации привело к расширению знаний 
о нейронных изменениях при дистониях. Мышечные 
дистонии — это синдром, патогенез которого не огра-
ничивается дисфункцией базальных ганглиев, в его 
основе лежит нарушение функционирования целой 
нейрональной сети, включающей подкорковые и кор-
ковые области. С помощью ДТ-МРТ описаны новые 
пути взаимодействия базальных ганглиев с мозжеч-
ком и корковыми отделами, что позволяет рассматри-
вать патофизиологию мышечных дистонией как кор-
тикобазально-мозжечковый коннектом, с наличием 
не только функциональных, но и структурных изме-
нений. Продемонстрировано активное участие коры 
головного мозга, базальных ганглиев в патогенезе за-
болевания с помощью воксельной МР-морфометрии, 
изменение содержания нейрометаболитов в базаль-
ных ганглиях по данным МР-спектроскопии. Резуль-
таты сцинтиграфических методов исследования го-
ловного мозга (ПЭТ, однофотонная эмиссионная КТ) 
подтверждают вовлечение разных областей мозга, 
а также дисфункцию дофаминергической системы 
при мышечных дистониях.

Безусловно, современные методы нейровизуа-
лизации будут активно внедряться в клиническую 
практику, в первую очередь для дифференциальной 
диагностики первичных и вторичных форм мышеч-
ных дистоний.

Для определения функциональных нейроанато-
мических субстратов наиболее предпочтительным 
методом нейровизуализации является фМРТ с изме-
рением функциональной активности коры головного 
мозга, что особенно важно при действие-специфи-
ческих формах дистоний и выборе тактики лечения 
в функциональной нейрохирургии.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов.
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1Введение. В связи с активным развитием ми-
крохирургии крайне актуальными остаются вопро-
сы диагностики состояния периферических нервов. 
При выявлении новообразований мягких тканей 
для постановки диагноза прежде всего учитывают 
анамнез, данные осмотра пациента и клиническую 
картину заболевания. Однако неврологам, травма-
тологам и нейрохирургам этих данных часто быва-
ет недостаточно для своевременной и правильной 
постановки диагноза [1], поэтому при обнаружении 
мягкотканного новообразования дополнительно ис-
пользуют функциональные методы исследования. 
Но если не нарушена целостность основных ма-
гистральных нервных стволов, то при проведении 
электронейромиографии определяется только незна-
чительное или умеренное нарушение проводимости, 
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что не позволяет получить объективные результаты. 
Если же новообразование локализуется в мелких 
подкожных ветвях без вовлечения в процесс крупных 
стволов, то проведение электронейромиографии 
нередко становится малоинформативным методом 
диагностики [1, 2].

Для диагностики опухолей периферических не-
рвов также применяют лучевые методы исследова-
ния. Тем не менее некоторые из них имеют ограниче-
ния в связи с возможностями. Например, проведение 
рентгенографии при выявлении опухоли нервного 
ствола не имеет большого диагностического значе-
ния, так как позволяет исключить только костную па-
тологию [1, 3]. По той же причине и компьютерная то-
мография не будет высокоинформативным методом 
лучевой диагностики при выявленном мягкотканном 
образовании.

Золотым стандартом диагностики опухолей, свя-
занных с основными крупными нервными стволами 
и сплетениями, признана магнитно-резонансная то-
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мография. Данное исследование является методом 
выбора. Но следует отметить, что при небольших 
размерах новообразования, а также при расположе-
нии выявленного объемного образования под углом 
к длинной оси конечности, возникают сложности 
и трудности не только при проведении исследова-
ния, но и при интерпретации полученных результа-
тов [4, 5].

В связи с этим ультразвуковое исследование мо-
жет проводиться не только в качестве скринингового 
метода исследования, но и как основной метод диа-
гностики опухолей нервов [1, 6].

При всем том для правильной идентификации 
и грамотного анализа состояния периферических 
нервов при проведении ультразвукового метода ис-
следования врачу-диагносту крайне важно иметь 
глубокие знания анатомии, топографии нервов и ря-
дом расположенных структур [1]. Необходимо также 
знание основных неврологических симптомов и па-
тологических процессов при заболеваниях пери-
ферической нервной системы. Играет роль и опыт 
врача-диагноста. Так, по мнению некоторых авто-
ров, от уровня квалификации исследователя зависит 
ценность ультразвукового исследования, особенно 
при диагностике поражения нервов [6–8].

Цель — на примере клинического наблюдения 
определить особенности ультразвуковой диагности-
ки шванномы с описанием характерных ультразвуко-
вых признаков.

Исследование выполнено в соответствии со стан-
дартами Надлежащей клинической практики и прин-
ципами Хельсинкской декларации. Информирован-
ное согласие пациента на публикацию данных было 
получено.

Описание клинического случая. Пациентка Б., 
20 лет, осенью 2021 г. обратилась с жалобами на но-
ющие боли в области левого плечевого сустава и на-
личие пальпируемого образования в левой подмы-
шечной области.

Из анамнеза известно, что в 2012 г. больная об-
ращалась в стационар с жалобами на наличие без-
болезненного пальпируемого образования в области 
левого предплечья. В том же году проведено морфо-
логическое исследование новообразования мягких 
тканей указанной области. Заключение: массивное 
ленточного вида образование, структуры типа телец 
Верокаи, но нечеткие (шваннома).

В связи с ростом новообразования, в 2017 г. боль-
ной была проведена операция в ГУЗ «Саратовская 
областная детская клиническая больница» по удале-
нию шванномы. В 2018 г. пациентка повторно обра-
тилась с жалобами на новообразование по наружной 
поверхности левого предплечья, где по данным за-
ключительного эпикриза пальпировалось обширное 
образование мягко-эластической консистенции, без-
болезненное. Учитывая данные жалобы и анамнез 
заболевания, проведена повторная операция по уда-
лению шванномы.

В течение нескольких лет пациентка не обраща-
лась за медицинской помощью, однако отмечала 
наличие аналогичного образования в области левой 
подмышечной области.

В настоящее время в связи с жалобами на но-
ющие боли в области левого плечевого сустава 
и пальпируемое мягкотканное образование в левой 
подмышечной области проведено ультразвуковое 
исследование левого плечевого сустава и мягких 
тканей левой подмышечной области. Исследова-
ние проводили на аппарате Acuson S2000 (Siemens, 

США) мультичастотным линейным датчиком (с ча-
стотами сканирования 4,0–9,0 МГц) в В-режиме, 
а также в режимах цветового и энергетического 
картирований, импульсно-волновой допплерогра-
фии. Предварительная подготовка не проводилась. 
Пациентка находилась в положении сидя и лежа 
на спине.

По результатам проведенного исследования 
в левом плечевом суставе мягкотканной патологии 
не выявлено. В мягких тканях левой подмышечной 
области выявлено гипоэхогенное образование раз-
мерами 40,2×25,8×19,6 мм веретенообразной формы 
с ровными четкими гиперэхогенными контурами, не-
однородной внутренней структурой (рис. 1).

Так, внутренняя эхоструктура образования имела 
анэхогенные участки овальной формы размерами 
от 9,9×7,4 мм до 11,5×9,6 мм (кистозные изменения) 
(рис. 1, 2).

Рис. 1. Эхограмма шванномы. В-режим.  
Продольное сканирование

Рис. 2. Внутренняя эхоструктура шванномы. В-режим.  
Продольное сканирование
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При цветовом допплеровском картировании опре-
делялось большое количество сосудистых сигналов 
по периферии и внутри опухоли (рис. 3). В режиме 
импульсно-волновой допплерографии в сосудах ре-
гистрировался артериальный кровоток.

Пациентка направлена на консультацию к нейро-
хирургу для определения тактики и объема оператив-
ного вмешательства по поводу удаления шванномы.

Обсуждение. Опухоли периферических нервов 
могут быть добро- и злокачественными. К наиболее 
часто встречающимся и классическим доброкаче-
ственным опухолям периферических нервов относят 
шванномы и нейрофибромы [1].

Среди доброкачественных опухолей мягких тка-
ней шваннома встречается в 5 % случаев [9], чаще 
в виде солитарного образования, и развивается 
из шванновских клеток [1, 10, 11, 12]. Иногда новооб-
разование имеет перепончатую или многоузелковую 
форму [7].

Нейрофиброма развивается из соединительнот-
канных оболочек нервного ствола и состоит из фи-
бробластов, комбинации шванновских клеток, тучных 
клеток, периневральных клеток, вкраплений аксонов 
[1]. Данная опухоль часто бывает множественной [9].

Месторасположение опухолей различно. Это мо-
гут быть как нервы конечностей, так и нервные ство-
лы сплетений. Новообразования доброкачественно-
го характера имеют медленный темп роста [6].

Учитывая схожесть многих характеристик дан-
ных опухолей, в нашем исследовании мы проводили 
дифференциальную диагностику между шванномой 
и нейрофибромой.

Шваннома чаще наблюдается у пациентов мо-
лодого возраста (в среднем 25–40 лет) [1]. Возраст 
нашей пациентки — 20 лет. По данным литературы, 
на сгибательной поверхности конечности в 100 % 
случаев встречаются шванномы, а для нейрофибро-
мы (также в 100 %) характерно расположение на раз-
гибательной поверхности [1].

Важный признак для дифференциальной диагно-
стики между нейрофибромой и шванномой при про-
ведении ультразвукового исследования — внутренняя 
структура образования. Диффузная неоднородность 
характерна для шванномы и не характерна для ней-

рофибромы [1], то есть нейрофиброма чаще имеет 
однородную внутреннюю структуру. Новообразова-
ние в нашем исследовании характеризуется крайне 
неоднородной эхоструктурой, а также наличием ки-
стозных полостей различных размеров.

Различается и эхогенность данных опухолей 
при ультразвуковом исследовании. В частности, мяг-
котканное образование нашей пациентки имеет незна-
чительное снижение эхогенности, что является одним 
из характерных признаков шванномы, тогда как нейро-
фиброме свойственна выраженная гипоэхогенность [1].

По форме обе опухоли могут быть схожи между 
собой и иметь веретенообразную форму, однако, 
по данным литературы, для нейрофибромы это ха-
рактерно только в 20 % случаев, поскольку чаще ее 
форма — овальная [1].

Кроме того, различается и расположение ново-
образования, обнаруживаемое при ультразвуковом 
исследовании. Нейрофиброма, в отличие от шванно-
мы, в 100 % случаев занимает эксцентричное поло-
жение по отношению к нервному стволу [1].

Необходимо отметить длительность течения за-
болевания у нашей пациентки. При ультразвуковом 
исследовании нами было выявлено несколько анаэ-
хогенных участков разных размеров внутри опухоли 
(кистозные изменения), что, согласно литературным 
данным, свидетельствует о длительно существую-
щем новообразовании [1, 7].

Крайне ценный диагностический ультразвуко-
вой признак шванномы — усиление васкуляризации 
при цветовом и энергетическом картированиях. Так, 
при исследовании в цветокодированных режимах 
в ткани шванномы в 100 % случаев определяется вы-
раженная васкуляризация в отличие от нейрофибро-
мы, при исследовании которой в 100 % случаев крово-
ток, наоборот, не регистрируется [1]. Именно поэтому 
100 % васкуляризация новообразования при ультра-
звуковом исследовании, по литературным данным, 
есть один из основных признаков в предварительной 
диагностике данного вида опухоли нерва [1]. В нашем 
исследовании выявлена выраженная васкуляризация 
опухоли как в центре, так и по периферии.

Важную роль для правильного написания за-
ключения играет также и подробный сбор анамнеза. 
Вследствие этого при постановке диагноза мы учи-
тывали то, что пациентка неоднократно была опери-
рована по поводу шванномы.

Таким образом, в нашем исследовании опухоль 
имеет размеры 40,2×25,8×19,6 мм, тонкую четкую 
капсулу, веретенообразную форму, умеренно по-
ниженную эхогенность, неоднородную внутреннюю 
структуру, выраженную васкуляризацию, что харак-
терно для шванномы и совпадает с описанными в ли-
тературе [1, 6, 7, 9, 13].

Учитывая молодой возраст пациентки, анамнез 
заболевания и повторные операции, данные преды-
дущих лабораторных исследований, а также харак-
терные ультразвуковые признаки, нами была диагно-
стирована застарелая шваннома.

Заключение. Для диагностики опухолей пери-
ферических нервов важным и ценным является уль-
тразвуковое исследование объемных образований 
мягких тканей. При этом подробная характеристика 
опухоли с определением локализации, размеров, 
внутренней структуры и васкуляризации опухоли 
позволяет хирургам выбрать оптимальный метод 
оперативного лечения, что приводит к правильному 
интраоперационному алгоритму, грамотной тактике 
ведения пациента и успешным результатам лечения.

Рис. 3. Васкуляризация шванномы. Режим цветового доп-
плеровского картирования, продольное сканирование
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Objective: to compile an automated map of reproductive losses in the Far North regions of Russia. Material and 
methods: This article includes statistical analysis of the prevalence and structure of reproductive losses according to 
the worldwide, Russian, and regional statistics. After describing the general structure of a neural network with a radial 
basis and a model of a radial neuron, we proceeded to characterization of the error backpropagation algorithm. Hence, 
our study was based on the normal deviation function. Results. The article substantiates the problem of reproductive 
losses of the Russian population. On the basis of statistical data, the listing of a neural network program for an interac-
tive map of reproductive losses in the Far North regions of the Russian Federation was built. The obtained data made it 
possible to identify risk zones in the region. Comparison of indicators for 2000 and 2022 helped revealing the dynamics 
of change and reporting valid information on the overall increase in the risk of reproductive losses in the region by 17 %. 
Conclusion. We proposed to conduct monitoring of reproductive loss indicators in the regions of the Russian Federation 
on the basis of a neural information map construction. The compiled map is an interactive map with an assessment of 
reproductive loss dynamics over the years.

Keywords: reproductive losses of the population, interactive map, neural network, Far North regions.

1Introduction. The situation with the level and dy-
namics of reproductive losses is rather ambiguous 
worldwide. Globally, there are 3.2 million stillbirths and 
abortions every year, the vast majority of which occur 
in least developed countries. The prevalence of repro-
ductive losses is typically about 1 % of all births in more 
developed countries of the world and can exceed 3 % in 
the less developed regions [1]. However, each country 
has its own characteristics of monitoring the dynamics of 
this indicator. By studying the level of reproductive loss-
es on the basis of statistical data and data from special 
registers, geoinformation maps are compiled to identify 
regions and countries with high and critical rates of in-
dicators. This is extremely important, since there is no 
norm set for reproductive losses and this indicator can 
only be studied in dynamics and / or in comparison.

Geoinformation technologies constitute an effective 
tool for the spatial characterization of medical and so-
cial issues. Evidence of the relevance and validity of 
applying the geoformation system (GIS) to medical and 
social factors is described in [2–6]. For example, K. Ably-
azov, L. Ablyazov, R. Singatulin reported that geospatial 
data are information that determines the geographical 
location and properties of natural or artificially created 
objects, as well as their boundaries on Earth. This is a 
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confirmation that GIS is an up-to-date tool for studying 
socioeconomic geography [7]. GIS is a centralized data-
base of spatial objects that provides the ability to store, 
analyze and process any information related to a partic-
ular object, which significantly simplifies the process of 
use, interpretation and analysis of information [2].

Reproductive loss is a concept that includes both 
spontaneous and forced (for medical and social rea-
sons) termination of pregnancy, along with stillbirths and 
death of children in the first year of their life. Abortions 
are part of the reproductive losses, differentiated by their 
purpose. To develop a database of reproductive losses 
in the population, clear criteria are needed for determin-
ing medical abortions by indicators and at the request of 
women, early miscarriages, and early stillbirths. Howev-
er, the criteria for determining the timing of a miscarriage 
may differ or contain an error due to an error of 1–7 days 
in determining the gestational age; it is also difficult to 
prove the fact of pregnancy termination by appointment.

To construct a GIS map, there are no clear criteria for 
determining the choice of the database. It is required to 
include a permissible error range for building an informa-
tion map. This can be implemented through the neural 
network design of information systems.

Objective — to compile an automated map of repro-
ductive losses in the Far North regions of Russia.

Material and methods. The materials in our re-
search are statistical data collected in the regions of 
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Russian Federation on population reproductive losses. 
Age and region were also included in the statistical sam-
ple to map the ratio of abortions to live births and still-
births. We used a statistical analysis of the prevalence 
and structure of abortions based on the worldwide, Rus-
sian, and regional statistics. For radial network training, 
an error backpropagation algorithm was used, based on 
minimizing the objective function of the network error. Af-
ter describing the general structure of a neural network 
with a radial basis and a model of a radial neuron, we 
could proceed to the description of the error backpropa-
gation algorithm. Therefore, our study was based on the 
normal deviation function.

Results. The distribution of reproductive losses in 
Russia has significant geographical differences. In the 
west, there are fewer of them, while the majority of them 
occur in the central regions and capital area. To track the 
parameters, taking into account the normal deviation, we 
built a neural network.

An important element of configuring artificial neural 
network is the selection of the so-called hyperparame-
ters. The hyperparameters of an artificial neural network 
can generally be divided into two groups: global and lo-
cal (related to the nodes).

The global hyperparameters of the overall assess-
ment in Russia include the number of hidden layers, the 
number of neurons in each layer, the level of training and 
the moment, and the initialization of neuron weights.

Local hyperparameters for Russian regions include 
layer type, activation function and other regularization 
parameters.

The essence operating the radial basis function neu-
ral network is as follows. The input vector is introduced 
in turn to each neuron of the hidden layer, in which sup-
port vectors are preliminarily set. Next, the input vector 
is compared with the support vector. Any metric can be 
used for comparison, such as Manhattan distance, albeit 
Euclidean distance is more commonly used. The result-
ing comparison outcome is processed by the activation 
radial basis function. The result is then multiplied by the 
neuronal synapse weight and transmitted to the output 
layer. The neurons of the output layer sum up received 
signals and respond, thereby completing the network.

The general structure of the radial basis function 
neural network is presented in Fig. 1. The following nota-
tion is used: n is the number of elements in the first layer; 
x1, x2, …, xb are the coordinates of the input vector; b is a 
number of neurons in the second layer; ci1, ci2,…, cib are 
the coordinates of the center of the i-th element; σij is the 
width of the radial function of the i-th element; θi is the 
output signal of the i-th element; wi is the output coupling 
weight factor of the of the i-th element; w0 is the weight of 
the bias neuron; y is a network output signal.

The output signal of each element is determined by 
the Gaussian function. However, depending on the tasks 
solved by the artificial neural network, the Gaussian 
function may slightly vary. In the case of solving regres-
sion or forecasting problems, the Gaussian function will 
be defined by the following expression:

,  (1)

where g is the identification function.
In the case of solving forecasting problems, the num-

ber of neurons in the output layer must match the num-
ber of classes, and the main difference from regression 
problems is that each output neuron has its own bias 
neuron weight value. In other words, an expression (1) 
becomes:

. (2)

The output signal of the neural network is the weight-
ed sum of the signals of the elements:

Special attention should be paid to the radial neuron. 
Neurons of a radial type are a natural complement to 
sigmoid neurons. In a multidimensional space, a sigmoid 
neuron is represented by a hyperplane that divides this 
space into two classes in which one of two conditions is 
satisfied. A radial neuron, on the other hand, is a hyper-
sphere performing a spherical division of space around 
a central point. In the case of circular symmetry of data, 
such structure can significantly reduce the number of 
neurons required for separating different classes.

The main field of using activity diagrams is to visual-
ize the features of implementing methods of the class, 
whenever it is necessary, to present algorithms for their 
implementation. Moreover, each state can be the exe-
cution of an operation of some class or part of it. The 
classes of the reproductive loss map are abortions, mis-
carriages, stillbirths, and live births.

Fig. 1. General structure of a radial basis function neural net-
work

Fig. 2. Listings of the eucklidNorm () and calculateGauss () methods
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Symbols of neural network branching are used to de-
scribe conditional jumps. In particular, parallel connec-
tion symbols are used to separate parallel computations 
or combine control flows.

Of many   currently available programming languages, 
one of the most popular is Java: eucklidNorm () and cal-
culateGauss () method listings are shown in Fig. 2.

As soon as the network output is found, the error 
backpropagation algorithm initiates.

In the backpropagation process, changes in weights, 
support vector coordinates, and sigma are calculated for 
each neuron of the network.

The listings of the gradientCenters () and gradient-
Sigmas () methods accounting for the probable error in 
estimating reproductive losses are presented in Fig. 3.

After recalculating the sigma, weights, and support 
vector coordinates, a new neural network output and 
root-mean-square error are calculated. If the resulting 
root-mean-square error is less than the value desired by 
the user, then the training can be considered completed. 
Otherwise, training continues until one of two conditions 
is satisfied:

— the value of the root-mean-square error is less 
than that desired by the user;

— all training cycles are completed.
Based on the neural network, it was possible to map 

spatial dynamics of reproductive losses in Russia. The 
leaders in terms of the number of abortions per 1,000 
births were Moscow (405), Moscow Oblast (403), 
Magadan Oblast (397), and Arkhangelsk Oblast (372) 

(Fig. 4). We also observed a positive trend towards a de-
crease in the absolute number of artificial terminations of 
pregnancy provided by substantial reduction in the pro-
portion of unwanted pregnancies from 75.33 % (182,548) 
to 64.80 % (101,212), which, in turn, implies a noticeable 
positive impact of sex education on youth.

The data are provided for 2021; however, the study 
perspective is an interactive map with assessment of the 
dynamics by years (Fig. 4).

As can be seen on the map, the risk of population 
reproductive losses was high in the Far North regions. 
To test the compiled map of reproductive losses, we built 
comparative maps for these regions for years 2006 and 
2020 (Fig. 5).

Statistical analysis of the maps allows investigating 
the regional features of demographic losses. Based on 
Fig. 6, we can state that the permissible errors were tak-
en into account, and the dynamics was representative.

Discussion. Our article substantiates the problem of 
reproductive losses in Russian population. On the basis 
of statistical data, a listing of a neural network program 
for an interactive map of reproductive losses in the Far 
North regions of the Russian Federation was construct-
ed. The obtained data allowed identifying risk zones in 
the region. Comparison of the values for 2021 vs. 2000 
helped revealing the dynamics of change and reporting 
valid information on the overall increase in the risk of 
reproductive losses in the region by 17 % (Fig. 6).

As can be seen, the share of reproductive losses 
has significantly declined, but the number of reproduc-

Fig. 3. Listings of the gradientCenters () and gradientSigmas () methods

Fig. 4. Map of population reproductive losses by the regions of Russia in 2021
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Fig. 5. Map of population reproductive losses in 2006 and 2020 in the Far North regions

Fig. 6. Dynamics of fertility and abortions in 2000–2021
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tive losses in Russia per 1000 births was still among 
the highest in Europe. In 2000, the share of performed 
abortions was 58.83 % (242,343 over 411,904), while in 
2021, it was 27.15 % (141,396 over 520,705). Hence, in 
2021 vs. 2000, the number of abortions decreased by 
half (272 vs. 588 per 1,000 births). Such positive dynam-
ics was ensured by an increase in the absolute number 
of births simultaneously with a reduction in reproductive 
losses. The dynamics of indicators was inversely propor-
tional, since fewer abortions signified more births.

We compared the obtained results with the studies of 
previous years and discovered similar dynamics. E. g., 
in Mapping Edinburgh’s Social History [5], we see that 
the number of reproductive losses decreased over time, 
which could imply that our data are accurate.

Conclusion. One of the central social problems is 
birth control and abortion, the solution of which would 
have a positive impact on educating young people, fam-
ily planning and improving the demographic situation in 
the country. Reducing the manifestations of abortions 
should become a priority for the relevant departments 
and health care institutions, along with public and reli-
gious organizations. Despite significant positive shifts in 
the dynamics of abortion, their share in the vast majority 
of Russian regions is one of the highest in Europe.

We propose to perform monitoring of the reproduc-
tive loss indicators in Russian regions on the basis of a 
neural information map construction. Hence, the objec-
tive of our study was achieved: to compile an automated 
map of reproductive losses in the Far North regions of 

Russia. The research perspective is an interactive map 
with an assessment of such dynamics over years.
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Цель: выявить соматометрические особенности пензенских юношей и девушек в возрасте 16–21 года. Ма-
териал и методы. Объект исследования — 143 девушки и 110 юношей 16–21 года, родившихся в 1986–1990 гг. 
и постоянно проживавших в Пензенской области, измерения соматометрии которых занесены в зарегистриро-
ванную антропометрическую базу данных от 2018 г. Сравнивали абсолютные антропометрические параметры, 
а также индексы Пинье, Таннера, Эрисмана, Рорера, Кетле II. Результаты. Медиана роста стоя юношей соста-
вила 175,2 см, у девушек — 163,5 см; масса тела юношей в среднем была 71,5±1,3 кг, девушек — 55,0 кг. Ширина 
плеч юношей равна 39,5±0,3 см; девушек — 34,6 см. Окружность груди у юношей — 95,2±0,8 см, у девушек — 
82,1 см. Поперечный диаметр груди у юношей и девушек составил 28,9±0,3 см и 24,5±0,2 см соответственно. 
Межгребневый диаметр таза был 27,1±0,3 и 26,1±0,2 см у юношей и девушек соответственно. У пензенских юно-
шей и девушек отмечалась преимущественно нормальная масса тела, нормостенический тип телосложения, 
соответствие своему полу по индексу полового диморфизма, высокая и средняя степени физического развития 
с широкой грудью у юношей и узкой — у девушек. Заключение. При проведении антропометрического анализа 
популяции выявлены достоверные соматометрические особенности юношей и девушек 16–21 года, характер-
ные для Пензенской области.

Ключевые слова: антропометрия, юношеский возраст, тип телосложения.

For citation: Kalmin OV, Lukyanenko DA, Galkina TN. Somatometric features of boys and girls born in 1986–1990 living 
in the Penza region. Saratov Journal of Medical Scientific Research 2022; 18 (3): 389–393. EDN: DEDKHE.

Objective: to identify the somatometric features of Penza boys and girls aged 16–21 years. Material and methods. 
The object of the study were 143 girls and 110 boys aged 16–21, born in 1986–1990 and those permanently residing 
in the Penza region, whose somatometry measurements were included in the registered anthropometric database from 
2018. A comparative analysis of absolute anthropometric parameters was carried out, followed by the calculation of the 
indices of Pignet, Tanner, Erisman, Rohrer, Quetelet II. Results. The median standing height for boys was 175.2 cm, 
for girls it was 163.5 cm; the average body weight of boys was 71.5±1.3 kg, the median body weight of girls was 55.0 
kg. Shoulder width on average in boys was determined to be 39.5±0.3, the median of this parameter in girls was 34.6 
cm. The average chest circumference in boys was 95.2±0.8 cm, while the median in girls was 82.1 see. The average 
transverse diameter of the chest in boys and girls was 28.9±0.3 cm and 24.5±0.2 cm, respectively. The intercrestal 
pelvic diameter averaged 27.1±0.3 cm and 26.1±0.2 cm in boys and girls, respectively. Boys and girls from Penza had 
predominantly normal body weight, normosthenic body type, conformity to their sex according to the index of sexual 
dimorphism, high and medium degree of physical development with a wide chest in boys and a narrow chest in girls. 
Conclusion. During the anthropometric analysis of the population, reliable somatometric features of boys and girls aged 
16–21, typical for the region of the Middle Volga region — the Penza region, were revealed.

Keywords: anthropometry, youthful age, body type.
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1Введение. Контроль физического развития опре-
деленных возрастных групп населения позволяет 
выявить имеющиеся в популяции варианты нормы 
и отклонений. Особенно актуальна данная проблема 
в изучении лиц юношеского возраста в силу уже сфор-
мированных морфологических критерий нормы и па-
тологических отклонений, хронических заболеваний. 
Известно, что существуют объективные доказатель-
ства риска возникновения определенных соматиче-
ских заболеваний, связанных с конституциональными 
особенностями, что доказано как отечественными, так 
и зарубежными исследователями [1–3].

Для установления вариантов и лимитов измен-
чивости соматометрических параметров различных 
групп населения учитывается общее физическое раз-
витие, складывающееся под влиянием таких особен-
ностей, как экологическая ситуация, уровень достат-
ка, особенности питания, эндогенные факторы [4]. 
Отмечается, что конституциональные особенности 
популяции тесно взаимосвязаны с изменяющимися 
экономическими и демографическими показателями 
регионов страны, в то время как генетический компо-
нент населения менее подвержен изменениям [5, 6].

В целом физическое развитие является наибо-
лее объективным показателем здоровья населения, 
так как представляет собой сложный многоуровне-
вый процесс, находящийся в зависимости от кон-
ституциональных особенностей. Подход к анализу 
физического развития в разных странах достаточно 
вариабелен, однако определение соматотипа как до-
статочно весомого проявления конституции всеобще 
применимо для анализа характеристик популяции 
в общем и организма в частности.

Цель исследования заключалась в выявлении со-
матометрических особенностей пензенских юношей 
и девушек в возрасте 16–21 года.

Материал и методы. Для исследования исполь-
зованы данные предварительно зарегистрированной 
антропометрической базы лиц юношеского возраста 
Пензенского региона [7]. Объектами исследования 
были 253 студента (143 девушки и 110 юношей), ро-
дившихся и постоянно проживающих в г. Пензе и Пен-
зенской области. Согласно возрастной периодизации 
онтогенеза человека АН СССР (1965) для исследо-
вания выбран юношеский возраст для мужского пола 
(17–21 лет) и женского пола (16–20 лет). Использо-
вали методику В. В. Бунака (1941) для соматометрии 
с занесением данных в специально подготовленные 
протоколы антропометрического исследования. Про-
изводили измерения абсолютных показателей (рост 
стоя, масса тела; длина плеча, предплечья, кисти, 
бедра, голени; ширина плеч; поперечный диаметр 
груди и межгребневый диаметр таза; окружность гру-
ди; высота стопы). На основании полученных данных 
рассчитывали индексы массы тела (Кетле II), Рорера, 
Эрисмана, Пинье и Таннера [8, 9].

Обработка данных производилась программ-
ным пакетом IBM SPSS Statistics v25. Для оценки 
нормальности распределения использовался кри-
терий Колмогорова — Смирнова с поправкой Лил-
лиефорса. Для сравнения показателей двух групп 
был использован U-критерий Манна — Уитни, до-
стоверность различий принималась при (p<0,05). 

Ответственный автор — Лукьяненко Данила Александрович 
Тел.: +7 (951) 3574257 
E-mail: lukjanenkodanila@yandex.ru

Для показателей с нормальным распределением вы-
числялись среднее значение и стандартная ошибка 
среднего значения (M±m), минимум (min), максимум 
(max). Для показателей с ненормальным распреде-
лением: медиана (Me) с первым квартилем и третьим 
квартилем (Q1; Q3), минимум (min), максимум (max).

Результаты. Все абсолютные антропометриче-
ские параметры статистически значимо выше у юно-
шей. Так, рост стоя юношей на 6,7 %, масса тела 
на 23,1 %, длина плеча на 5,8 %, длина предплечья 
на 9,0 %, длина кисти на 7,7 %, ширина плеч на 12,6 %, 
окружность груди на 13,7 %, поперечный диаметр гру-
ди на 15,2 %, межгребневый диаметр таза на 3,5 %, 
длина бедра на 4,9 %, длина голени на 7,4 %, высота 
стопы на 8,8 % выше данного параметра у девушек 
(табл. 1).

Согласно расчетам индекса Кетле II выявлено, 
что среди юношей в 11,7 раза чаще, чем у девушек, 
встречались случаи ожирения (8,2 и 0,7 % случаев) 
и 7,4 раза чаще — избыточной массы тела (15,5 
и 2,1 %) соответственно. В свою очередь у девушек 
в 2,6 и 1,2 раза чаще встречались лица с недоста-
точной массой тела (16,8 и 6,3 %) и нормальной мас-
сой тела (80,4 и 70,0 %) соответственно (рисунок, 
табл. 2).

По индексу гармоничности развития отмечалось 
преобладание в 1,2 раза высокой степени физиче-
ского развития у юношей (48,2 %), чем у девушек 
(39,1 % случаев), однако средняя степень в 1,3 раза 
чаще распространена среди женской выборки (39,2 
и 29,1 % соответственно). Лица с низкой степенью 
физического развития распределены в обеих группах 
примерно в равном процентном количестве (21,7 % 
у девушек и 22,7 % у юношей) (рисунок, табл. 2).

Оценка индекса Эрисмана показала значитель-
ные отличия пропорциональности груди в двух вы-
борках: так, широкую грудь имели 56,4 % студентов, 
что в 2,8 раза превосходит аналогичные показатели 
индекса у девушек (20,3 %). Среди студенток в 2,4 
раза чаще отмечались лица с узкой грудью (67,1 %), 
чем среди представителей мужского пола (28,2 % 
случаев). Пропорциональная грудь значительно 
реже определялась среди всех показателей индекса 
Эрисмана для двух выборок: в 15,4 % случаев у юно-
шей и в 12,6 % случаев у девушек (рисунок, табл. 2).

По результатам индекса Пинье обнаружено, 
что среди представителей Пензенского региона наи-
более часто встречаются лица нормостенического 
типа телосложения (53,1 % случаев у девушек, 50,0 % 
случаев у юношей). Представительницы женско-
го пола в 4 раза чаще имели астенический тип те-
лосложения (37,1 и 9,1 % случаев соответственно), 
но также в 4 раза реже — гиперстенический тип (9,8 
и 40,9 % случаев соответственно), чем представите-
ли мужского пола (рисунок, табл. 2).

Результаты индекса полового диморфизма сви-
детельствуют о половом соответствии пензенской 
молодежи: преобладание андроморфов среди боль-
шинства юношей Пензы и области (46,4 % случаев) 
и значительное превалирование гинекоморфных 
девушек (86,7 % случаев). Мезоморфия характерна 
для 32,7 % юношей, что в 2,7 раза превышало заре-
гистрированное процентное количество среди деву-
шек (11,9 %). Андроморфия встречалась в 1,4 % слу-
чаев среди представительниц Пензенской области, 
в то время как гинекоморфия характерна для каждо-
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Таблица 1
Антропометрические параметры юношей и девушек

Параметр
Юноши Девушки

р
min max M±m / Me (Q1; Q2) min max M±m / Me (Q1; Q2) 

Рост стоя, см 158,0 195,5 175,2 (171,0; 
179,1) 

149,0 182,0 163,5 (159,3; 
167,5) 

<0,001

Масса тела, кг 45,0 120,0 71,5±1,3 42,6 85,5 55,00 (50,1; 60,7) 

Длина плеча, см 27,8 38,0 32,9±0,2 23,8 37,5 31,0±0,2

Длина предплечья, см 23,4 34,0 27,2±0,2 21,0 30,4 24,8±0,1

Длина кисти, см 16,0 22,7 19,1±0,1 15,0 22,0 17,7±0,1

Ширина плеч, см 29,5 48,5 39,5±0,3 26,4 41,3 34,6 (32,9; 35,9) 

Окружность груди, см 72,0 121,0 95,2±0,8 65,0 98,4 82,1 (77,4; 86,0) 

Поперечный диаметр 
груди, см 22,6 38,6 28,9±0,3 19,0 31,0 24,5±0,2

Межгребневый диаметр 
таза, см 20,0 35,0 27,1±0,3 22,0 35,0 26,1±0,2 0,002

Длина бедра, см 32,1 49,5 41,9 (39,0; 44,0) 32,0 53,6 39,8 (37,6; 41,5) 
<0,001

Длина голени, см 31,0 53,6 45,1 (43,0; 47,5) 34,3 52,5 41,8±0,2

Высота стопы, см 4,7 10,2 6,8±0,1 4,4 11,1 6,3±0,1 0,002

Распределение объектов исследования по величине антропометрических индексов, %
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го пятого обследуемого юноши (20,9 % случаев) (ри-
сунок, табл. 2).

Обсуждение. Проведено сравнение полученных 
данных о типах телосложения пензенской молодежи 
с результатами исследований антропометрии жите-
лей Краснодарской области аналогичных возрастных 
промежутков (1986–1990 гг. рождения) [10]. Предста-
вители Кубанского края и Пензенской области преи-
мущественно имели нормальную массу тела, однако 
среди краснодарцев отмечалось большее число лиц 
с лишним весом как среди девушек (наличие лиш-
него веса — 11,7 %, ожирения — 0,7 %), так и среди 
юношей (наличие лишнего веса у 24,0 %, ожире-
ния — у 4,5 %), в то время как большее количество 
лиц с недостаточной массой тела отмечалось в пен-
зенской популяции (для сравнения: краснодарские 
юноши и девушки имели 1,3 и 11,7 % случаев соот-
ветственно). Более высокие уровни физического раз-
вития демонстрировала кубанская молодежь (56,6 % 
у юношей и 51,1 % у девушек), при этом в 1,8 раза 
больше лиц с низкой плотностью отмечалось среди 
пензенских юношей (22,7 и 12,5 % случаев соответ-
ственно). По индексу Эрисмана жительницы Пензы 
и Краснодара преимущественно имели узкую грудь, 
в то время как юноши — широкую, при всем том про-
порциональную грудь пензенские студентки имели 
в 1,5 раза чаще, чем кубанские девушки, пензенские 
юноши — в 1,8 раза реже краснодарцев. Нормосте-
нический тип телосложения преимущественно пре-
обладал среди пензенской популяции и представи-
тельниц Кубани, в то время как среди краснодарских 
юношей превалировал гиперстенический тип (55,3 % 
случаев, для сравнения — 40,9 % случаев среди 
юношей Пензы); особо отмечалось в 7 раз большее 

процентное количество астеников среди пензенских 
студентов по сравнению с юношами Кубани (9,1 
и 1,3 % случаев соответственно). На основании ре-
зультатов сравнения можно предположить, не имея 
данных о физической активности обследованных 
лиц, что характерные отличия представителей двух 
популяций свидетельствуют о возможном влиянии 
климатогеографических особенностей (континен-
тально-умеренная и субтропическая зона Красно-
дарского края, зона смешанных лесов и лесостепная 
зона Пензенской области), характера питания и ус-
ловий социального обеспечения на антропометриче-
ские особенности пензенских и краснодарских деву-
шек и юношей.

Заключение. Таким образом, в популяции лиц юно-
шеского возраста Пензенской области имеются досто-
верные гендерные различия в величине показателей 
антропометрических параметров, типов телосложения 
и физического развития, характерные для данного 
региона. Все измеренные абсолютные антропометри-
ческие параметры достоверно выше у юношей на 3,5–
23,1 %. Пензенские студенты имели преимущественно 
нормальную массу тела, высокую степень физического 
развития, характеризовались наличием широкой груди, 
нормостеническим типом телосложения и андромор-
фией. Среди девушек наиболее часто отмечались лица 
нормостенического типа телосложения с узкой грудью, 
гинекоморфией, высокой и средней плотности при нор-
мальной массе тела.

Конфликт интересов не заявляется.
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Цель: определение динамики уровней фракций гемоглобинов крови и изменения их сродства к кислоро-
ду при патологии новорожденных и детей первых месяцев жизни. Материал и методы. В группу обследова-
ния включены клинические данные 204 пациентов неантологических и педиатрических отделений. Выполнены 
635 исследований изменений показателей типов гемоглобинов крови и проанализировано 125 соотношений 
фетального гемоглобина (FHbF) с величинами парциального давления кислорода при 50 % оксигенации крови 
(р50). Исследована динамика замещения гемоглобинов крови с учетом зависимости от возраста, сроков геста-
ции, степени тяжести заболеваний и интенсивности проводимой оксигенотерапии. Данные получены при ана-
лизе историй болезней в реанимационных, педиатрических отделениях — на этапах лечебно-диагностического 
процесса. Результаты. При сравнении показателей в группе недоношенных детей отмечается высокий уро-
вень FHbF — 74,8 % и сравнительно низкий уровень р50–21,2 mm Hg. Данное сочетание формирует увеличе-
ние сродства гемоглобина к кислороду и усиление высвобождения кислорода в участках тканевой гипоксии 
и ацидоза. Заключение. При патологии у новорожденных детей формирование кислородного статуса крови 
и его доставки к тканям происходит в условиях постоянной изменчивости состава гемоглобинов — в отличие 
от статичных показателей у детей грудного возраста.
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Objective: to determine the dynamics of the levels of blood hemoglobin fractions and changes in their affinity for 
oxygen in the pathology of newborns and infants, the first months of life. Material and methods. The examination group 
included clinical data of 204 neonatal patients of neonatology and pediatric departments. 635 studies of changes in 
indicators of blood hemoglobin types were performed and 125 ratios of fetal hemoglobin (FHbF) with oxygen partial 
pressure values at 50 % blood oxygenation (p50) were analyzed. The dynamics of replacement of blood hemoglobins 
has been studied, taking into account the dependence on age, gestation period, severity of diseases and intensity of 
oxygenotherapy. The data were obtained by analyzing medical histories in intensive care, pediatric departments — at 
the stages of the therapeutic and diagnostic process. Results. When comparing the indicators in the group of prema-
ture infants, there is a high level of FHbF — 74.8 % and a relatively low level of p50–21.2 mm Hg. This combination 
forms an increase in the affinity of hemoglobin to oxygen and an increase in the release of oxygen in areas of tissue 
hypoxia and acidosis. Conclusion. In pathology in newborn children, the formation of the oxygen status of blood and 
its delivery to tissues occurs under conditions of constant variability in the composition of hemoglobins –in contrast to 
static indicators in infants.
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1Введение. Процесс эритропоэза у новорож-
денных не ограничивается только количественным 
восполнением утраченных клеточных форм эритро-
идного ряда, но и воссозданием качественной струк-
туры уникальных по составу гемоглобинов крови. 
В отличие от взрослых у новорожденных детей пре-
обладает фетальный гемоглобин (FHbF), составляя 
в организме ребенка при рождении 70 % от общего 
гемоглобина. Он идеально осуществляет эффектив-
ную доставку кислорода тканям в условиях низких 
параметров оксигенации, свойственных для орга-
низма плода. После рождения ситуация с доставкой 
кислорода к тканям с помощью быстро меняющего-
ся спектра гемоглобинов крови претерпевает значи-
тельные изменения. В структуре гемоглобинов крови 
фетальный гемоглобин — HbF, замещаясь на гемо-
глобин взрослого типа HbA2, достигает уровня ми-
нимальных величин к шестому месяцу жизни. Из-
менчивость структуры гемоглобинов обусловливает 
возникновение новых конфигураций кислородной 
емкости крови [1, 2].

Цель — определение динамики уровней фракций 
гемоглобинов крови и изменения их сродства к кис-
лороду при патологии новорожденных и детей пер-
вых месяцев жизни.

Материал и методы. В обследование включены 
клинические данные 204 пациентов педиатрическо-
го профиля, выполнено 635 исследований показате-
лей типов гемоглобинов крови. Результаты получены 
при анализе историй болезней в педиатрических 
отделениях — на этапах лечебно-диагностического 
процесса (табл. 1). Распределение исследований 
структуры гемоглобина у пациентов неонатологиче-
ских отделений проводилось в соответствии с Меж-
дународной классификации болезней 10-го пересмо-
тра (МКБ-10): отдельные состояния, возникающие 
в перинатальном периоде (P00 — P96) — 467 иссле-
дований; врожденные аномалии, деформации и хро-
мосомные нарушения (Q00 — Q99) — 92 исследова-
ния; другие формы заболеваний — 76 исследований.

Ответственный автор — Гераськин Иван Владимирович 
Тел.: +7 (996) 5641523 
E-mail: ivan_geraskin19@mail.ru

Распределение количества обследованных паци-
ентов по критериям доношенности и недоношенно-
сти: д — доношенные дети (n=131), н — недоношен-
ные дети (n=73). Учитывая выраженную зависимость 
показателей объемов и концентраций относительно 
массы тела и объемов циркулирующей крови, в кате-
гории недоношенных детей проведено выделение че-
тырех групп исследований: Р-1, Р-2, Р-3, Р-4 (табл. 2).

Возраст после рождения фиксировали в сутках, 
учитывая высокие скоростные параметры изменений 
регистрируемых показателей.

В качестве критерия тяжести состояния исполь-
зовали выраженность гипоксии и объем врачебного 
вмешательства для достижения компенсации патоло-
гического процесса. Первая степень тяжести (1 ст.) — 
необходимости в дотации кислорода нет (содержание 
кислорода во вдыхаемой смеси не более 21 %); вто-
рая степень тяжести (2 ст.) — необходима оксигено-
терапия; третья степень тяжести (3 ст.) — необходимо 
проведение искусственной вентиляции легких.

Исследования выполнены анализатором газов 
крови и оксиметрии Radiometеr ABL 800 basic. Про-
веден анализ следующих показателей: концентрации 
гемоглобина взрослого — HbА; фракция метгемогло-
бина — FMetHb; фракция фетального гемоглоби-
на — FHbF.

Обработка результатов исследования проведе-
на с помощью статистического анализа Medstatistic 
и прикладного пакета программ MS Excel с исполь-
зованием ресурса «Анализ данных». Данные вари-
ационных рядов представлены средним значением 
(M) и стандартным отклонением (σ). Характер рас-
пределения признаков соответствовал нормальному 
(или распределению Гаусса). Для сравнения выборок 
использовался параметрический t-критерий Стью-
дента. Проводилось сравнение несвязанных сово-
купностей. Критическим уровнем статистической зна-
чимости различий (p) считался р<0,05. Для анализа 
связи между переменными с номинальной шкалой 
использовали коэффициент корреляции Пирсона.

Таблица 1
Распределение больных по критериям возраста и количеству обследований

Возраст
Количество

больных обследований

Новорожденные 204 552

От 28 сут. до 1 года 14 49

От 1 года до 18 лет 13 34

Всего 231 635

Таблица 2
Распределение обследованных пациентов по группам в соответствии с категориями недоношенности

Категории недоношенных детей по массе тела Группа Вес при рождении, г

Низкая масса тела
Р-1 2000–2500

Р-2 1500–1999

Очень низкая масса тела Р-3 1000–1499

Экстремально низкая масса тела Р-4 Менее 999

395



 Саратовский научно-медицинский журнал. 2022. Т. 18, № 3.

ПАТОЛОГИЧЕСКАЯ  ФИЗИОЛОГИЯ

Результаты. Среди всех обследованных пациен-
тов у 88,3 % имелись заболевания перинатального 
периода и врожденные аномалии развития. Иссле-
дования у новорожденных распределены по группам 
недоношенности и составляют 86,9 % от числа всех 
полученных данных (табл. 2). При анализе динами-
ки FHbF в перинатальный период (до 28 сут. жизни) 
регистрируется отчетливая тенденция к снижению 
показателей во всех группах доношенных и недоно-
шенных детей (рис. 1).

Определение показателей FHbF в группах Р-2; 
Р-3; Р-4, в возрасте 2–7-х сут. жизни, зависело 
от сроков перевода пациентов из родильных отделе-
ний на следующий этап клинической базы и, соответ-
ственно, доступности метода обследования. Умень-
шение интервала наблюдения в перинатальный 
период зарегистрировано в группах новорожденных 
с очень низкой массой тела и с экстремально низкой 
массой тела и зависело от времени маршрутизации.

К окончанию неонатального периода в группе до-
ношенных детей снижение показателя FHbF достига-
ло 10 %; в группе недоношенных детей Р-1 — сниже-
ние FHbF составило 35,5 %; в группе недоношенных 
детей Р-2 — снижение FHbF фиксированона уровне 
46,7 %; в группе недоношенных детей Р-3 — сниже-
ние FHbF было 43 %; в группе недоношенных де-
тей Р-4 — снижение FHbF составило 21,5 % (расчет 
по отношению к исходным величинам FHbF при по-
ступлении). Зафиксированная устойчивая тенденция 
динамики гемоглобинов FHbF и MetHb определялась 
влиянием недоношенности, незрелости, сроками ге-
стации. Динамика FHBF (g / dl) в структуре общего Hb 
(g / dl) у пациентов с патологией перинатального пе-
риода, при общем уменьшении количественных по-
казателей сохраняла постоянство структуры. На про-
тяжении фетального периода отмечена корреляция 
показателей снижения уровня как общего гемогло-
бина крови с 14,4 до 11,1 g / dl, так и структурных ге-
моглобинов: FHbF и MetHb, n=501. При сравнении 
переменных общего гемоглобина и FHbF коэффи-
циент корреляции Пирсона составил в группе: д — 
(r –0,154), Р-1 (r –0,380), Р-2 (r –0,376), Р-3 (r –0,282), 
Р-4 (r= –0,432). При сравнении переменных общего 
гемоглобина и MetHb во всех группах исследования 

значения корреляции фиксировались в интервале r 
(–0,257 до +0,062).

В перинатальный период сохраняется высо-
кий уровень фетального гемоглобина сравнитель-
но с уровнем FHbF у взрослых (норма FHbF взрос-
лых — 1,5 %). К завершению первых 28 суток жизни 
уровень FHbF у новорожденных превышал уровень 
FHbF взрослых в 30–45 раз (в зависимости от выра-
женности недоношенности).

Обсуждение. Полученные данные позволяют ут-
верждать, что в организме новорожденного формиру-
ется депо гемоглобина с высоким сродством к кисло-
роду. При развитии гипоксии данный тип гемоглобина 
позволяет осуществить «адресную» доставку и вы-
свобождение кислорода в ткани с наиболее выражен-
ным ацидозом. Эта особенность определена смеще-
нием кривой диссоциации фетального гемоглобина 
влево по сравнению с гемоглобином взрослого [3–5].

При увеличении возраста пациента корреляция 
между снижением величин общего и структурных ге-
моглобинов (FHbF; MetHb) нарушается. Это вызвано 
стабилизацией уровня общего Hb на фоне продолжаю-
щегося уменьшения показателей плодного гемоглоби-
на. Уровень FHbF с 95 % при рождении по прошествии 
первого полугодия жизни снижается до 1–1,5 % и соот-
ветствует уровню FHbF взрослого человека [6; 7].

Сохранение структурных соотношений при изме-
нении количества эритроцитов и гемоглобина более 
характерно для преобладания процессов гемолиза 
циркулирующих эритроцитов, чем для патологии ге-
мопоэза и гемоглобинизации эритроцитов [4].

По результатам анализа полученных данных 
n=579 уровни MetHb превышали физиологические 
значения нормы в 22,3 % исследований у пациентов 
неонатального периода и детей грудного возраста. 
Наибольшие показатели метгемоглобинемии вы-
явлены в 32,4 % исследований у доношенных ново-
рожденных (табл. 3). MetHb является естественным 
окисленным метаболитом гемоглобина крови и его 
физиологические значения составляют 0–2 % от об-
щего гемоглобина [8].

Увеличение уровня MetHb обусловливает сме-
щение влево кривой диссоциации, что повышает 
сродство гемоглобина к кислороду и снижает кис-
лородно-транспортную функцию крови, так как об-

Рис. 1. Динамика FHbF% у новорожденных и недоношенных детей первых месяцев жизни:  
* — группа доношенных новорожденных
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разующийся метгемоглобин не способен высвобож-
дать кислород [9].

Зафиксированные в процессе обследования ве-
личины MetHb крови у пациентов перинатального пе-
риода сохраняли тенденцию к возрастанию по мере 
увеличения сроков гестации — с 0,17 g / dl на 28-й 
неделе гестации до 0,24 g / dl на 38–40-й неделях ге-
стации. Данный механизм в перинатальный период 
может иметь защитно-приспособительное значение, 
поскольку способствует снижению повреждения тка-
ней избытком кислорода крови при гипероксии.

Уникальность процессов формировании кисло-
родного баланса организма новорожденного зависит 
от темпов увеличения веса и, как следствие, — увели-
чения объема циркулирующей крови. У новорожден-
ных объем циркулирующей крови на уровне 90 мл / кг, 
у взрослых — 70 мл / кг. На фоне увеличения общих 
показателей объема циркулирующей крови и гемо-
глобина по мере взросления ребенка происходит 
снижение концентрации эритроцитов и гемоглобина 
в децилитре (g / dl). Процесс сопровождается измене-
нием соотношения структурных фракций гемоглоби-
нов: FHbF%, HbА%, MetHb%. Для расчетов объемов 
кислорода и определения кислородной емкости гемо-
глобинов в пробах крови использовалась константа 
Хюфнера (каждый грамм Hb связывает 1,34 мл O2). 

В графиках отражены параметры повышения содер-
жания гемоглобинов и кислородной емкости гемогло-
бинов при увеличении сроков гестации (рис. 2, 3).

У взрослых пациентов, в отличие от новорожден-
ных, показатели кислородно-транспортной системы 
крови статичны, определяющие компоненты: вес 
и степень зрелости тканей — не подвержены выра-
женным колебаниям, состав и соотношение фракции 
FHbF% и общего гемоглобина крови постоянны [10].

Физиологическая норма р50 у взрослых соответ-
ствует 24–28 mmHg, у новорожденных 19–24 mmHg 
[11]. Проведено 125 исследований соотношений 
FHbF% и р50 (парциальное давления кислорода 
при 50 % оксигенации крови). Группа обследования 
без оксигенотерапии состояла из 69 новорожденных 
в возрасте до 81 дня жизни. В возрасте до 28 суток 
жизни количество пациентов составило 64, прове-
дено cравнение значений несвязанных совокупно-
стей FHbF% и р50 mmHg — 96, р=0,029. В возрасте 
от 28 до 81 суток жизни (пациентов 5; исследований 
29) — закономерности соотношений величин FHbF% 
и р50 не выявлено. В группе детей с недоношенно-
стью, возраст менее 28 дней жизни, без проводимой 
оксигенотерапии (пациентов 18; исследований 32) 
определена зависимость изменений уровней несвя-
занных совокупностей FHbF% и р50, р=0,048.

Таблица 3
Распределение результатов в группах исследований по критериям метгемоглобинемии (MetHb >2 %)

Метгемоглобинемия (MetHb>2 %) 
Количество

исследований положительных результатов, %

Перинатальный период

Сроки гестации при рож-
дении, недель

38–40 38 32,4

36–38 25 21,4

32–36 11 9,4

28–32 21 18,0

<28 22 18,8

Старший возраст, n=56 19 33,9

Всего 117 исследований (100 %) 

Рис. 2. Кислородная емкость общего гемоглобина (КЕГ g / L) 
в группах по срокам гестации

Рис. 3. Кислородная емкость FHbF (КЕГ g / L)  
в группах по срокам гестации
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При сравнении средних величин показателей 
в группе недоношенных детей отмечается высокий 
уровень как FHbF — 74,8 % и сравнительно низкий 
уровень р50–21,2 mmHg (сравнение с нормой взрос-
лых). Сочетание у новорожденного низкого уровня 
р50, и высоких значений FHbF формирует увеличе-
ние сродства гемоглобина к кислороду и, как след-
ствие, усиление высвобождения кислорода в участ-
ках тканевой гипоксии и ацидоза с наиболее низкими 
показателями pH [11].

Низкий уровень p50 у новорожденных детей спо-
собствует активации связывания кислорода с гемо-
глобином в легких. Это свойство влияет на процессы 
компенсации при наиболее распространенных забо-
леваниях перинатального периода: респираторный 
дистресс синдром новорожденных, внутриутробная 
инфекция и пневмония, синдром массивной меко-
ниальной аспирации и аспирационная пневмония, 
врожденные аномалии развития, отек легких. Уве-
личение сродства общего гемоглобина к кислороду 
и возрастание его содержания позволяет организму 
новорожденного ребенка адаптироваться к частой 
смене процессов вентиляции: тахипное, брадипное, 
апное недоношенных.

Заключение. Таким образом, в исследовании 
было выявлено следующее:

1. При патологии у новорожденных формирование 
кислородного статуса крови и его доставки к тканям 
происходит в условиях постоянной изменчивости со-
става гемоглобинов — в отличие от статичных показа-
телей у взрослых пациентов и детей грудного возраста.

2. Определяющим моментом доставки кислорода 
в организме новорожденного являются не только аб-
солютные величины гемоглобина, но и его структура, 
скорость изменений, соотношение фракций. Чем бо-
лее выражена недоношенность ребенка и меньше 
постнатальный возраст, тем менее стабильна дина-
мика изменений гемоглобина и его фракций, транс-
порт и доставка кислорода.

3. Сочетание у новорожденного низкого уровня 
р50 и высоких значений FHbF формирует увеличение 
сродства гемоглобина к кислороду и усиление высво-
бождения кислорода в участках тканевой гипоксии 
и ацидоза с наиболее низкими показателями pH.

4. Точные регулятивные триггеры количествен-
ных и качественных изменений гемоглобинов крови, 

их клиническая значимость недостаточно изучены, 
что определяет необходимость дальнейших комп-
лексных исследований.

Конфликт интересов отсутствует.
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Цель: оценить возможность использования некоторых маркеров воспаления и коагуляции в качестве пре-
дикторов кровотечений в мягкие ткани у пациентов с тяжелым течением COVID-19. Материал и методы. 
Проведен ретроспективный анализ историй болезни 24 пациентов с тяжелым течением COVID-19. Изучали 
лабораторные маркеры воспаления (прокальцитонин, ферритин, интерлейкин-6 [ИЛ-6] и С-реактивный белок 
[СРБ]) и коагуляции (международное нормализованное отношение [МНО], активированное частичное тром-
бопластиновое время [АЧТВ], протромбиновое время [ПТВ], фибриноген и D-димер). Результаты. Исходный 
медианный уровень прокальцитонина в группе умерших пациентов в 2 раза выше, чем в группе выживших 
пациентов (0,4 и 0,2 нг / мл соответственно). В группе умерших пациентов отмечался значительный рост значе-
ний данного показателя (от 0,4 до 1,5 нг / мл) в отличие от его снижения в группе выживших пациентов (от 0,2 
до 0,1 нг / мл). Схожая динамика отмечалась в отношении других маркеров воспаления — ферритина, ИЛ-6 
и СРБ (выжившие / умершие [исходно / последнее измеренное значение]: 663 / 1020 и 550 / 520 мг / моль; 578 / 393 
и 263 / 1000 пг / мл; 25 / 14 и 68 / 82 мг / л соответственно). Заключение. Нарастание уровней изучавшихся нами 
маркеров воспаления сопряжено с повышенным риском развития кровотечений в мягкие ткани, в то время 
как показатели коагуляционного гомеостаза не могут являться достоверными предикторами возникновения 
кровотечений в мягкие ткани.

Ключевые слова: маркеры воспаления и коагуляции, COVID-19, транскатетерная артериальная эмболизация, кровотечение в мяг-
кие ткани.
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Objective: to evaluate some inflammation and coagulation markers to be used as soft tissue bleeding predictors 
in patients with severe COVID-19. Material and methods. A retrospective analysis of the case histories of 24 patients 
with severe COVID-19 was carried out. Inflammation (procalcitonin, ferritin interleukin-6 and C-reactive protein) and 
coagulation (international normalized ratio, activated partial thromboplastin time, prothrombin time, fibrinogen and D-
dimer) laboratory markers were studied. Results. The baseline median of procalcitonin in the died patients was 2 times 
higher than in the survived patients (0.4 and 0.2 ng / mL respectively). In the group of deceased patients, there was 
a significant increase in the values of this indicator (from 0.4 to 1.5 ng / ml), in contrast to its decrease in the group of 
surviving patients (from 0.2 to 0.1 ng / ml). Similar dynamics were observed with respect to other inflammation markers: 
ferritin, IL-6 and CRP (survived / died subjects [baseline / last measurement]: 663 / 1020 vs. 550 / 520 mg / M; 578 / 393 vs. 
263 / 1000 pg / mL; 25 / 14 vs. 68 / 82 mg / L, respectively). Conclusion. The increase in the levels of the markers of inflam-
mation studied by us is associated with an increased risk of bleeding into soft tissues, while indicators of coagulation 
homeostasis cannot be reliable predictors of the occurrence of bleeding into soft tissues.

Keywords: inflammation and coagulation markers, COVID-19, transcatheter arterial embolization, soft tissue bleeding.

1Введение. Общеизвестно, что у больных 
COVID-19 наблюдается гиперкоагуляция и высока ча-
стота развития тромбоэмболических явлений, причем 
тромбозы могут быть как артериальные, так и веноз-
ные [1]. Чтобы предотвратить их возникновение, в со-
ответствии с клиническими рекомендациями все па-
циенты с COVID-19 должны получать при отсутствии 
противопоказаний антикоагулянты [2]. Между тем до-
вольно нередким и часто жизнеугрожающим ослож-
нением терапии антикоагулянтами являются крово-
течения, в том числе в мягкие ткани [3]. Кроме того, 
у больных новой коронавирусной инфекцией, помимо 
нарушений коагуляции, часто наблюдается и наруше-
ние эндотелиальной функции, возникающее при акти-
вации некоторых цитокиновых рецепторов, например 
рецептора ИЛ-6, а при COVID-19, как отмечено, уро-
вень ИЛ-6 у пациентов повышается [4].

Можно предположить, что нарушение функции 
эндотелия у больных новой коронавирусной инфек-
цией в сочетании с применением антикоагулянтов 
приводит к увеличению частоты возникновения ге-
моррагических осложнений и обусловливает высо-
кие цифры летальности. Сообщалось, что у таких па-
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Тел.: +7 (917) 3052918 
E-mail: dmdiss@yandex.ru

циентов повышены уровни D-димера и фибриногена 
и увеличено ПТВ [5]. Повышенные уровни D-димера 
и фибриногена свидетельствуют о выраженной вос-
палительной реакции [6]. Таким образом, у больных 
COVID-19 кровотечения могут являться следствием 
как коагуляционных расстройств, так и применения 
антикоагулянтов [7].

В то время как частота серьезных кровотечений 
в общей популяции пациентов, получающих лечение 
антикоагулянтами, составляет 0,9 % [6], то согласно 
данным G. N. Nadkarni и соавт. [8], их частота у лиц 
с COVID-19, получавших антикоагулянты в профи-
лактических и терапевтических дозах, достигала 1,7 
и 3 % соответственно, а по данным ряда других авто-
ров — даже 4,8 % [9].

По локализации кровотечения у больных вирус-
ной инфекцией, вызванной SARS-CoV-2, существен-
но различаются. Это могут быть желудочно-кишеч-
ные кровотечения, внутричерепное кровоизлияние, 
легочное кровотечение, кровотечения из мочеполо-
вого тракта, мест установки катетеров и т. д. Почти 
в 20 % случаев они возникают в мышцах и даже могут 
происходить с выходом крови в забрюшинное про-
странство [10]. Кровотечения в мягкие ткани — это 
серьезное и часто жизнеугрожающее осложнение, 
особенно у больных с тяжелым течением COVID-19 
[11, 12]. В последнее время стало появляться все 

399



 Саратовский научно-медицинский журнал. 2022. Т. 18, № 3.

ПАТОЛОГИЧЕСКАЯ  ФИЗИОЛОГИЯ

больше сообщений о возникновении кровотечений 
в мягкие ткани у пациентов с COVID-19, получавших 
антикоагулянтную терапию [13].

С помощью антикоагулянтов мы пытаемся 
предотвратить развитие потенциально летальных 
тромботических осложнений у больных новой ко-
ронавирусной инфекцией. Но повышенные уровни 
D-димера и фибриногена, а также тромбоцитопения, 
характерные для пациентов с COVID-19, повышают 
риск возникновения кровотечений. Именно поэтому 
перед назначением антикоагулянтов и во время ле-
чения ими крайне важно оценивать гемостаз и мони-
торировать его показатели у пациентов [14].

Частота возникновения кровотечений в мягкие 
ткани любых степеней тяжести, по данным зарубеж-
ных авторов, составляет 1,95 случая на 100 пациен-
тов с COVID-19, получающих антикоагулянтную те-
рапию [15]. Факторами риска более тяжелого течения 
кровотечений в мягкие ткани у больных новой коро-
навирусной инфекцией являются пожилой возраст, 
ожирение, сахарный диабет, сердечно-сосудистые 
заболевания и болезни почек [15]. Выживаемость 
в популяции коморбидных возрастных пациентов 
с массивными кровотечениями в мягкие ткани даже 
при использовании всего арсенала современных ме-
тодов лечения, включая транскатетерную артериаль-
ную эмболизацию, составляет примерно 65 % [16]. 
Вследствие этого большее внимание должно быть 
направлено на профилактирование такого грозного 
осложнения антикоагулянтной терапии у пациентов 
с тяжелым течением COVID-19, как кровотечение 
в мягкие ткани, мониторирование показателей ге-
мостаза, а также поиск возможных воспалительных 
и коагуляционных предикторов кровотечений.

Цель — оценить возможность использования не-
которых маркеров воспаления и коагуляции в каче-
стве предикторов кровотечений в мягкие ткани у па-
циентов с тяжелым течением COVID-19.

Материал и методы. Проведен ретроспективный 
анализ историй болезни пациентов с COVID-19, нахо-
дившихся на лечении в ГБУЗ города Москвы «Город-
ская клиническая больница №15 им. О. М. Филатова 
Департамента здравоохранения города Москвы» 
в период с 30 января 2021 г. по 18 февраля 2022 г. 
Всего в течение этого времени в клинике лечение 
получили 10 890 больных COVID-19, из них транска-
тетерная артериальная эмболизация по поводу кро-
вотечений в мягкие ткани выполнена у 24 пациентов 
(0,22 % от общего числа).

Клиническая характеристика этих 24 пациентов 
представлена в табл. 1.

Преимущественной локализацией гематомы была 
передняя брюшная стенка, в ряде случаев такие гема-
томы распространялись в малый таз или забрюшинно 
(это зависело от длительности и интенсивности кро-
вотечения). Семь пациентов (29 %) во время госпи-
тализации находились на искусственной вентиляции 
легких и еще 4 (17 %) — на неинвазивной вентиляции 
легких. Все больные имели различную сопутствую-
щую патологию, при этом у 12 пациентов (50 %) было 
несколько сопутствующих заболеваний. Продолжи-
тельность антикоагулянтной терапии до момента воз-
никновения гематомы составила 8 (2–14) дней. Меди-
анное значение периода от момента возникновения 
кровотечения и до выписки или наступления смерти 
было равно 11 (1–32) дням.

Для дальнейшего анализа пациенты были раз-
делены на две группы: умершие (n=10) и выжившие 
(n=14), в которых сопоставлялась динамика марке-

ров воспаления и показателей коагуляции, а также 
оценивалась возможная их ассоциация с наступле-
нием летального исхода.

В исследовании изучались следующие показате-
ли воспаления:

— СРБ (содержание определяли иммунотурби-
диметрическим методом путем фотометрического 
измерения реакции «антиген — антитело» между 
антителами к человеческому СРБ и СРБ, присутству-
ющем в образце, с использованием биохимического 
анализатора Advia 1800, Siemens, США; диапазон 
нормальных значений: 0–5,0 мг / л);

— прокальцитонин (концентрацию измеряли ме-
тодом твердофазного иммуноферментного анали-
за на иммуноферментном анализаторе Elisys Duo, 
Human GmbH, Германия; диапазон нормальных зна-
чений: 0–0,1 нг / мл);

— ферритин (уровень определяли иммунотур-
бидиметрическим методом путем фотометрического 
измерения реакции «антиген — антитело» между ла-
тексными частицами, покрытыми антителами к фер-
ритину, и ферритином, находящимся в образце, с ис-
пользованием биохимического анализатора Advia 
1800, Siemens, США; диапазон нормальных значе-
ний: 15–400 мг / моль);

— ИЛ-6 (концентрацию измеряли с помощью 
сэндвич-техники с использованием иммунохимиче-
ского анализатора Cobas Е411, Roche, Швейцария; 
диапазон нормальных значений: 0–5,9 пг / мл).

В качестве показателей коагуляции изучали:
— МНО; диапазон нормальных значений: 0,95–

1,10;
— АЧТВ; диапазон нормальных значений: 21,8–

31,0 сек;
— ПТВ; диапазон нормальных значений: 9,0–

12,0 сек;
— фибриноген (определявшийся по методу 

Клаусса на анализаторе гемостаза ACL TOP 700, 
Instrumentation laboratory, США; диапазон нормаль-
ных значений: 1,80–3,50 г / л);

— D-димер (концентрацию определяли имму-
нотурбидиметрическим методом при помощи ана-
лизатора гемостаза ACL TOP 700, Instrumentation 
laboratory, США; диапазон нормальных значений: 
0–500 нг / мл).

Анализы крови для определения этих показате-
лей проводились по необходимости и согласно реко-
мендациям, но не реже 1 раза каждые 1–2 дня вплоть 
до выписки или наступления летального исхода.

Статистический анализ проводился с использова-
нием программы Statistica 10.0. Для количественных 
переменных данные представлены в виде медиа-
ны, нижнего и верхнего квартилей — Ме (LQ — UQ). 
Категориальные переменные представлены в виде 
абсолютного количества и частоты, выраженной 
в процентах, — n (%). Отсутствующие лабораторные 
значения подставлялись по методике переноса по-
следних доступных данных (Last Observation Carry 
Forward — LOCF). Группы пациентов по количествен-
ным показателям сравнивали с помощью критерия 
Манна — Уитни. Надежность используемых стати-
стических оценок принималась не менее 95 %.

Результаты. Данные, полученные при статисти-
ческом анализе изучаемых в исследовании показа-
телей коагуляции и маркеров воспаления, представ-
лены в табл. 2.

Исходный медианный уровень прокальцитонина 
в обеих группах был выше нормы, при этом в груп-
пе умерших пациентов он в 2 раза был выше тако-
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Таблица 1
Общая характеристика пациентов, средний возраст 71 (61–84) года

Параметр n (%) 

Пол

мужской 5 (21 %) 

женский 19 (79 %) 

Локализация гематом:

передняя брюшная стенка (прямые мышцы живота) 13 (54 %) 

забрюшинное пространство 6 (25 %) 

передняя и боковая поверхности грудной клетки (с переходом в подмышечную область и на мо-
лочную железу) 

5 (21 %) 

Поражение легочной ткани:

КТ0 1 (4 %) 

КТ1 2 (8 %) 

КТ2 8 (33 %) 

КТ3 10 (42 %) 

КТ4 3 (13 %) 

Дыхательная недостаточность:

ДН0 5 (21 %) 

ДН1 2 (8 %) 

ДН2 5 (21 %) 

ДН2 / 3 7 (29 %) 

ДН3 5 (21 %) 

Сопутствующая патология:

сахарный диабет 6 (25 %) 

артериальная гипертензия 15 (62 %) 

ожирение 3 (13 %) 

фибрилляция предсердий 5 (21 %) 

тромбоэмболия легочной артерии 3 (13 %) 

острая почечная недостаточность 2 (8 %) 

хроническая ишемия головного мозга 7 (29 %) 

острое нарушение мозгового кровообращения 1 (4 %) 
П р и м е ч а н и е : количественные данные представлены в виде медианы, нижнего и верхнего квартилей — Ме (LQ — UQ).

Таблица 2
Количественные значения маркеров воспаления и показателей коагуляции

Показатель Выжившие пациенты (n=10) Умершие пациенты (n=14) р-уровень

Прокальцитонин, нг / мл

исх. 0,2 (0,1–0,2) 0,4 (0,2–2,0) 0,010

посл. 0,1 (0,1–0,2) 1,5 (0,3–2,4) 0,001

Ферритин, мг / моль

исх. 550 (379–636) 663 (451–727) 0,336

посл. 520 (365–759) 1020 (727–1211) 0,045

ИЛ-6, пг / мл

исх. 578 (59–1000) 263 (47–1000) 0,807

посл. 393 (112–672) 1000 (975–1508) 0,029

СРБ, мг / л

исх. 25 (6–62) 68 (54–113) 0,084

посл. 14 (2–37) 82 (20–135) 0,030
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вого значения, чем в группе выживших пациентов 
(0,4 и 0,2 нг / мл соответственно). И если в группе 
выживших пациентов в динамике наблюдалось сни-
жение уровня прокальцитонина (с 0,2 до 0,1 нг / мл 
соответственно), то в группе умерших пациентов 
отмечался значительный его рост — почти в 4 раза 
(с 0,4 до 1,5 нг / мл). Обе группы достоверно (p<0,001) 
различались между собой как по исходным, так и по-
следним измеренным медианным значениям.

Уровень ферритина превышал диапазон нор-
мальных значений у всех больных во все временные 
точки. Так, исходное медианное значение в груп-
пе умерших и выживших пациентов составило 663 
и 550 мг / моль, в последнее измеренное — 1020 
и 519,5 мг / моль соответственно. При этом в группе 
умерших пациентов наблюдался почти полутора-
кратный рост уровня ферритина в динамике (с 663 
до 1020 мг / моль).

По нашим данным, уровень ИЛ-6 был существен-
но повышен у всех исследуемых во все временные 
точки. Исходное медианное значение уровня ИЛ-6 
в группе умерших пациентов было почти в 2 раза 
меньше такового значения в группе выживших паци-
ентов (различие недостоверно). И если в динамике 
в группе выживших пациентов наблюдалось умень-
шение медианного значения уровня ИЛ-6, то в группе 
умерших пациентов медианное значение увеличива-
лось (почти в 4 раза), и различие групп по послед-
ним измеренным медианным значениям уровня ИЛ-6 
было достоверно (p<0,001).

Исходное и последнее измеренное значения 
уровня СРБ были выше нормы в обеих группах па-
циентов. В группе умерших пациентов наблюдалось 
нарастание уровня СРБ с 68,0 до 81,5 мг / л, тог-
да как в группе выживших пациентов — снижение 
с 24,5 до 13,5 мг / л, и группы статистически значимо 
(p<0,001) различались между собой по последним 
измеренным медианным значениям. Исходное ме-
дианное значение СРБ в группе умерших пациентов 
было почти в 2,5 раза выше, чем в группе выживших 
пациентов (68,0 и 24,5 мг / л соответственно).

Помимо того, обращает на себя внимание тенден-
ция к исходно более высокому медианному значе-
нию уровня фибриногена в группе умерших пациен-
тов и более значимому (двукратному) его снижению 
по сравнению с группой выживших пациентов (ис-
ходно 4,3 и 2,5 г / л и до 2,1 и 2,2 г / л соответственно).

В отношении остальных изучавшихся показате-
лей коагуляции каких-либо тенденций или достовер-
ных различий между группами не наблюдалось.

Обсуждение. Точный механизм развития 
спонтанных гематом мягких тканей у пациентов 
с COVID-19, получающих антикоагулянты, до конца 
не установлен [17]. Новая коронавирусная инфекция 
вызывает эндотелиальную дисфункцию и воспали-
тельную реакцию и приводит к гиперкоагуляции [18].

Возникающие при COVID-19 микро- и макротром-
бозы требуют лечения антикоагулянтами, что, в свою 
очередь, еще больше увеличивает кровоточивость 
и повышает вероятность образования гематом [19].

В нашем исследовании, хотя частота возникно-
вения гематом мягких тканей, потребовавших эн-
доваскулярного вмешательства, была очень низка 
(0,22 %), но летальность превысила 41 %, что практи-
чески сопоставимо с данными, полученными V. Abate 
и соавт. (32,4 %) [14].

Высокий уровень летальности можно объяснить 
совокупностью различных факторов: возрастом па-
циентов и исходно тяжелым состоянием вследствие 
новой коронавирусной инфекции, большим объемом 
кровопотери, тяжелой сопутствующей патологией.

Вследствие чего возникает важный вопрос профи-
лактирования такого жизнеугрожающего осложнения 
у пациентов с тяжелым течением COVID-19, как кро-
вотечение в мягкие ткани. Большая роль в этом отво-
дится поиску возможных лабораторных предикторов, 
позволяющих оценить вероятность возникновения 
геморрагических осложнений и своевременно пред-
принять соответствующие меры.

В качестве одного из предикторов возникнове-
ния кровотечений у пациентов с тяжелым течением 
COVID-19 может выступать прокальцитонин, рост 

Показатель Выжившие пациенты (n=10) Умершие пациенты (n=14) р-уровень

Фибриноген, г / л

исх. 2,5 (1,8–3,6) 4,3 (3,1–5,3) 0,126

посл. 2,2 (1,5–3,2) 2,1 (1,4–3,6) 0,947

D-димер, нг / мл

исх. 1075 (644–2160) 1204 (793–3987) 0,738

посл. 3564 (1630–4324) 4348 (3945–6845) 0,115

АЧТВ, сек

исх. 24 (19–31) 33 (28–33) 0,261

посл. 30 (26–34) 28 (25–31) 0,666

МНО

исх. 1,0 (0,9–1,1) 1,2 (1,1–1,3) 0,166

посл. 1,1 (1,0–1,2) 1,2 (1,1–1,2) 0,666

ПТВ, сек

исх. 11,4 (10,7–11,6) 13,0 (12,6–14,0) 0,057

посл. 12,0 (11,0–12,9) 11,9 (10,7–13,0) 1,000
П р и м е ч а н и е : данные представлены в виде медианы, нижнего и верхнего квартилей — Ме (LQ – UQ). Полужирным шрифтом выделены 

значения с достоверным уровнем значимости (p<0,001). Исх. — исходное значение; посл. — последнее измеренное значение.

Окончание табл. 2
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уровня которого считается значимым предиктором 
ухудшения состояния пациента [20]. Так, его уровень 
в группе умерших пациентов исходно был в 2 раза 
выше, чем в группе выживших пациентов, и он де-
монстрировал почти четырехкратный рост в отличие 
от группы выживших больных, где наблюдалась об-
ратная его динамика.

У пациентов с COVID-19 уровень СРБ повыша-
ется с первых дней заболевания и положительно 
коррелирует с тяжестью течения заболевания [10]. 
В группе умерших пациентов по сравнению с груп-
пой выживших пациентов уровень СРБ исходно был 
выше. И если в группе умерших пациентов наблюда-
лось увеличение уровня СРБ, то в группе выживших 
пациентов отмечалось его снижение.

Разнонаправленная динамика регистрировалась 
и для других изучавшихся маркеров воспаления — 
ферритина (медиатора дисрегуляции при тяжелом 
течении COVID-19) и ИЛ-6. Последний является од-
ним из важнейших медиаторов воспаления, выступа-
ющим в качестве показателя цитокинового шторма. 
Повышенная его концентрация приводит к повреж-
дению тканей и усилению проницаемости сосудов 
[20]. Интересно отметить, что в группе выживших 
пациентов в нашем исследовании исходно уровень 
ИЛ-6 был выше, но впоследствии снижался, а в груп-
пе умерших пациентов, наоборот, возрастал. Сле-
довательно, нарастание уровня ИЛ-6 может также 
свидетельствовать о более тяжелом течении заболе-
вания и высокой вероятности развития геморрагиче-
ских осложнений, в частности кровотечений в мягкие 
ткани.

Показатели, оценивающие коагуляционный ста-
тус (МНО, АЧТВ и ПТВ), у пациентов, получавших 
антикоагулянтную терапию, чаще всего не выходи-
ли за диапазон нормальных значений, а в случаях, 
когда они были повышены, — никогда не превышали 
верхнюю границу нормы более чем на 15 %.

Единственным маркером коагуляции и в то же 
время воспаления, в отношении которого отмеча-
лась явная тенденция, был фибриноген. При этом 
исходное его значение в группе умерших пациентов 
по сравнению с группой выживших пациентов было 
более высоким (исходная гиперфибриногенемия), 
но затем снижалось почти в 2 раза (у 4 из 10 пациен-
тов в группе умерших пациентов на момент смерти 
наблюдалась гипофибриногенемия). В группе вы-
живших пациентов такого резкого снижения уровня 
фибриногена не наблюдалось. Возможно, резкое 
и выраженное (как минимум двукратное) снижение 
уровня фибриногена могло внести свой вклад в воз-
никновение повышенной кровоточивости.

Заключение. Полученные нами данные гово-
рят о том, что у пациентов с тяжелым течением 
COVID-19 такие показатели коагуляционного гомео-
стаза, как МНО, АЧТВ и ПТВ, не могут являться до-
стоверными предикторами кровотечений в мягкие 
ткани. Единственным коагуляционным маркером, ко-
торый в нашем исследовании указывал бы на повы-
шенную вероятность развития кровотечений, было 
резкое и выраженное снижение уровня фибриногена 
(гиперфибриногенемия, переходящая в гипофибри-
ногенемию).

Следует отметить, что исходно высокий уро-
вень прокальцитонина и его увеличение в динамике 
(в 2–4 раза), а также нарастание уровней других мар-

керов воспаления (ферритина, ИЛ-6 и СРБ) могут 
быть предикторами неблагоприятного исхода жизне-
угрожающих кровотечений в мягкие ткани.
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1Введение. Заболевания пародонта представля-
ют собой распространенную инфекцию полости рта, 
поражающую ткани, окружающие и поддерживающие 
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зубы. Начальными признаками данных заболеваний 
являются болезненные ощущения, кровоточивость 
и гиперемия десен; такое состояние характеризуется 
как гингивит, и впоследствии, если не оказано опре-
деленное лечебное воздействие, он прогрессирует 
до пародонтита, который приводит к структурным из-
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менениям более разрушительного характера — поте-
ре пародонтальной связки и поддерживающей кости. 
В 2009 г. на Европейском семинаре по здоровью па-
родонта и сердечно-сосудистым заболеваниям со-
общалось, что распространенность заболеваний па-
родонта колеблется от 20 до 50 % по всему миру [1]. 
По данным Всемирной организации здравоохранения 
(2016), пародонтит был 11-м наиболее распростра-
ненным заболеванием в мире [2]. Пародонтит — это 
одна из основных причин потери зубов, приводящая 
к эстетическим нарушениям и функциональным рас-
стройствам, негативно влияющим на питание и общее 
состояние здоровья пациентов. В связи с тем, что дан-
ное заболевание быстро прогрессирует, имеет высо-
кую распространенность и трудно поддается лечению, 
вопросы, касающиеся поиска и разработки новых эф-
фективных методов лечения, остаются актуальными 
и в настоящее время.

Наночастицы серебра в последнее время приоб-
рели большую популярность в области биомедици-
ны, в литературе имеется множество исследований, 
демонстрирующих антибактериальный эффект се-
ребра, позволяющий использовать его для лечения 
некоторых заболеваний, в том числе и болезней па-
родонта [3–5].

Перспективные технологии, такие как нанострук-
турирование и инкапсуляция различных веществ, 
открывают возможности для усовершенствования те-
рапевтических схем лечения заболеваний пародонта. 
Проведенные ранее исследования доказывают то, 
что гель, содержащий микрокапсулы с наночастица-
ми серебра, положительно влияет на состояние ми-
кроциркуляторного русла в тканях пародонта у крыс 
с экспериментальным пародонтитом [6]. Однако, 
по данным других литературных источников, обнару-
жено, что наночастицы серебра способны оказывать 
раздражающее воздействие на слизистую оболочку 
[7, 8]. Данное действие является негативным побоч-
ным эффектом, при прогрессировании которого воз-
можно появление эрозивных образований на сли-
зистой оболочке, а в дальнейшем — и разрушение 
тканей, что обусловливает необходимость минимиза-
ции рисков его возникновения. В связи с этим вариан-
том решения данной задачи становится оптимизация 
концентрации в микрокапсулах наночастиц серебра, 
что и определило направление настоящей работы.

Цель — оценить эффекты альгинатных микрокап-
сул на морфологические изменения при пародонти-
те в зависимости от концентрации в них наночастиц 
серебра.

Материал и методы. Работа выполнена на 30 бе-
лых крысах-самцах, разделенных случайным об-
разом на три группы по 10 особей в каждой. Группа 
сравнения — животные с экспериментальной моде-
лью пародонтита; I и II опытные группы — животные 
с пародонтитом (5 недель), которым после удаления 
лигатуры выполнялась аппликация на поверхность 
десны геля, содержащего микрокапсулы с высокой 
(0,25 М) и низкой (0,1 М) концентрациями серебра 
соответственно. Животные содержались в стандарт-
ных условиях вивария при естественном освещении, 
свободном доступе к воде и пище. Все эксперимен-
тальные работы проводились в соответствии с по-
ложениями Европейской конвенции по защите по-
звоночных животных, требованиям национального 
руководства по содержанию и уходу за лаборатор-
ными животными и одобрены этическим комитетом 
Саратовского ГМУ имени В. И. Разумовского (прото-
кол № 1 от 07.09.2021). За 10 мин до манипуляции 

животных анестезировали путем внутримышечного 
введения Телазола (ZoetisInc., Испания) из расчета 
0,1 мл / кг и Ксиланита (ООО «Нита-Фарм», Россия) 
в дозе 1 мг / кг массы животного.

Моделирование пародонтита у крыс проводили 
лигатурным методом, в модификации лигатурного ме-
тода A. Ionel с соавт. [9], под анестезией проводилось 
вшивание полифиламентной нерассасывающейся 
нити в ткани десны в области центральных резцов 
нижней челюсти — данная область является наи-
более доступной для аппликаций и диагностических 
манипуляций. На 14-е сутки после вшивания лигату-
ру удаляли.

Животным опытных групп производили нанесе-
ние альгинатных серебряных микрокапсул трижды: 
на 14, 16, 18-й дни эксперимента. Микрокапсулы 
были приготовлены в соответствии с протоколом, 
опубликованным ранее [6]. Полые серебряные альги-
натные микрокапсулы были получены путем адсорб-
ции альгината натрия объемом 1 мл и концентраци-
ей 5 мг / мл на пористые частицы карбоната кальция 
[10] с последующей гелификацией альгината натрия 
ионами серебра при добавлении 1 мл нитрата се-
ребра в концентрациях 0,1 M или 0,25 М. Полное 
восстановление наночастиц серебра и одновремен-
ное растворение пористого ядра карбоната кальция 
осуществлялось путем добавления к суспензии 1 мл 
аскорбиновой кислоты концентрацией 0,1 М. Таким 
образом были приготовлены два типа образцов: по-
лые альгинатные серебряные микрокапсулы c раз-
личными концентрациями серебра 0,1 М и 0,25 М.

Животных выводили из эксперимента пере дози-
ровкой препаратов для наркоза на 5-й неделе после 
наложения лигатуры. Производили забор нижней 
челюсти и фиксировали в 10 %-м формалине для ги-
стологического исследования. Комплекс забранных 
тканей деминерализировали электролитным декаль-
цинирующим раствором («ЭргоПродакшн», Россия) 
в течение суток. После этого для изготовления препа-
ратов вырезали участок, содержащий ткани поддер-
живающего аппарата центральных резцов, и исполь-
зовали для изготовления горизонтальных (поперечных 
по отношению к оси резцов) срезов. Ткани подвергали 
спиртовой проводке, после чего заливали в парафин. 
Срезы толщиной 5–7 мкм, изготовленные с помощью 
полуавтоматического микротома RMD 3000 (MtPoint, 
Россия — Австралия), окрашивали гематоксилином 
Майера (ООО «Биовитрум», Россия) и эозином (ООО 
«Биовитрум», Россия). Для просветления срезов ис-
пользовали Bio-Clear (BioOptica, Италия), а для за-
ключения препаратов под покровное стекло применя-
ли Bio- Monht (BioOptica, Италия).

Микроскопию полученных препаратов выполня-
ли с помощью микровизора проходящего света се-
рии μVizo-103 (ООО «ЛОМО ФОТОНИКА», Россия). 
При микроскопии сагиттальных срезов оценивали 
выраженность воспалительных и деструктивных 
изменений поддерживающего аппарата зуба, вклю-
чая оценку морфологических изменений круговой 
связки зуба, состояния ее сосудов, проявлений 
резорбции костной ткани. При оценке изменений 
круговой связки зуба также учитывали направление 
и ход ее волокон. Кроме того, выполняли качествен-
ную оценку агрегатного состояния крови в сосудах 
круговой связки зуба.

Результаты. Морфологический анализ препара-
тов горизонтального среза у животных группы срав-
нения показал, что на 5-й неделе после наложения 
лигатуры отмечается разволокнение связки зуба, на-
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рушение хода волокон за счет интерстициального оте-
ка. В собственной связке зуба — наличие выраженных 
периваскулярных отеков (рисунок А). Вместе с этим 
в отдельных сосудах присутствуют признаки наруше-
ния агрегатного состояния крови — сладж-сепарация 
крови. Преобладающей популяцией клеток круговой 
связки зуба являются фибробласты (рисунок Б).

В костной ткани наблюдается разрежение ко-
сти по типу лакунарной резорбциии с врастанием 
соединительной ткани в лакуны (рисунок Б).

Выявлено, что у животных сравнительной группы 
на 5-й неделе после наложения лигатуры обнаруже-

ны нарушения кровотока в форме сладжирования 
крови, периваскулярные отеки, а также резорбция 
кости с разрастанием соединительной ткани, свиде-
тельствующая о выраженной деструкции тканей па-
родонтального комплекса.

У животных, которым на 5-й неделе проводили 
аппликации на десну геля, содержащего микрокапсу-
лы с низкой (0,1 М) концентрацией серебра, местами 
отмечается разволокнение в круговой связке зуба 
и нарушенный ход волокон (рисунки В, Г).

В альвеолярной кости наблюдается разрежение 
костной ткани преимущественно в зоне периваску-

Морфологические изменения у крыс с экспериментальным пародонтитом на фоне применения гелей с высокой (0,25 М) 
и низкой (0,1 М) концентрациями серебра: 

А, Б — круговая связка зуба животного с экспериментальным пародонтитом (А — увеличение ×20; Б — увеличение ×5); В, Г — круговая связ-
ка зуба животного с экспериментальным пародонтитом после нанесения геля, содержащего микрокапсулы с низкой концентрацией серебра 

(0,1 М) (В — увеличение ×20; Г — увеличение ×5); Д, Е — круговая связка зуба животного с экспериментальным пародонтитом после нанесе-
ния геля, содержащего микрокапсулы с высокой концентрацией серебра (0,25 М) (Д — увеличение ×20; Е — увеличение ×5)
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лярных пространств (рисунок Г). При этом у живот-
ных I опытной группы как резорбтивные процессы, 
так и замещение костной ткани соединительной ме-
нее выражены, чем в группе сравнения.

Так, у животных, которым наносили на поверх-
ность десны гель с низким содержанием (0,1 М) се-
ребра, выявлены нарушения целостности круговой 
связки зуба и деструктивные процессы в кости. Выра-
женность деструкции костной ткани и ее замещение 
соединительной у животных данной группы меньше, 
чем в группе сравнения.

При микроскопии препаратов поперечного среза 
у животных II опытной группы наблюдается упоря-
доченный равномерный ход волокон циркулярной 
связки зуба, интерстициальные отеки не выявлены. 
Как и в других группах, у животных II опытной груп-
пы отмечается сохранение периваскулярных отеков 
в круговой связке зуба (рисунок Д).

После нанесения геля, содержащего серебряные 
микрокапсулы с высокой концентрацией (0,25 М), 
у крыс с пародонтитом в альвеолярной кости призна-
ки резорбтивных процессов в костной ткани альве-
олярного отростка выражены слабо (рисунки Д, Е).

Таким образом, у животных, которым наносили 
на поверхность десны гель с высоким содержанием 
серебра (0,25 М), деструктивные процессы в кости 
не были выражены, что подтверждает его большую 
эффективность по сравнению с гелем, в состав ко-
торого входили капсулы с низкой концентрацией на-
ночастиц серебра.

Обсуждение. Результаты проведенного исследо-
вания демонстрируют развитие дегенеративно-вос-
палительных изменений, проявляющихся наличи-
ем интерстициального отека, а также деструкцией 
костной ткани в области нижней челюсти у животных 
с экспериментальным пародонтитом, что согласу-
ется с данными, полученными ранее другими авто-
рами [11]. В то же время в ходе настоящей работы 
обнаружено, что данные изменения сохраняются три 
недели после снятия лигатуры, что свидетельствует 
об их стойкости. Следовательно, использованная 
в данной работе модификация метода моделирова-
ния пародонтита может быть использована для вы-
явления эффективности и безопасности медика-
ментозной терапии развивающихся нарушений, так 
как воспроизводит хронический характер течения 
пародонтита.

Аппликации гелей, содержащих микрокапсулы 
с наночастицами серебра (0,1 и 0,25 М), у крыс с   
воспаленными деснами препятствуют развитию де-
структивных процессов в тканях поддерживающего 
аппарата зуба. Данный эффект может быть косвенно 
обусловлен антибактериальным действием наноча-
стиц серебра, что согласуется с многочисленными 
литературными данными [12–15].

В ходе настоящей работы было отмечено, 
что гель, содержащий микрокапсулы с серебром 
(0,25 М), при экспериментальном пародонтите на 5-й 
неделе не оказывает значимого влияния на морфо-
логические проявления нарушений микроциркуля-
ции. Результаты гистологических исследований, под-
тверждают данные, полученные ранее при изучении 
влияния геля, содержащего микрокапсулы с высокой 
концентрацией серебра, на функциональное со-
стояние микроциркуляторного русла десен и свиде-
тельствующие о наличии слабого раздражающего 
эффекта и отсутствие выраженной нормализации 
перфузии при аппликациях на воспаленный пародонт 
[6]. Между тем у животных II группы наблюдается ни-

велирование деструкции костной ткани альвеоляр-
ного отростка, что может указывать на проявление 
остеогенного эффекта наночастиц серебра, который 
был описан другими авторами [16].

В результате морфологического анализа у живот-
ных с экспериментальным пародонтитом, которым 
выполняли нанесение геля с высокой концентраци-
ей серебра в капсулах, обнаружено эффективное 
снижение выраженности деструктивных процессов 
в костной ткани по сравнению с крысами, которым 
выполнялись аппликации на десну гелем с низкой 
концентрацией (0,1 М) серебра. Возможно, это свя-
зано с проявлением антибактериального и остеоген-
ного эффектов, которые сильнее выражены у геля, 
содержащего в составе микрокапсулы серебра высо-
кой концентрации (0,25 М).

Заключение. В ходе эксперимента не было об-
наружено признаков негативного влияния разрабо-
танных гелей обеих концентраций — низкой (0,1 М) 
и высокой (0,25 М) на пораженные ткани десны у жи-
вотных, что подтверждает безопасность их примене-
ния. Гели, содержащие альгинатные микрокапсулы 
с наночастицами серебра, способствуют редукции 
деструктивных изменений поддерживающего ап-
парата зуба при пародонтите, что определяет пер-
спективы их клинической апробации у пациентов 
с воспалительными заболеваниями пародонта. Вы-
раженность эффектов геля повышается с увеличе-
нием содержания наночастиц серебра в альгинатных 
микрокапсулах.
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1В текущем году 65-летие отмечает один из са-
мых ярких представителей саратовской школы трав-
матологов, ортопедов и нейрохирургов, основатель 
саратовской школы вертебрологов профессор Игорь 
Алексеевич Норкин (рис. 1).
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Игорь Алексеевич родился 25 июля 1957 г. в  
г. Белинском Пензенской области. В 1980 г. окончил 
Саратовский медицинский институт по специаль-
ности «лечебное дело» и был направлен на работу 
в Саратовский НИИ травматологии и ортопедии [1]. 
Его творческая биография связана с указанным ин-
ститутом, а впоследствии — и с кафедрой травма-
тологии и ортопедии Саратовского государственного 
медицинского университета им. В. И. Разумовского.
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В 1986 г. он по конкурсу был избран на должность 
старшего научного сотрудника отдела ортопедии 
детского возраста, подростков и взрослых Саратов-
ского научно-исследовательского института травма-
тологии и ортопедии (СарНИИТО), а с ноября 1995 г. 
стал руководителем этого отдела. С начала 1980-х гг. 
Игорь Алексеевич начал интересоваться сколиоти-
чески деформированным позвоночником, и данная 
тематика увлекла его на 20 лет. Вопросам совер-
шенствования способов хирургической коррекции 
сколиотически деформированного позвоночника, 
преимущественно идиопатической этиологии, были 
посвящены кандидатская и докторская диссертации 
И. А. Норкина.

В 1987 г. Игорь Алексеевич успешно защитил 
кандидатскую диссертацию «Ошибки и осложне-
ния при хирургическом лечении сколиоза у детей 
и подростков с применением металлоконструкций 
и их предупреждение» (научный руководитель — док-
тор медицинских наук Р. Э. Райе), в которой был дан 
подробный анализ причин, приведших к неудовлетво-
рительным результатам оперативных вмешательств. 
Автором была выделена группа пациентов, подвер-
женных повышенному риску возникновения послеопе-
рационных неврологических осложнений. В эту группу 
в основном вошли больные с врожденной и нейроген-
ной этиологиями сколиоза. Разработанная система 
мероприятий, направленная на предупреждение воз-
никающих послеоперационных осложнений, позволи-
ла снизить их число на 18 % [2].

В 1994 г. Игорь Алексеевич Норкин, будучи мо-
лодым продуктивным ученым, блестяще защитил 
докторскую диссертацию на тему «Хирургическое 
лечение детей и подростков с прогрессирующей 
формой сколиоза». В работе уточнены показания 
для дифференцированного хирургического лечения 
больных сколиозом с учетом возраста, этиологии 
заболевания, выраженности и локализации искрив-
ления, представлена разработанная система прогно-
зирования течения сколиоза. Автором предложены 
оригинальные конструкции и способы, существенно 
повышающие эффективность хирургического лече-
ния пациентов со сколиозом, основанные на резуль-
татах изучения морфометрических параметров пре-
паратов сколиотически измененного позвоночника, 
что позволило снизить риск повреждения сосудисто-
нервных образований при стабилизации позвоноч-
ного столба металлоконструкциями. Предложенная 
диссертантом методика контроля степени дозволен-
ности дистракции позвоночника на основе электро-
мио- и реографического мониторирования состояния 
спинного мозга во время предоперационного вытя-
жения и операции обеспечила профилактику невро-
логических последствий его перерастяжения. Такой 
подход позволил получить хорошие результаты лече-
ния больных сколиозом в 95,4 % случаев и снизить 
число осложнений на 8,8 % [3].

В 2002 г. Высшей аттестационной комиссией 
И. А. Норкину присвоено ученое звание профессора 
по специальности «травматология и ортопедия».

Профессор Норкин внес существенный вклад 
в развитие вертебрологии. Он один из первых в СССР 
при травме позвоночника применил его фиксацию 
металлоконструкцией, разработал способ профилак-
тики неврологических осложнений при дистракции 
сколиотически измененного позвоночника. Под его 
руководством вертебрология как новое научное на-
правление успешно стало развиваться в стенах Сар-
НИИТО. Операции при заболеваниях и травматиче-

ских повреждениях позвоночника на всех его уровнях 
начали выполнять по современным технологиям. 
Спустя годы достижения научной школы института 
и ее руководителя получили признание профессио-
нального сообщества на российском уровне. Сара-
товская школа вертебрологии и ее руководитель по-
лучили всероссийское признание [4].

Существенные преобразования в институте нача-
лись в начале XXI в., когда время перемен в стране 
обусловило преобразование здравоохранения и из-
менило отношение и требования к качеству медицин-
ской помощи и материально-техническому состоянию 
медицинских учреждений. Стали выделяться целевые 
средства на оказание специализированной медицин-
ской помощи на современном уровне. Время требо-
вало, чтобы у руля государственных медицинских 
учреждений встали руководители, которые видели бы 
возможности и перспективы развития конкретного уч-
реждения и медицинской отрасли страны в целом.

В июне 2003 г. приказом министра здравоохране-
ния Российской Федерации И. А. Норкин был назначен 
на должность директора Саратовского НИИ травма-
тологии и ортопедии. Сформированная И. А. Норки-
ным команда внесла существенный вклад в даль-
нейшее развитие института по повышению качества 
и объемов специализированной медицинской помо-
щи, превращение старого неприспособленного зда-
ния института в одно из привлекательных медицин-
ских учреждений региона. На долгие годы будущее 
СарНИИТО оказалось в надежных руках личностей, 
сформировавшихся в годы сложных перемен в стра-
не, сохранивших лучшие традиции оте чественной 
медицины и достойно представляющие саратовские 
школы травматологии-ортопедии и нейрохирургии 
в России и мире.

Радикальной трансформации подверглась 
структура института, и время показало, что все 
было сделано правильно. С первых дней вступле-
ния в должность И. А. Норкин сосредоточил усилия 
на дальнейшем всестороннем развитии института. 
В 2004 г. была проведена структурная реорганиза-
ция научных подразделений, создано шесть отделов: 
отдел совершенствования организации травматоло-

Рис. 1. Профессор Игорь Алексеевич Норкин, 
заведующий кафедрой травматологии и ортопедии 

Саратовского ГМУ им. В. И. Разумовского.  
Источник: фотоархив НИИТОН СГМУ
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го-ортопедической помощи населению, отдел новых 
технологий в травматологии, отдел новых технологий 
в ортопедии, отдел новых технологий в вертеброло-
гии и нейрохирургии, отдел лабораторной и функ-
циональной диагностики. В 2012 г. после очередной 
реорганизации были созданы отдел организационно-
методической и научно-образовательной деятель-
ности, отдел формирования и управления интел-
лектуальной собственностью, отдел инновационных 
проектов в травматологии и ортопедии, отдел иннова-
ционных проектов в нейрохирургии и вертебрологии, 
отдел фундаментальных и клинико-эксперименталь-
ных исследований. Задолго до того, как в офици-
альный обиход ввели термин «инновационное раз-
витие», профессора И. А. Норкин и А. П. Барабаш 
предложили при обсуждении структуры института 
внести в названия научных клинических подразделе-
ний термин «инновационные технологии».

Институт, несмотря на все трудности, не только 
твердо стоял на ногах, но и постоянно развивался 
по всем основным направлениям своей деятельности.

Именно благодаря И. А. Норкину был преодолен 
«рубикон» между наукой и внедрением ее резуль-
татов в жизнь. С 2012 г. начинается новый этап раз-
вития исследований и разработок института, связан-
ный с использованием существующих юридических 
и экономических механизмов трансфера инноваций. 
К работе в данном направлении приглашают моло-
дых талантливых специалистов, формируется силь-
ное патентное подразделение, создаются малые 
инновационные предприятия, которые впоследствии 
вошли в инновационную инфраструктуру Саратов-
ского ГМУ им. В. И. Разумовского.

Создание и внедрение инновационных разрабо-
ток осуществляется на проектной основе. К работам 
привлекаются специалисты по биомеханике, мате-
матическому моделированию, нанотехнологиям, ре-
генеративной медицине и материаловедению из раз-
личных университетов, научно-исследовательских 
институтов и промышленных предприятий, что от-
крывает определенные перспективы для создания 
конкурентной импортозамещающей продукции и ее 
выпуска в производство. Так, с помощью грантовой 
поддержки Фонда содействия инновациям, а также 
с использованием возможностей индустриальных 
партнеров — компаний «МедИнж», «Эндокарбон» 
(г. Пенза) осуществляются разработки, регистра-
ция и внедрение в медицинскую практику создава-
емых в институте медицинских изделий в рамках 
направления импортозамещения. Свет увидели та-
кие изделия, как гвоздь СарНИИТО для остеосинте-
за ключицы и костей предплечья, винт СарНИИТО 
для остеосинтеза лопатки, чрескостные элементы 
и фиксирующие устройства для внеочагового остео-
синтеза, интрамедуллярные устройства для остео-
синтеза бедренной кости, спейсеры коленного су-
става, протезы межпозвонковых дисков и другие 
разработки сотрудников. Следует отметить, что ин-
ститут стал первым в Саратовском регионе научно-
медицинским учреждением, который на основе кон-
курсного отбора использовал механизмы внедрения 
собственных разработок и технологий в клиническую 
практику в рамках реализации проекта Минздрава 
России по клинической апробации новых методов 
лечения, а также при реализации программ высоко-
технологичной помощи пациентам, проживающим 
в десятках субъектов Российской Федерации.

К 2016 г. по основным наукометрическим показа-
телям РИНЦ институт занял ведущие позиции сре-

ди профильных учреждений системы Минздрава 
России, а по таким показателям, как среднее число 
публикаций и цитирований на одного автора, стал 
лидером. Результатом научно-изобретательской ра-
боты только за 2011–2015 гг. стало получение 172 па-
тентов Российской Федерации на изобретения, по-
лезные модели, цифровые программные продукты. 
С 2015 г. в институте формируется и интенсивно реа-
лизуется модель инновационной деятельности, кото-
рая в настоящее время масштабирована на уровне 
Саратовского ГМУ им. В. И. Разумовского. Она ба-
зируется на лидирующей роли государства, предо-
ставляющего организационные и инфраструктурные 
ресурсы, и позволяет осуществлять трансфер раз-
работок, доведенных до высокого уровня готовности 
технологий с помощью индустриальных партнеров.

С 2018 г. институт начал успешно работать в со-
вершенно новом для учреждения, но чрезвычайно 
актуальном направлении, связанном с разработкой 
цифровых технологий для медицины и здравоох-
ранения. В 2018–2021 гг. реализован уникальный 
по масштабности задач и трудоемкости проект по раз-
работке системы поддержки принятия решений 
при патологии позвоночно-тазового комплекса. Рабо-
ты проводились совместно с Саратовским националь-
ным исследовательским государственным универси-
тетом им. Н. Г. Чернышевского и Военно-медицинской 
академией им. С. М. Кирова. Проект финансировался 
Фондом перспективных исследований, который со-
действует осуществлению научных разработок кри-
тически необходимых технологий и решений в инте-
ресах обороны страны и безопасности государства. 
Методологическая база проекта — интеграция воз-
можностей геометрического планирования и биомеха-
нического моделирования с нейросетевым анализом 
патологии в условиях реальной клинической прак-
тики. Созданный IT-продукт реализует функционал 
цифровых двойников и, не требуя значительных ин-
вестиций в инфраструктуру отрасли, позволяет повы-
сить качество медицинской помощи и реабилитации 
профильных пациентов. Кроме того, созданные про-
граммы инновационных образовательных модулей 
дают возможность обучать работе с данной системой 
специалистов — травматологов-ортопедов, нейро-
хирургов, организаторов здравоохранения. Важным 
результатом является создание на основе договора 
с Минздравом Саратовской области на базе института 
центра поддержки принятия врачебных решений, ко-
торый согласно дорожной карте проекта должен стать 
платформой консультации профильных специалистов 
различных регионов России.

В рамках развития модели цифрового здраво-
охранения создана, внедрена и постоянно развива-
ется интерактивная система дистанционного мони-
торинга и обратной связи с пациентами более чем  
60 регионов России в рамках подготовки к операции 
и дальнейшей реабилитации после оказания высо-
котехнологичной медицинской помощи. Система ра-
ботает с использованием современных цифровых 
технологий и позволяет реализовывать на практике 
пациенториентированные решения, повышающие 
доступность консультаций лучших специалистов 
отрасли для пациентов различных субъектов РФ, 
что особенно востребовано для лиц, проживающих 
в удаленных труднодоступных районах. Реализация 
подобных проектов вносит вклад в формирование 
высокотехнологичных центров лидерства на базе 
медицинского университета и, соответственно, Сара-
товского региона.
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Крупные преобразования СарНИИТО коснулись 
всех видов его деятельности. Расширился диапазон 
хирургических пособий при последствиях травм и за-
болеваниях тазобедренного сустава. Привычной прак-
тикой стали эндопротезирование крупных суставов, 
артроскопические операции при травмах и заболе-
ваниях суставов конечностей и позвоночника. Специ-
алисты института постоянно осваивают современные 
медицинские технологии; высокий профессионализм 
травматологов, ортопедов, нейрохирургов и качество 
оказания специализированной медицинской помощи 
обеспечили заслуженный авторитет СарНИИТО в оте-
честве и за рубежом. Институт приобрел современ-
ную диагностическую технику, использование которой 
в значительной степени повысило качество диагно-
стики и лечения больных, создало благоприятные ус-
ловия для научного поиска.

Большое внимание И. А. Норкин уделял внешне-
му виду зданий СарНИИТО и их интерьеров. Зна-
чительно комфортнее стало пребывание пациентов 
в палатах. Изменения внешнего облика клиниче-
ского корпуса коснулись и создания вентилируемой 
утепленной конструкции, что решило не только во-
прос эстетического восприятия здания, но и внесло 
вклад в энергосбережение. Вместо больших палат 
на 8–10 больных с двумя общими туалетами на эта-
же появились комфортные палаты, рассчитанные 
на 2–4 пациентов. Серьезной модернизации под-
верглись операционные. Для оснащения их высоко-
технологичной аппаратурой были проведены рабо-
ты по укреплению здания. Были реконструированы 
вспомогательные помещения, после ремонта ко-
торых расширилась прачечная, были переведены 
в более благоприятные условия архивы, появились 
складские помещения для аптеки, хранения инстру-
ментария. Было установлено автономное отопление 
института, надстроен мансардный этаж, при этом на-
учная, медицинская и хозяйственная деятельность 
не прекращались. Подготовка помещений для мон-
тажа современных аппаратов диагностики и лечения 
больных позволила установить современное диа-
гностическое оборудование — компьютерный томо-
граф, магнитно-резонансные томографы, цифровые 
рентгеновские аппараты.

В этот период дирекция активно занималась во-
просами эффективного использования существую-
щих и новых бюджетных и внебюджетных источников 
финансирования для стимулирования эффективно-
сти труда медицинских работников по выполнению 
государственного задания и повышению качества ме-
дицинской помощи. И. А. Норкин приложил максимум 
усилий для реализации государственной программы 
оказания высокотехнологичной медицинского по-
мощи населению Российской Федерации. Институт 
стал одним из пионеров освоения данной програм-
мы и вошел в группу лидеров по объемам оказания 
травматолого-ортопедической и нейрохирургической 
высокотехнологичной медицинской помощи. Инсти-
тут перешел к оказанию платных медицинских услуг, 
стал одним из ведущих учреждений страны в обла-
сти межведомственного взаимодействия с фондом 
социального страхования по оказанию высокотех-
нологичной помощи. Эффективная модель стимули-
рования позволила объединить интересы пациента 
и лечащего врача. Данный подход позволил выве-
сти уровень оплаты труда медицинских работников 
СарНИИТО на один из самых высоких в Поволжье. 
Принятая модель организации труда медицинских 

сотрудников была одобрена министром здравоохра-
нения России Т. А. Голиковой.

Благодаря деятельности профессора И. А. Норки-
на на посту директора института бренд «СарНИИТО» 
стал хорошо известен в международной среде трав-
матологов-ортопедов и нейрохирургов, существенно 
расширились связи с ведущими университетскими 
клиниками ближнего и дальнего зарубежья.

Такую репутацию институт завоевал огромными 
усилиями, стараниями и профессионализмом всего 
коллектива. Опыт и знания всех без исключения со-
трудников института, подкрепленные трудолюбием, 
упорством и настойчивостью, позволили ему занять 
достойное место в системе здравоохранения и среди 
профильных научных учреждений страны.

Проработав в должности директора более 16 лет, 
Игорь Алексеевич Норкин вывел институт на лидиру-
ющие позиции среди профильных научно-исследо-
вательских учреждений в стране. Передав бразды 
правления в руки нового директора — своего учени-
ка доктора медицинских наук В. В. Островского, он 
остался работать в институте, занимаясь экспертной 
работой и развитием молодых сотрудников. Он про-
должает активно и плодотворно работать, показывая 
своим примером, чего может достичь человек, пре-
данно и честно служащий своему делу. Школу про-
фессора Норкина продолжают проходить новые та-
лантливые молодые специалисты.

Профессор И. А. Норкин обладает чрезвычайной 
творческой активностью. Он автор свыше 550 науч-
ных работ, в том числе 16 монографий (например, [5] 
и др.), более 80 статей в журналах, индексируемых 
в международных наукометрических базах данных, 
свыше 110 объектов интеллектуальной собствен-
ности. Под его научным руководством защищены 
10 докторских и 18 кандидатских диссертаций.

И. А. Норкин возглавил проведение более 20 зна-
чимых научно-практических конференций и симпо-
зиумов, свыше 100 мастер-классов по различным 
направлениям травматологии, ортопедии и нейрохи-
рургии. Одним из значимых мероприятий стала еже-
годно проводимая на базе института научно-практи-
ческая конференция «Технологические инновации 
в травматологии, ортопедии и нейрохирургии: инте-
грация науки и практики», с 2017 г. собирающая про-
фессионалов из России и стран ближнего зарубежья.

Создание саратовской школы вертебрологов, 
основная черта которой активное, но в разумных 
пределах, внедрение хирургии в тактику лечения па-
циентов с различными заболеваниями и травмами 
позвоночника, — тоже заслуга профессора И. А. Нор-
кина. Накопленный клинический опыт вертебрологи-
ческой школы был представлен на многочисленных 
съездах и конференциях в России и за рубежом.

С 2009 г. по настоящее время он является заве-
дующим кафедрой травматологии и ортопедии Сара-
товского ГМУ им. В. И. Разумовского, председателем 
научной проблемной комиссии по травматологии, ор-
топедии и нейрохирургии Саратовского ГМУ.

Профессор И. А. Норкин, кроме академической, 
также активно занимается и экспертной деятельно-
стью. Он действующий член редакционных коллегий 
и советов многочисленных периодических изданий, 
таких как «Травматология и ортопедия России», «По-
литравма», «Хирургия позвоночника», «Саратовский 
научно-медицинский журнал», «Ортопедия, травма-
тология и восстановительная хирургия детского воз-
раста», «Вестник травматологии и ортопедии им. 
Н. Н. Приорова», «Вестник Авиценны», «Медицина 
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и физическая культура: наука и практика», «Наука 
и инновации в медицине». С 2009 г. И. А. Норкин был 
заместителем председателя диссертационного совета 
Д. 208.094.01 при Саратовском ГМУ им. В. И. Разумов-
ского по защите кандидатских и докторских диссерта-
ций, с 2016 г. по настоящее время является членом 
диссертационного совета Д. 208.085.01 при Самар-
ском государственном медицинском университете.

Игорь Алексеевич Норкин уделяет значительное 
внимание общественно-научной и организационной 
работе, направленной на повышение авторитета ме-
дицинской науки и качества оказания специализиро-
ванной травматолого-ортопедической и нейрохирур-
гической помощи.

Он инициатор и активный участник возрождения 
Ассоциации травматологов-ортопедов России и один 
из создателей Ассоциации хирургов-вертебрологов 
России. В 2009 г. в рамках учредительного съезда 
Межрегиональной общественной организации (ас-
социации) хирургов-вертебрологов, проходившего 
в Саратове, И. А. Норкин был избран председателем 
ее правления. В 2014 г. под руководством И. А. Нор-
кина был успешно проведен юбилейный V Съезд Ас-
социации хирургов-вертебрологов.

В 2010 г. в Саратове состоялся IX Съезд травма-
тологов-ортопедов России — первый научный форум 
такого масштаба в городе, на котором была восста-
новлена работа Ассоциации травматологов-ортопе-
дов России. Следует напомнить некоторые станицы 
истории этого объединения. Начало общественному 
движению травматологов-ортопедов было заложе-
но в 1926 г., когда для широкого информирования 
врачей о достижениях отечественной ортопедии 
и травматологии в Петрограде было создано первое 
в стране Научное общество хирургов-ортопедов. Уч-

редителями общества стали выдающиеся травмато-
логи-ортопеды Г. И. Турнер, Р. Р. Вреден, П. Г. Корнев 
и др. В 1945 г. было образовано Всесоюзное научное 
медицинское общество травматологов и ортопедов. 
Председателем стал академик АМН СССР Η. Н. При-
оров. Первый Всесоюзный съезд травматологов-ор-
топедов СССР состоялся в 1963 г. Позднее, в период, 
связанный с распадом страны, общество ортопедов-
травматологов прекратило свое существование.

Возрождение общества в виде ассоциации нача-
лось в Саратове. Основную организационную работу 
при создании этой общественной организации про-
вели сотрудники СарНИИТО во главе с директором 
института И. А. Норкиным. С 2010 г. была проведена 
колоссальная работа, благодаря чему состав ассо-
циации расширился до 44 региональных отделений 
субъектов Российской Федерации, а 7 июля 2014 г. 
общероссийская общественная организация «Ассо-
циация травматологов-ортопедов России» получила 
легитимный статус.

Профессор И. А. Норкин был избран вице-пре-
зидентом Ассоциации травматологов-ортопедов, и 
16 сентября 2010 г. на IX Съезде травматологов-орто-
педов России, проходившем в Саратове, было принято 
решение о создании межрегиональной общественной 
организации «Ассоциация травматологов-ортопедов» 
(рис. 2). Президиум созданной организации возглавил 
академик РАН, на тот момент директор ФБГУ «ЦИТО 
им. Н. Н. Приорова» С. П. Миронов. В состав прези-
диума вошли ведущие российские травматологи-ор-
топеды профессора Г. П. Котельников, И. А. Норкин 
и А. Г. Баиндурашвили. Председателем правления 
был выдвинут профессор Р. М. Тихилов.

В настоящее время профессор И. А. Норкин — 
официальный представитель исполкома Ассоциации 

Рис. 2. Символическая передача профессором И. А. Норкиным штурвала проведения  
Х Юбилейного съезда травматологов-ортопедов России директору ЦИТО академику С. П. Миронову.  

IX Съезд травматологов-ортопедов России (15–16 сентября 2010 г.).  
Источник: фотоархив НИИТОН СГМУ
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травматологов-ортопедов России в Приволжском 
федеральном округе. Он также руководит региональ-
ными отделениями Ассоциации травматологов-орто-
педов Российской Федерации и Ассоциации хирур-
гов-вертебрологов России.

Игорь Алексеевич — разносторонняя личность. 
Помимо того, что он сам активно занимается спортом 
и вовлекает в него своих коллег, он еще является и ини-
циатором и одним из организаторов проведения уни-
кальных спортивных мероприятий — всероссийского 
теннисного турнира «Теннис без границ» для лиц, пе-
ренесших операцию по эндопротезированию крупных 
суставов [6], и лыжных гонок для школьников Белинско-
го района Пензенской области «Рыбаковская лыжня» 
в честь легендарного сельского учителя, воспитавшего 
не одно поколение мастеров спорта [7].

Научно-практическая деятельность И. А. Норки-
на высоко оценена. В 1995 г. он награжден медалью 
ордена «За заслуги перед Отечеством» II степени, 
в 2000 г. — почетным знаком губернатора Саратов-
ской области «За милосердие и благотворитель-
ность». В 2003 г. И. А. Норкину присвоено почетное 
звание «Заслуженный врач Российской Федерации». 
В 2007 г. ему была вручена почетная грамота прави-
тельства Саратовской области.

За заслуги в области здравоохранения и личный 
вклад в охрану здоровья граждан, значительный 
вклад в реализацию политики в сфере здравоохра-
нения он был награжден в 2010 и 2011 гг. почетными 
грамотами Министерства здравоохранения и соци-
ального развития Российской Федерации. 24 июля 
2017 г. за многолетний добросовестный труд, боль-
шой вклад в развитие здравоохранения и медицин-
ской науки профессору И. А. Норкину была объявле-
на Благодарность Председателя Совета Федерации 
Федерального Собрания Российской Федерации.

В заключение коллектив его учеников — специ-
алистов института и университета, продолжающих 
развивать различные направления медицинской 
науки и практики, желает профессору И. А. Норкину 
здоровья, многих лет активной творческой жизни 
и новых профессиональных свершений.

Конфликт интересов не заявляется.
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1Кафедра фармацевтической технологии и био-
технологии основана 1 сентября 2007 г. приказом 
ректора Саратовского государственного медицин-
ского университета им. В. И. Разумовского Петра Ви-
тальевича Глыбочко. Со дня основания и по ноябрь 
2017 г. кафедрой руководил доктор фармацевтиче-
ских наук Андрей Валерьевич Пантюхин, выпускник 
Пятигорской государственной фармацевтической 
академии. В марте 2018 г. кафедру возглавил де-
кан фармацевтического факультета кандидат меди-
цинских наук, доцент Андрей Вячеславович Еремин 
(ныне — ректор Саратовского ГМУ им. В. И. Разумов-
ского). С марта 2019 г. на должность заведующего ка-
федрой был назначен кандидат биологических наук, 
доцент Дмитрий Владимирович Тупикин.

Одними из первых выпускниц фармацевтическо-
го факультета и кафедры фармацевтической тех-
нологии и биотехнологии были А. А. Архангельская 
и Е. И. Колтыго, которые после успешного окончания 
университета приняты на должности профессорско-
преподавательского состава в штат кафедры и тру-
дятся на ней по настоящее время, совмещая адми-
нистративную работу в ректорате.

По инициативе А. В. Еремина в период его руко-
водства фармацевтическим факультетом и кафедрой 
фармацевтической технологии и биотехнологии нача-
та работа по оснащению высокотехнологичным обо-
рудованием учебно-производственного модуля, в со-
став которого входит аптека готовых лекарственных 
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форм и учебно-производственная аптека по произ-
водству и изготовлению лекарственных препаратов.

В ноябре 2018 г. на базе кафедры фармацевти-
ческой технологии и биотехнологии прошло торже-
ственное открытие учебной аптеки готовых лекар-
ственных форм, созданной благодаря совместным 
усилиям аптечной сети ООО «Ригла» и Саратовского 
ГМУ им. В. И. Разумовского и оснащенной всем не-
обходимым оборудованием, материалами для из-
учения дисциплин, проведения практических занятий 
и прохождения студентами практики и аккредитации. 
В открытии аптеки приняли участие декан фарма-
цевтического факультета доцент А. В. Еремин, про-
ректор по учебной работе профессор И. О. Бугаева, 
представители ООО «Ригла» и сотрудники кафедры 
(рис. 1).

На ее базе проводятся практические занятия 
по факультативу «Симуляционный модуль 1» в виде 
деловых игр, позволяющие освоить практические 
компетенции, необходимые в будущей профессио-
нальной деятельности провизоров. Занятия по фа-
культативу проводят практикующие провизоры 
с большим опытом работы. Как отмечают эксперты 
Росздравнадзора, на одном из первых мест в спи-
ске нарушений в сфере защиты прав потребителей 
фиксируется «неполное информирование клиентов 
в ходе фармацевтического консультирования при от-
пуске товаров аптечного ассортимента». В связи 
с этим учебная аптека готовых лекарственных форм 

Рис. 1. Открытие учебной аптеки готовых лекарственных форм на базе кафедры фармацевтической технологии  
и биотехнологии в 2018 г. (все представленные здесь и далее фотографии —  

из архива кафедры фармацевтической технологии и биотехнологии)
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позволяет развить навыки проведения фармацев-
тического консультирования и информирования по-
требителей, экспертизы рецепта и приемки товара, 
входящие в трудовые функции, утвержденные про-
фессиональным стандартом «провизор», в условиях, 
максимально приближенных к реальной работе дей-
ствующей аптечной организации. В настоящее время 
на базе учебной аптеки готовых лекарственных форм 
планируется проведение практики по фармацевтиче-
скому консультированию, являющейся обязательной 
в соответствии с федеральным государственным об-
разовательным стандартом высшего образования 
последнего поколения.

С целью формирования уникальной образова-
тельной среды, в которой созданы благоприятные 
условия для максимальной реализации профес-
сионального и творческого потенциала каждого об-
учающегося и команды педагогического коллекти-
ва, по инициативе ректора А. В. Еремина в 2021 г. 
в Саратовском ГМУ им. В. И. Разумовского открыты 
школы мастерства, в том числе на кафедре фарма-
цевтической технологии и биотехнологии была раз-
работана и успешно выполнена программа школы 
мастерства «Фармацевтическое консультирование».

Руководителем школы мастерства является за-
ведующий кафедрой — кандидат биологических 
наук, доцент Дмитрий Владимирович Тупикин. Пер-
вый год работы школы мастерства показал ее значи-
мость в становлении профессиональной компетент-
ности провизора через формирование целостного 
представления о современных подходах в области 
фармацевтического консультирования и информи-
рования потребителей фармацевтических услуг от-
носительно отпуска лекарственных препаратов раз-
личных фармакологических групп.

Уникальность школы мастерства по фармацевти-
ческому консультированию — во внедрении авторской 
методики проектного обучения, разработанной кол-
лективом авторов кафедры фармацевтической тех-
нологии и биотехнологии: Д. В. Тупикиным, И. В. Цы-
гановой, Е. И. Колтыго и А. А. Архангельской. Данная 
методика опубликована в рецензируемом издании 
Высшей аттестационной комиссии Министерства об-
разования и науки Российской Федерации «Высшее 
образование сегодня» [1].

Школа мастерства обеспечивает надежную со-
хранность и устойчивую преемственность всех клю-
чевых составляющих успеха в подготовке обучаю-
щихся фармацевтического факультета по основной 
образовательной программе высшего образования 
по специальности 33.05.01 Фармация, предоставля-
ет расширенные возможности для получения допол-
нительных умений и отработки уникальных навыков 
с целью их применения в перспективных сферах про-
фессиональной деятельности в области фармацев-
тического консультирования. Обучающиеся в школе 
мастерства также развивают навыки по разработке 
нормативных документов, регламентирующих рабо-
ту сотрудников аптечной организации в каждой кон-
кретной ситуации, что обеспечивает качественное 
оказание фармацевтической помощи населению. 
В 2022 г. с успехом закончили школу мастерства 
и получили сертификаты первые пять выпускников 
фармацевтического факультета (рис. 2). На новый 
учебный год в школу мастерства на кафедру зачис-
лены 10 студентов фармацевтического факультета, 
успешно прошедшие конкурсный отбор и вступи-
тельные испытания, что говорит о высоком интересе 
обучающихся к данному инновационному проекту. 

Рис. 2. Д. В. Тупикин, И. В. Цыганова и первые выпускники школы мастерства  
«Фармацевтическое консультирование» в 2022 г.
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Преподавание в школе мастерства ведется по уже 
апробированной авторской методике [1].

Стремительное развитие фармацевтической 
промышленности и фармации предъявляет совре-
менные требования к подготовке фармацевтических 
кадров и выдвигает необходимость развития и со-
вершенствования баз практико-ориентированной 
подготовки обучающихся. Для расширения практиче-
ских навыков и повышения конкурентоспособности 
выпускников фармацевтического факультета Сара-
товского ГМУ им. В. И. Разумовского на кафедре фар-
мацевтической технологии и биотехнологии, на базе 
учебно-производственной аптеки, были разработаны 
технологические линии по производству стериль-
ных, асептических, твердых и мягких лекарственных 
форм, а также линии по укупориванию и маркировке 
произведенных лекарственных препаратов в симу-
ляционных условиях, максимально приближенных 
к производственным. Закуплено оборудование, обе-
спечивающее аппаратурную часть учебно-производ-
ственных модулей (рис. 3).

В настоящее время в учебно-производственной 
аптеке сотрудниками кафедры фармацевтической 
технологии и биотехнологии на высоком техноло-
гическом уровне проводятся практические заня-
тия по промышленной технологии лекарственных 
средств, а также научно-исследовательская работа 
обучающихся и преподавателей. Результаты научных 
изысканий студентов, выполняемых под руковод-
ством преподавателей кафедры, ежегодно отмеча-
ются призовыми местами и дипломами на различных 
научных студенческих мероприятиях (олимпиадах, 
конференциях, семинарах, конкурсах и др.), в том 
числе с международным участием, а материалы на-
учной работы преподавателей регулярно публикуют-
ся в высокорейтинговых профильных периодических 
научных изданиях [1, 3].

Расширение фармацевтического рынка труда дик-
тует необходимость совершенствования методов про-
фориентационной работы, тесного взаимодействия ка-
федры с подразделениями факультета и университета, 
выпускниками школ и лицеев. На фармацевтическом 
факультете ведется систематическая работа по фор-
мированию качественного контингента обучающихся 
для подготовки квалифицированных фармацевтиче-
ских кадров с учетом запросов регионов, оказывается 
помощь молодежи в профессиональном самоопре-
делении и становлении, социальной и психологиче-
ской адаптации, дальнейшей трудовой деятельности. 

С этой целью кафедра фармацевтической технологии 
и биотехнологии успешно взаимодействует со школой 
«Юный фармацевт», специально созданной и действу-
ющей в университете на фармацевтическом факульте-
те (декан доктор биологических наук, доцент — Наталья 
Анатольевна Дурнова), в рамках которой для учеников 
7–10-х классов Медицинского предуниверсария СГМУ, 
10–11-х классов школ города Саратова, 10–11-х клас-
сов МАОУ «Лицей № 37», ГАОУ СО «Лицей-интернат 
64» организуются предметно-тематические экскурсии 
в формате учебно-ознакомительных занятий по под-
разделениям факультета.

По программе проводимых мероприятий школы 
«Юный фармацевт» ученики посещают кафедру 
общей биологии, фармакогнозии и ботаники, кафе-
дру фармацевтической технологии и биотехнологии, 
лабораторию по контролю качества лекарственных 
средств Саратовского ГМУ, учебно-производствен-
ную аптеку. На кафедре общей биологии, фармаког-
нозии и ботаники кандидат фармацевтических наук, 
доцент Романтеева Юлия Викторовна рассказывает 
обучающимся о современной фармации, профессии 
провизора, ее значимости в вопросах сохранения 
и укрепления здоровья населения, сроках обучения 
и перспективах самореализации в этой профессии. 
На кафедре фармацевтической технологии и био-
технологии старшим преподавателем Цыгановой 
Ириной Владимировной и ассистентом Ильиной 
Татьяной Васильевной на постоянной основе про-
водятся деловые игры с обучающимися, позволяю-
щие познакомить школьников с основами профес-
сиональных действий провизора по изготовлению, 
приемке, хранению, фармацевтическому консульти-
рованию и отпуску лекарственных препаратов. В ла-
боратории по исследованию и контролю качества ле-
карственных средств Саратовского ГМУ, оснащенной 
современным оборудованием, кандидат химических 
наук, доцент Фомина Юлия Андреевна демонстриру-
ет школьникам приборный парк химического анализа 
лекарственных средств.

Особое место в работе школы «Юный фарма-
цевт» отведено занятиям в учебно-производственной 
аптеке, где в условиях, максимально приближенных 
к фармацевтическому предприятию, ребят знакомят 
с самым современным оборудованием для производ-
ства различных лекарственных форм, что вызывает 
у школьников большой интерес. Практико-ориенти-
рованные экскурсии по учебно-производственной 
аптеке помогают будущим абитуриентам осознанно 

    

Рис. 3. Высокотехнологичное оборудование учебно-производственного модуля по промышленной технологии  
лекарственных средств
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подходить к выбору профессии, формируют устой-
чивую мотивацию к обучению на фармацевтическом 
факультете Саратовского ГМУ им. В. И. Разумовско-
го. Такая работа со школьниками, которую кафедра 
рассматривает в качестве одной из стратегических 
задач, позволяет воспитать подготовленных и заин-
тересованных в будущей профессии абитуриентов.

Саратовский ГМУ им. В. И. Разумовского имеет 
высокорейтинговую репутацию как в нашей стране, 
так и за рубежом. Высокий статус одного из лидеров 
медицинского образования в России и его между-
народная известность позволяет университету при-
влекать постоянно увеличивающийся контингент 
обучающихся из 56 стран мира. На кафедре фарма-
цевтической технологии и биотехнологии проходят 
обучение иностранные студенты из Египта, Марокко, 
Конго, Заира. В 2021 г. началось обучение по специ-

альности «фармация» на французском языке. Ка-
федра одной из первых приняла студентов-франко-
фонов, для которых было специально разработано 
учебно-методическое сопровождение по дисциплине 
«История фармации» (рис. 4).

С самых первых дней у студентов-франкофонов 
закладываются основы участия и в научной дея-
тельности кафедры. Уже в первый год обучения сту-
дентка из Марокко Шадия Эль Идрисси (соавтор — 
студентка IV курса 2-й группы фармацевтического 
факультета Ермолаева Виктория) под руководством 
старшего преподавателя И. В. Цыгановой стала по-
бедителем первого этапа ежегодного международ-
ного учебно-исследовательского конкурса «Студент 
года — 2022» в номинации «Фармацевтические на-
уки» с работой «Оптимизация производства суппози-
ториев в России» (рис. 5).

Рис. 4. Первый набор иностранных студентов, обучающихся на французском языке

Рис. 5. Победители международного учебно-исследовательского конкурса «Студент года — 2022»  
в номинации «Фармацевтические науки» с руководителем И. В. Цыгановой
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С целью дальнейшего развития и совершенство-
вания преподавания на французском языке сотруд-
ники кафедры принимают активное участие в про-
грамме университета по обучению преподавателей 
французскому языку на кафедре иностранных язы-
ков СГМУ.

В рамках программы «Академическая мобиль-
ность» кафедра фармацевтической технологии 
и биотехнологии активно сотрудничает с Ташкент-
ским фармацевтическим институтом республики Уз-
бекистан, осуществляя совместную учебно-научную 
деятельность и обмен передовым опытом подготовки 
высококвалифицированных специалистов в области 
современной фармации.

В 2021 г. на кафедре фармацевтической техноло-
гии и биотехнологии открыты специальности по под-
готовке кадров высшей квалификации в ординатуре: 
33.08.01 Фармацевтическая технология и 33.08.03 
Фармацевтическая химия и фармакогнозия. В рам-
ках программ ординатуры занятия и практики у орди-
наторов проводятся на кафедре фармацевтической 
технологии и биотехнологии, кафедре общей биоло-
гии, фармакогнозии и ботаники и других профильных 
подразделениях факультета.

Для эффективной подготовки кадров высшей ква-
лификации в ординатуре используется лаборатория 
по исследованию и контролю качества лекарствен-
ных средств Саратовского ГМУ, где представлено вы-
сокотехнологичное оборудование, которое позволяет 
решать практические задачи в области фармации, 
а также проводить научные исследования на вы-
соком профессиональном уровне. Будущие специ-
алисты овладевают здесь современными инстру-
ментальными и химическими методами контроля 

качества лекарственных веществ и лекарственных 
средств.

Таким образом, 15-летний опыт работы кафедры 
показывает, что имеющиеся достижения, динамика 
и перспективность развития кафедры фармацевти-
ческой технологии и биотехнологии определяются 
тем, что в основу ее деятельности заложены инно-
вационная практико-ориентированная высокотехно-
логичная система подготовки обучающихся, в том 
числе с использованием информационных и дис-
танционных образовательных технологий в учебном 
процессе, овладение навыками профессионального 
освоения трудовых действий и трудовых функций, 
востребованных на современном фармацевтиче-
ском рынке труда, в соответствии с профессиональ-
ными стандартами провизора, провизора-аналитика, 
специалиста по промышленной фармации в области 
контроля качества лекарственных средств, специ-
алиста по промышленной фармации в области ис-
следований лекарственных средств [2, 3].

Главной движущей силой кафедры является 
коллектив ее сотрудников, объединяющий в своем 
составе высококвалифицированных специалистов 
в области современной фармации, эффективно ре-
ализующих все направления кафедральной рабо-
ты — учебной, научной, практико-производственной, 
инновационной, воспитательной и других, обеспечи-
вая высокий уровень профессиональной подготовки 
будущих специалистов (рис. 6).

Приоритетные перспективные направления раз-
вития кафедры — следующие: расширение работы 
в области грантовой деятельности; дооснащение 
производственной учебной базы по промышленной 
технологии лекарственных средств дополнительны-

Рис. 6. Коллектив кафедры фармацевтической технологии и биотехнологии в 2022 г.
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ми технологическими линиями в целях наполнения 
учебного процесса новым высокотехнологичным 
оборудованием; расширение спектра преподавания 
учебных дисциплин на иностранных языках, включая 
формирование нового образовательного контента 
на французском и английском языках; привлечение 
к реализации образовательного процесса ведущих на-
учно-педагогических работников из вузов стран ближ-
него и дальнего зарубежья; разработка схем проектов 
по организации экспериментального производства 
лекарственных средств и биологически активных до-
бавок с учетом критериев импортозамещения.

Основная концепция дальнейшей деятельности 
кафедры фармацевтической технологии и биотехно-
логии полностью ориентирована на реализацию це-
лей и задач программы развития Саратовского ГМУ 
им. В. И. Разумовского («Дорожная карта») на 2021–
2026 гг. и стратегии «Фарма-2030».

Конфликт интересов не заявляется.
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1. Общая информация
В «Саратовском научно-медицинском журнале» 

публикуются статьи, посвященные различным про-
блемам теоретической и практической медицины, во-
просам организации здравоохранения и его истории. 
Не допускается присутствие в статье материалов 
рекламного характера. Рукописи могут быть пред-
ставлены в следующих форматах: оригинальная ста-
тья, обзор, краткое сообщение, клинический случай, 
письмо в редакцию, авторское мнение, лекция, пере-
довая статья (обычно по приглашению редакции). 
Авторам необходимо указать принадлежность руко-
писи шифру (-ам) научной (-ых) специальности (-ей) 
в соответствии с приказом Минобрнауки России от 24 
февраля 2021 года № 118 «Об утверждении номен-
клатуры научных специальностей, по которым при-
суждаются ученые степени…». При подаче статей, 
содержащих результаты диссертационных исследо-
ваний, авторам рекомендуется обращать внимание 
на перечень научных специальностей, по которым 
«Саратовский научно-медицинский журнал» включен 
в Перечень ВАК.

Рукописи обычно оцениваются двумя независи-
мыми рецензентами, после чего редакционной кол-
легией принимается решение о возможности публи-
кации представленной рукописи.

Представляемый материал должен быть ориги-
нальным, ранее не опубликованным (!). При вы-
явлении факта нарушения данного положения (ду-
блирующая публикация, плагиат, самоплагиат и т. п.) 
редакция оставляет за собой право отозвать статью 
от публикации и отказать всем авторам в дальней-
шем сотрудничестве.

Общий объем оригинальной статьи и обзоров 
(включая библиографический список, резюме, та-
блицы и подписи к рисункам) не должен превышать 
40 тысяч знаков. Общий объем писем в редакцию, 
кратких сообщений, авторских мнений не должен 
превышать 10 тысяч знаков.

В зависимости от типа рукописи ограничивается 
объем иллюстративного материала. В частности, 
оригинальные статьи, обзоры и лекции могут иллю-
стрироваться не более чем тремя рисунками и тре-
мя таблицами, объем иллюстративного материала 
для краткого сообщения ограничен или одной табли-
цей, или одним рисунком. Авторские мнения и пись-
ма в редакцию публикуются без иллюстративных ма-
териалов.

Рукописи, имеющие нестандартную структуру, 
могут быть представлены для рассмотрения после 
предварительного согласования с редакцией журна-
ла, при этом необходимо предварительно предста-
вить в редакцию мотивированное ходатайство с ука-
занием причин невозможности выполнения основ-
ных требований к рукописям, установленных в «Са-
ратовском научно-медицинском журнале». Редакция 
оставляет за собой право разрешить публикацию по-
добных статей по решению редакционной коллегии.

Неполучение авторами в течение двух недель 
с момента отправки статьи какого-либо ответа озна-
чает, что письмо не поступило в редакцию и следует 
повторить его отправку.

Работы должны быть оформлены в соответ-
ствии с указанными далее требованиями. Рукописи, 

не оформленные в соответствии с требованиями 
журнала, а также опубликованные в других изданиях, 
к рассмотрению не принимаются.

Редакция рекомендует авторам при оформлении 
рукописей придерживаться также "Единых требова-
ний к рукописям, представляемых в биомедицинские 
журналы: подготовка и редактирование медицинских 
публикаций" (Uniform Requirements for Manuscripts 
Submitted to Biomedical Journals: Writing and Editing 
for Biomedical Publication), изданных Международ-
ным Комитетом редакторов медицинских журналов 
(ICMJE) — http://www.icmje.org; Рекомендаций COPE, 
изданных Комитетом по издательской этике (COPE) — 
http://www.publicationethics.org. Проведение и опи-
сание всех клинических исследований должно быть 
в полном соответствии со стандартами CONSORT 
(http://www.consort-statement.org), обсервационных  ис-
сле дований — STROBE (http://www.strobe-state ment.org), 
систематических обзоров и мета-анализов — PRISMA 
(http://www.prisma-statement.org) или PRISMA-ScR 
(для обзоров предметного поля), точности диагности-
ки — STARD (http://www.stard-statement.org). Соблю-
дение указанных требований значительно ускорит 
рассмотрение и публикацию статей в журнале. 

Авторы несут полную ответственность за содер-
жание представляемых в редакцию материалов, 
в том числе за наличие в них информации, наруша-
ющей нормы международного авторского, патент-
ного или иных видов прав каких-либо физических 
или юридических лиц. Представление авторами ру-
кописи в редакцию «Саратовского научно-медицин-
ского журнала» является подтверждением гаранти-
рованного отсутствия в ней указанных нарушений. 
В случае возникновения претензий третьих лиц 
к опубликованным в журнале авторским материа-
лам все споры решаются в установленном законо-
дательством порядке между авторами и стороной 
обвинения. Изъятие редакцией данного материала 
из опубликованного печатного тиража не произво-
дится. Изъятие его из электронной версии журнала 
возможно при условии полной компенсации мораль-
ного и материального ущерба, нанесенного редакции 
авторами.

Редакция оставляет за собой право редактирова-
ния статей и изменения стиля изложения, не оказы-
вающих влияния на содержание. Кроме того, редак-
ция оставляет за собой право отклонять рукописи, 
не соответствующие уровню журнала, возвращать 
рукописи на переработку и / или сокращение объема 
текста. Редакция может потребовать от автора пред-
ставления исходных данных, с использованием кото-
рых были получены описываемые в статье резуль-
таты, для оценки рецензентом степени соответствия 
исходных данных и содержания статьи.

При представлении рукописи в редакцию журнала 
автор передает неисключительные имущественные 
права на использование рукописи и всех относящих-
ся к ней сопроводительных материалов, в том числе 
на воспроизведение в печати и Интернете, на пере-
вод рукописи на иностранные языки и т. д. Указанные 
права автор передает редакции журнала без ограни-
чения срока их действия и на территории всех стран 
мира без исключения.
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2. Порядок представления рукописи в журнал
Рукопись вместе с сопроводительным письмом 

представляется только в электронном виде лично 
или по электронной почте ssmj@list.ru. Сопроводи-
тельное письмо должно быть подписано всеми авто-
рами. Образец сопроводительного письма представ-
лен на сайте журнала в разделе «Документы».

Сопроводительное письмо к статье должно со-
держать:

1) заявление о том, что статья прочитана и одо-
брена всеми авторами, что все требования к автор-
ству соблюдены и все авторы уверены, что рукопись 
отражает действительно проделанную работу;

2) имя, адрес и телефонный номер автора, ответ-
ственного за корреспонденцию и за связь с другими 
авторами по вопросам, касающимся переработки, 
исправления и окончательного одобрения пробного 
оттиска;

3) сведения о статье: тип рукописи (оригинальная 
статья, обзор и др.); шифр (-ы) научной (-ых) специ-
альности (-ей) в соответствии с номенклатурой науч-
ных специальностей, по которым присуждаются уче-
ные степени (приказ Минобрнауки России от 24 фев-
раля 2021 года №118), в совокупности не более 
двух специальностей; количество печатных знаков 
с пробелами, включая список литературы, резюме, 
таблицы и подписи к рисункам, с указанием детали-
зации по количеству печатных знаков в следующих 
разделах: текст статьи; резюме (на рус. яз.), резюме 
(на англ. яз.); количество ссылок в списке литерату-
ры; количество таблиц; количество рисунков;

4) фамилии, имена и отчества всех авторов ста-
тьи полностью.

3. Требования к представляемым рукописям
Соблюдение данных требований позволит авто-

рам правильно подготовить рукопись к представле-
нию в редакцию.

3.1. Технические требования к тексту руко-
писи

Принимаются статьи, написанные на русском 
(с наличием перевода некоторых разделов на ан-
глийский язык; см. правила далее) или английском 
языках. При подаче статьи, написанной полностью 
на английском языке, представление русского пере-
вода названия статьи, фамилий, имен и отчеств ав-
торов, резюме не является обязательным.

Текст статьи должен быть напечатан в програм-
ме Microsoft Office Word (файлы RTF и DOC). Шрифт 
Times New Roman, кегль 12 pt., черного цвета, вы-
равнивание по ширине. Интервалы между абзацами 
отсутствуют. Первая строка — отступ на 6 мм. Шрифт 
для подписей к рисункам и текста таблиц должен 
быть Times New Roman, кегль не менее 10 pt. Обо-
значениям единиц измерения различных величин, 
сокращениям типа «г.» (год) должен предшествовать 
знак неразрывного пробела, отмечающий наложе-
ние запрета на отрыв их при верстке от определяе-
мого ими числа или слова. То же самое относится 
к набору инициалов и фамилий. При использовании 
в тексте кавычек применяются так называемые типо-
графские кавычки («»). Тире обозначается символом 
« — » (длинное тире); дефис «-».

На 1-й странице приводятся: УДК; заявляемый 
тип статьи (оригинальная статья, обзор и др.); шифр 
(-ы) научной (-ых) специальности (-ей) — не более 
двух; название статьи; инициалы и фамилии всех 
авторов с указанием полного официального назва-

ния учреждения места работы и его подразделения, 
должности, ученых званий и степени (если есть); от-
дельно приводится полная контактная информация 
об ответственном авторе (фамилия, имя и отчество 
контактного автора указываются полностью!). Назва-
ние статьи, инициалы и фамилии авторов и инфор-
мация о них (место работы, должность, ученое зва-
ние, ученая степень) следует представлять на двух 
языках — русском и английском.

Формат ввода данных об авторах: инициалы 
и фамилия автора, полное официальное наимено-
вание организации места работы, подразделение, 
должность, ученое звание, ученая степень (указы-
ваются все применимые позиции через запятую). 
Данные о каждом авторе, кроме последнего, должны 
оканчиваться обязательно точкой с запятой.

3.2. Подготовка текста рукописи
Статьи о результатах исследования (оригиналь-

ные статьи и краткие сообщения) должны содержать 
последовательно следующие разделы: «Резюме» 
(на русском и английском языках), «Введение», «Ма-
териал и методы», «Результаты», «Обсуждение», 
«Заключение / Выводы», «Конфликт интересов», 
«References (Литература)». Статьи другого типа (об-
зоры, лекции, клинические случаи, авторские мне-
ния, письма в редакцию) могут оформляться иначе.

3.2.1. Название рукописи
Название должно отражать основную цель ста-

тьи. Для большинства случаев длина текста назва-
ния ограничена 150 знаками с пробелами. Необхо-
димость увеличения количества знаков в названии 
рукописи согласовывается в последующем с редак-
цией.

3.2.2. Резюме
Резюме (на русском и английском языках) долж-

но обеспечить понимание главных положений ста-
тьи. Для статей о результатах исследования резюме 
обязательно должно содержать следующие разделы: 
Цель; Материал и методы; Результаты; Заклю-
чение. Объем резюме на русском языке не должен 
превышать 1500 знаков с пробелами. Перед основ-
ным текстом резюме необходимо повторно указать 
авторов и название статьи (в счет количества зна-
ков не входит). В конце резюме требуется привести 
не более пяти ключевых слов. Желательно исполь-
зовать общепринятые термины ключевых слов, от-
раженные в контролируемых медицинских словарях.

3.2.3. Введение
В конце данного раздела необходимо сформули-

ровать основную цель работы (для статей о резуль-
татах исследования).

3.2.4. Материал и методы
В достаточном объеме должна быть представле-

на информация об организации исследования, объ-
екте исследования, исследуемой выборке, критериях 
включения / исключения, методах исследования и об-
работки полученных данных. Обязательно указывать 
критерии распределения объектов исследования 
по группам. Необходимо подробно описать исполь-
зованную аппаратуру и диагностическую технику 
с указанием ее основной технической характеристи-
ки, названия наборов для гормонального и биохими-
ческого исследований, нормальных значений для от-
дельных показателей. При использовании общепри-
нятых методов исследования требуется привести 
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соответствующие литературные ссылки; указать точ-
ные международные названия всех использованных 
лекарств и химических веществ, дозы и способы при-
менения (пути введения).

Если в статье содержится описание экспери-
ментов на пациентах и / или животных, то следует 
указать, соответствовала ли их процедура стандар-
там этического комитета, ответственного за экспери-
менты с участием человека/людей, и Хельсинкской 
декларации Всемирной медицинской ассоциации 
1964 года и ее пересмотра в 2013 году. 

Статьи о результатах клинических исследова-
ний должны содержать в данном разделе информа-
цию о соблюдении принципов Федерального закона 
от 12 апреля 2010 года №61 «Об обращении лекар-
ственных средств» (для исследований, проводимых 
на территории Российской Федерации) и / или прин-
ципов Надлежащей клинической практики (Good 
Clinical Practice). Участники исследования должны 
быть ознакомлены с целями и основными положени-
ями исследования, после чего подписать письменно 
оформленное согласие на участие. Авторы должны 
изложить детали этой процедуры при описании про-
токола исследования в разделе «Материал и мето-
ды» и указать, что этический комитет одобрил про-
токол исследования. Если процедура исследования 
включает рентгенологические опыты, то желательно 
привести их описание и дозы экспозиции в данном 
разделе.

При изложении результатов экспериментов с уча-
стием животных необходимо упомянуть о том, вы-
полнялись ли требования Европейской конвенции по 
защите позвоночных животных, используемых для 
экспериментов или в иных научных целях (1986), на-
циональных руководств (ГОСТы 33215-2014 и 34088-
2017) и правил учреждения по содержанию и исполь-
зованию лабораторных животных.

Пример:
Исследование выполнено в соответствии со стан-

дартами Надлежащей клинической практики (Good 
Clinical Practice) и принципами Хельсинкской декла-
рации. Протокол исследования одобрен этическими 
комитетами всех участвующих клинических центров. 
До включения в исследование у всех участников по-
лучено письменное информированное согласие.

Авторы, представляющие обзоры литературы, 
должны включить в них раздел, в котором описыва-
ются методы, используемые для нахождения, отбо-
ра, получения информации и синтеза данных. Кроме 
того, эти методы требуется указать и в резюме.

Описывать статистические методы необходи-
мо настолько детально, чтобы грамотный читатель, 
имеющий доступ к исходным данным, мог проверить 
полученные авторами результаты. По возможности, 
полученные данные должны подвергаться количе-
ственной оценке и представляться с соответствую-
щими показателями ошибок измерения и неопреде-
ленности (такими, как доверительные интервалы).

Описание процедуры статистического анализа 
является неотъемлемым компонентом раздела «Ма-
териал и методы», при этом саму статистическую об-
работку данных следует рассматривать не как вспо-
могательный, а как основной компонент исследова-
ния. Необходимо привести полный перечень всех 
использованных статистических методов анализа 
и критериев проверки гипотез. Недопустимы фразы 
типа: «использовались стандартные статистические 
методы» без конкретного их указания. Обязательно 
указывается принятый в данном исследовании кри-

тический уровень значимости «р» (например: «Кри-
тический уровень значимости при проверке статисти-
ческих гипотез принимался равным 0,05»). В каждом 
конкретном случае желательно указывать фактиче-
скую величину достигнутого уровня значимости «р» 
для используемого статистического критерия. Кроме 
того, необходимо указывать конкретные значения 
полученных статистических критериев (например, 
критерий Хи-квадрат=12,3, число степеней свободы 
df=2, p=0,0001). Требуется давать определение всем 
используемым статистическим терминам, сокраще-
ниям и символическим обозначениям. Например, 
М — выборочное среднее, m — ошибка среднего. 
Далее в тексте статьи необходимо указать объем 
выборки (n), использованный для вычисления ста-
тистических критериев. Если используемые стати-
стические критерии имеют ограничения по их при-
менению, требуется указывать, как проверялись эти 
ограничения и каковы результаты данных проверок 
(например, как подтверждался факт нормальности 
распределения при использовании параметрических 
методов статистики). Следует избегать неконкрет-
ного использования терминов, имеющих несколько 
значений (например, существует несколько вариан-
тов коэффициента корреляции: Пирсона, Спирме-
на и др.). Средние величины не следует приводить 
точнее чем на один десятичный знак по сравнению 
с исходными данными. Если анализ данных произво-
дился с использованием статистического пакета про-
грамм, то необходимо указать название этого пакета 
и его версию.

3.2.5. Результаты
В данном разделе констатируются полученные 

результаты, подкрепляемые наглядным иллюстра-
тивным материалом (таблицы, рисунки). Не следует 
повторять в тексте все данные из таблиц или рисун-
ков; выделяются или суммируются только важные 
наблюдения. Не допускаются здесь выражение ав-
торского мнения и интерпретация полученных ре-
зультатов, так же как и ссылки на работы других ав-
торских коллективов.

3.2.6. Обсуждение
Данный раздел не должен содержать обсуждений, 

которые не касаются данных, приведенных в разделе 
«Результаты». Допускаются ссылки на работы других 
авторских коллективов. Авторам необходимо выде-
лить новые и важные аспекты исследования, а также 
выводы, которые из них следуют. Требуется избе-
гать в разделе «Обсуждение» дублирования данных 
или другого материала, уже приведенного в разде-
лах «Введение» или «Результаты». В этом разделе 
обсуждается возможность применения полученных 
результатов, в том числе и в дальнейших исследо-
ваниях, а также их ограничения. Проведенные на-
блюдения сравниваются с другими исследованиями 
в данной области. Сделанные заключения связыва-
ются с целями исследования. При этом следует избе-
гать «неквалифицированных», необоснованных за-
явлений и выводов, не подтвержденных полностью 
фактами. В частности, авторам не следует делать 
никаких заявлений, касающихся экономической вы-
годы и стоимости, если в рукописи не представлены 
соответствующие экономические данные и анализы. 
Не стоит претендовать на приоритет или ссылаться 
на работу, которая еще не закончена. Новые гипо-
тезы формулируются в том случае, когда это оправ-
данно. Необходимо четко обозначить, что это только 
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гипотезы. В раздел «Обсуждение» могут быть также 
включены обоснованные рекомендации.

3.2.7. Заключение / Выводы
Данный раздел может быть написан или в виде 

общего заключения, или в виде конкретизированных 
выводов, в зависимости от специфики статьи.

3.2.8. Конфликт интересов
В данном разделе необходимо указать любые 

финансовые взаимоотношения, которые способны 
привести к конфликту интересов в связи с представ-
ленным в рукописи материалом. Если конфликта ин-
тересов нет, то пишется: «Конфликт интересов не за-
является».

Кроме того, здесь приводятся источники финан-
сирования работы. Основные источники финансиро-
вания должны быть отражены под заголовком статьи 
в виде организаций-работодателей авторов рукописи. 
В тексте же раздела «Конфликт интересов» указыва-
ется тип финансирования организациями-работода-
телями (НИР и др.), а также информация о дополни-
тельных источниках: спонсорская поддержка (гранты 
различных фондов, коммерческие спонсоры).

В данном разделе отмечается, если это приме-
нимо, коммерческая заинтересованность отдельных 
физических и / или юридических лиц в результатах 
работы, наличие в рукописи описаний объектов па-
тентного или любого другого вида прав (кроме автор-
ского).

3.2.9. Благодарности
Данный раздел не является обязательным, но его 

наличие желательно, если это применимо.
Все участники, не отвечающие критериям автор-

ства, должны быть перечислены в разделе «Благо-
дарности». В качестве примера тех, кому следует 
выражать благодарность, можно привести лиц, осу-
ществляющих техническую поддержку, помощников 
в написании статьи или руководителя подразделе-
ния, обеспечивающего общую поддержку. Необходи-
мо также выражать признательность за финансовую 
и материальную поддержку. Группы лиц, чье участие 
в работе не отвечает критериям авторства, могут 
быть перечислены как «клинические исследователи» 
или «участники исследования». Их функция должна 
быть описана, например, следующим образом: «уча-
ствовали как научные консультанты», «критически 
оценивали цели исследования», «собирали данные» 
или «принимали участие в лечении пациентов, вклю-
ченных в исследование».

3.2.10. References (Литература)
Редакция рекомендует ограничивать, по возмож-

ности, список литературы двадцатью источниками 
для оригинальных статей и кратких сообщений и пя-
тьюдесятью источниками для обзоров и лекций. 
Ссылки нумеруются последовательно, в порядке 
их первого упоминания в тексте. Ссылки обозна-
чаются в тексте, таблицах и подписях к рисункам 
арабскими цифрами в квадратных скобках. Ссылки, 
относящиеся только к таблицам или подписям к ри-
сункам, должны быть пронумерованы в соответствии 
с первым упоминанием в тексте определенной та-
блицы или рисунка. Ссылки должны быть сверены 
авторами с оригинальными документами. За пра-
вильность приведенных в списке литературы данных 
ответственность несут авторы!

Не допускаются ссылки на работы, которых нет 
в списке литературы, и наоборот: все документы, 

на которые делаются ссылки в тексте, должны быть 
включены в список литературы; недопустимы ссыл-
ки на не опубликованные в печати и в официальных 
электронных изданиях работы, а также на работы 
многолетней давности (более 10 лет). Исключение 
составляют только редкие высокоинформативные 
работы.

С 1 января 2014 года журнал перешел на фор-
мат оформления библиографических ссылок, ре-
комендуемый Американской национальной органи-
зацией по информационным стандартам (National 
Information Standards Organisation — NISO), приня-
тый National Library of Medicine (NLM) для баз дан-
ных (Library’s MEDLINE / PubMed database) NLM: 
http://www.nlm.nih.gov / citingmedicine. Названия пе-
риодических изданий могут быть написаны в сокра-
щенной форме. Обычно эта форма написания само-
стоятельно принимается изданием; ее можно узнать 
на сайте издательства либо в списке аббревиатур 
Index Medicus.

В библиографическом описании приводятся фа-
милии авторов до трех, после чего для отечествен-
ных публикаций следует указать «и др.», для зару-
бежных — «et al.». При описании статей из журналов 
приводят в следующем порядке выходные данные: 
фамилия и инициалы авторов, название статьи, на-
звание журнала, год, том, номер, страницы (от и до). 
При описании статей из сборников указывают вы-
ходные данные: фамилия, инициалы, название ста-
тьи, название сборника, место издания, год издания, 
страницы (от и до).

Для статьи в русскоязычном источнике приво-
дится его официальный перевод на английский язык, 
указанный в статье-первоисточнике.

Название журнала-источника необходимо при-
водить в формате, рекомендованном на его офи-
циальном сайте или публикуемом непосредствен-
но в издании: англоязычная колонка, колонтитулы 
и др. (официальный перевод или транслитерация). 
При отсутствии официального англоязычного наиме-
нования журнала-источника выполняется его транс-
литерация.

Примеры оформления ссылок:

Англоязычная статья (следует обратить внима-
ние на отсутствие точек между инициалами авторов, 
при сокращении названия журнала, а также после 
названия журнала):

Vayá A, Suescun M, Solá E, et al. Rheological blood 
behaviour is not related to gender in morbidly obese 
subjects. Clin Hemorheol Microcirc 2012; 50 (3): 227–9.

Русскоязычная статья с транслитерацией:
Isaeva IV, Shutova SV, Maksinev DV, Medvedeva GV. 

On the question of sex and age characteristics of blood. 
Sovremennye naukoemkie tekhnologii 2005; (4): 45–7. 
Russian (Исаева И. В., Шутова С. В., Максинев Д. В., 
Медведева Г. В. К вопросу о половых и возрастных 
особенностях крови. Современные наукоемкие тех-
нологии 2005; 4: 45–7).

Shalnova SA, Deev AD. Russian mortality trends 
in the early XXI century: official statistics data. 
Cardiovascular Therapy and Prevention 2011; 10 (6): 
5–10. Russian (Шальнова С. А., Деев А. Д. Тенденции 
смертности в России в начале XXI века: по данным 
официальной статистики. Кардиоваскулярная тера-
пия и профилактика 2011; 10 (6): 5–10).
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НАУЧНЫЕ  ШКОЛЫ,  ПАМЯТНЫЕ  ДАТЫ

Книга:
Ivanov VS. Periodontal diseases. Мoscow: Meditsina, 

1989; 272 p. Russian (Иванов В. С. Заболевания паро-
донта. М.: Медицина, 1989; 272 с.).

Глава в англоязычной книге:
Nichols WW, O’Rourke MF. Aging, high blood pressure 

and disease in humans. In: Arnold E, ed. McDonald’s 
Blood Flow in Arteries: Theoretical, Experimental and 
Clinical Principles. 3rd ed. London / Melbourne / Auckland: 
Lea and Febiger, 1990; p. 398–420.

Глава в русскоязычной книге:
Diagnostics and treatment of chronic heart failure. 

In: National clinical guidelines. 4th ed. Moscow: Silicea-
Polygraf, 2011; p. 203–93. Russian (Диагностика и ле-
чение хронической сердечной недостаточности. 
В кн.: Национальные клинические рекомендации. 4-е 
изд. М.: Силицея-Полиграф, 2011; с. 203–96).

Интернет-ссылка:
Panteghini M. Recommendations on use of 

biochemical markers in acute coronary syndrome: IFCC 
proposals. eJIFCC 14. URL: http://www.ifcc.org / ejifcc / v
ol14no2 / 1402062003014n. htm (28 May 2004).

Автореферат диссертации:
Hokhlova DP. Ultrasound assessment of uterine 

involution in parturients with different parity and mass-
height ratio: PhD abstract. Dushanbe, 2009; 19 p. 
Russian (Хохлова Д. П. Ультразвуковая оценка инво-
люции матки у родильниц с различным паритетом 
и массо-ростовым коэффициентом: автореф. дис. … 
канд. мед. наук. Душанбе, 2009; 19 c.).

Для автореферата докторской диссертации ука-
зывается: DSc abstract (автореф. дис. … д-ра мед. 
наук).

Диссертация:
Hokhlova DP. Ultrasound assessment of uterine 

involution in parturients with different parity and mass-
height ratio: PhD diss. Dushanbe, 2009; 204 p. Russian 
(Хохлова Д. П. Ультразвуковая оценка инволюции 
матки у родильниц с различным паритетом и массо-
ростовым коэффициентом: дис. … канд. мед. наук. 
Душанбе, 2009; 204 c.).

Для докторской диссертации указывается: DSc 
diss. (дис. … д-ра мед. наук).

3.2.11. Графический материал
Объем графического материала — минимально 

необходимый. Если рисунки были опубликованы ра-
нее, следует указать оригинальный источник и пред-
ставить письменное разрешение на их воспроизве-
дение от держателя права на публикацию. Разреше-
ние требуется независимо от авторства или издате-
ля, за исключением документов, не охраняющихся 
авторским правом.

Рисунки и схемы в электронном виде представля-
ются с расширением JPEG, GIF или PNG (разреше-
ние 300 dpi). При оформлении графиков, диаграмм 
допускается использовать только сплошные, одно-
тонные заливки. Рисунки можно представлять в раз-
личных цветовых вариантах: черно-белый, оттенки 
серого, цветные. Цветные рисунки окажутся в цвет-
ном исполнении только в электронной версии жур-
нала, в печатной версии журнала они будут публико-
ваться в оттенках серого. Микрофотографии должны 
иметь метки внутреннего масштаба. Символы, стрел-
ки или буквы, используемые на микрофотографиях, 

должны быть контрастными по сравнению с фоном. 
Если используются фотографии людей, то либо эти 
люди не должны быть узнаваемыми, либо к таким 
фото должно быть приложено письменное разреше-
ние на их публикацию. Изменение формата рисунков 
(высокое разрешение и т. д.) предварительно согла-
суется с редакцией. Редакция оставляет за собой 
право отказать в размещении в тексте статьи рисун-
ков нестандартного качества.

Рисунки должны быть пронумерованы последо-
вательно в соответствии с порядком, в котором они 
впервые упоминаются в тексте. Подготавливаются 
подрисуночные подписи в порядке нумерации ри-
сунков.

В названии файла с рисунком необходимо ука-
зать фамилию первого автора и порядковый номер 
рисунка в тексте, например: «Ивaнов_рис1. GIF».

3.2.12. Таблицы
Все таблицы необходимо подготовить в отдель-

ном RTF-файле. В названии файла следует указать 
фамилию первого автора и слово «таблицы», напри-
мер: «Иванов_таблицы. RTF».

Таблицы должны иметь заголовок и четко обозна-
ченные графы, удобные для чтения. Шрифт для тек-
ста таблиц должен быть Times New Roman, кегль 
не менее 10 pt. Каждая таблица печатается через 
1 интервал. Фототаблицы не принимаются.

Таблицы нумеруются последовательно, в порядке 
их первого упоминания в тексте. Каждой из них дает-
ся краткое название. Каждый столбец в таблице дол-
жен иметь короткий заголовок (можно использовать 
аббревиатуры). Аббревиатуры, приведенные в та-
блице, обязательно должны быть раскрыты в приме-
чании к таблице, даже если они были расшифрованы 
в тексте статьи или в предыдущей таблице. В приме-
чании также помещаются любые разъяснения.

Все показатели в таблицах должны быть тщатель-
но выверены авторами и соответствовать цифрам 
в тексте. Необходимо указать единицы измерения 
ко всем показателям, на русском языке.

3.2.13. Единицы измерения и сокращения
Измерения приводятся по системе СИ и шкале 

Цельсия. Сокращения отдельных слов, терминов, 
кроме общепринятых, не допускаются. Все вводи-
мые сокращения расшифровываются полностью 
при первом появлении в тексте статьи, с последу-
ющим указанием сокращения в скобках. Не следу-
ет использовать аббревиатуры в названии статьи 
и в резюме.

4. Руководство по техническим особенностям 
подачи рукописей в редакцию журнала читайте 
на сайте www.ssmj.ru в разделе «Авторам».

Контактная информация:
Адрес: 410012, г. Саратов, ул. Большая Казачья, 

112. СГМУ, редакция «Саратовского научно-медицин-
ского журнала».

Тел.: +7 (8452) 393978.
Факс: +7 (8452) 511534.
Е-mail: ssmj@list.ru
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отделом по выпуску журнала, доктор медицинских 
наук.

Фомкина Ольга Александровна — ответствен-
ный секретарь, доктор медицинских наук, доцент.
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